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PREČO NELIEČIME SMOLDERING MYELÓM ?

▪ Pacient je asymptomatický

▪ Nevieme, ktorý pacient vyvinie myelóm

▪ Liečba je toxická a má limitovaný efekt

▪ Nie sú dostatočné dôkazy na zlepšenie prežívania

Shaji Kumar, ASH© 2020, Abstrakt 449



PREČO NELIEČIME SMOLDERING MYELÓM ?

▪ Pacient je asymptomatický

prvý symptóm môže byť katastrofálny

▪ Nevieme, ktorý pacient vyvinie myelóm

máme lepší stratifikačný systém

▪ Liečba je toxická a má limitovaný efekt

máme už aj veľmi efektívne terapie

▪ Nie sú dostatočné dôkazy na zlepšenie prežívania

sú výsledky fáz III KŠ (R, Rd, DaraRd, KRd + ASCT)

Shaji Kumar, ASH © 2020, Abstrakt 449



Shaji Kumar, ASH © 2020, Abstrakt 449

AKO BY SME MALI POSTUPOVAŤ PRI SMM



KĽÚČOVÉ TÉMY PRI NDMM

▪ Fáza III TOURMALINE-MM2: ixazomib, lenalidomid a dexametazón verzus 
lenalidomid a dexametazón pre NDMM pacientov nevhodných na ASCT

Facon, T. et al. ASH © 2020, Abstrakt 551

▪ FÁZA III KŠ MAIA: Dara-Rd verzus Rd u NDMM pacientov nevhodných na ASCT

Kumar, ASH © 2020, Abstrakt 2276

▪ Včasná verzus odložená autológna transplantácia u NDMM pacientov. Dlhodobá 
analýza štúdie IFM 2009 trial

Perrot, A. et al. ASH © 2020, Abstrakt 143

▪ Aktualizovaná analýza štúdie GRIFFIN: Daratumumab s lenalidomidom, 
bortezomibom a dexametazónom pre NDMM pacientov vhodných na 
transplantáciu

Kaufman, J. L. et al. ASH © 2020, Abstract 549

https://2013researchtopractice.cmail19.com/t/y-l-oljktut-ydlukjuikh-f/
https://2013researchtopractice.cmail19.com/t/y-l-oljktut-ydlukjuikh-f/
https://2013researchtopractice.cmail19.com/t/y-l-oljktut-ydlukjuikh-m/
https://2013researchtopractice.cmail19.com/t/y-l-oljktut-ydlukjuikh-q/


TOURMALINE-MM2: dizajn štúdie

▪ Multicentrická, randomizovaná, dvojito zaslepená, placebom kontrolovaná, F III

Facon, T. et al.. ASH © 2020. Abstrakt 551. NCT01850524.

▪ Primárny cieľ: PFS

Dospelí pacienti s ND MM 
nevhodní na ASCT; ECOG 
PS ≤ 2 a CrCl ≥ 30 ml/min.

(n = 705)

Ixazomib 4 mg on Days 1, 8, 15 +
Lenalidomide 25 mg on Days 1 – 21 +

Dexamethasone 40 mg on Days 1, 8, 15, 22
(n = 351)

Placebo on Days 1, 8, 15 +
Lenalidomide 25 mg on Days 1 – 21 +

Dexamethasone 40 mg on Days 1, 8, 15, 22
(n = 354)

Cyklus 1 – 18

Stratified by age (< 75 vs. ≥ 75 yrs), ISS disease stage (I or II vs III), 
and BPI-SF worst pain score (< 4 vs ≥ 4)

Initial lenalidomide dose reduced to 10 mg for patients with renal impairment; initial dexamethasone dose 
reduced to 20 mg for patients aged > 75 ys.

▪ Sekundárne ciele: OS, KR, odpoveď na bolesť

Ixazomib 3 mg on Days 1, 8, 15 +
Lenalidomide 10 mg on Days 1 – 21

Placebo on Days 1, 8, 15 +
Lenalidomide 10 mg on Days 1 – 21

Cyklus > 18



TOURMALINE-MM2: hlavné sekundárne ciele

Facon ,T . et al. ASH © 2020. Abstrakt 551

Efficacy Outcome
Ixazomib-Rd

(n = 351)
Placebo-Rd

(n = 354)
HR (95 % CI) P Value

Medián OS, mos Not reached Not reached 0,998 (0,790 – 1,261) ,988

Medián TTP, mos 45,8 26,8 0,738 (0,589 – 0,925) ,008

ORR, %

▪ CR/sCR
▪ ≥ VGPR

82,1
25,6
63

79,7
14,1
47,7

--
,436

< ,001
< ,001

Medián TTR, mos 1 1,9 1,402 (1,185 – 1,659) < ,001

Medián DoR, mos 50,6 37,5 -- --



TOURMALINE-MM2: dlhšie PFS s Ixa-Rd oproti placebo -Rd

Facon, T. et al. ASH © 2020. Abstrakt 551



TOURMALINE-MM2: závery

▪ Pridanie ixazomibu k Rd zvýšilo o 13,5 mesiaca prežívanie bez progresie oproti Rd, 
aj keď rozdiel nebol štatisticky významný

‒ Medián PFS: 35,3 verzus 21,8 mes (HR: 0,830; 95 % CI: 0,676 – 1,018; P = ,073)

‒ Konzistentné výsledky s TOURMALINE-MM1, ixazomib-Rd predĺžil PFS verzus 
Rd u pacientov s vysokorizikovou cytogenetikou

▪ Ixa-Rd viedlo ku klinicky významnému predĺženiu TTP a počtu KR v porovnaní s Rd

▪ Ixa-Rd dobre tolerovaný režim s manažovateľným profilom bezpečnosti; skúsenosti 
v súlade s predchádzajúcimi skúsenosťami s ixazomibom

▪ Investigátori konštatujú, že ixazomib-Rd perorálny triplet je potenciálna liečebná 
modalita pre niektorých pacientov s NDMM nevhodných na ASCT

1. Facon. ASH © 2020. Abstrakt 551 2. Moreau. NEJM. 2016; 374:1621. 3. Avet-Loiseau. Blood. 2017; 130:2610.



KŠ FÁZY III U NDMM PACIENTOV NEVHODNÝCH NA ASCT

štúdia režim n mPFS mOS

Vista1 VMP 344 24 (TTP) 56.4

FIRST2 Rd cont 535 26 59,1

SWOG7773 VRD 242*

91**

43

34

75

65

Endurance4 VRD 542 #

167 ##

34,4

37

3-year: 84 %

NA

Alcyone5 VMP-Dara 356 36,4 42-Mo: 75 %

MAIA6 Rd-Dara 368 30-Mo: 71 % Immature

*: median age: 64; ** > 65 years; # median age 65; ## > 70 years

1. San Miguel. ASH 2011. Abstrakt 476. 2. Facon. Blood. 2018;131:301. 3. Durie. Lancet. 2017;389:519. 4. Kumar. ASCO 2020 Abstrakt LBA3. 5. Mateos. ASH 

2019. Abstrakt 859. 6. Facon. NEJM. 2019; 380:2104.



▪ Primárny cieľ: PFS

▪ Sekundárne ciele: TTP, CR/sCR, MRD by NGS (10-5), PFS2, OS, ORR, bezpečnosť

MAIA: dizajn štúdie

▪ Multicentrická, otvorená, randomizovaná, fáza III

Patients with 
ASCT-ineligible ND 
MM, ECOG PS 0-2, 
CrCl ≥ 30 mL/min

(N = 737)

Daratumumab + Lenalidomide + Dexamethasone
(n = 368)

Lenalidomide + Dexamethasone
(n = 369)

Stratified by ISS (I vs II vs III), region (North 
America vs other), age (< vs ≥ 75 yrs) 

28-day cycles until 
disease progression 

or unacceptable 
toxicity

Dosing: daratumumab, 16 mg/kg IV (QW cycles 1-2, Q2W cycles 3-6, Q4W cycle 7+); 
lenalidomide, 25 mg QD PO on Days 1-21; dexamethasone 40 mg QW PO or IV.

Kumar. ASH © 2020. Abstrakt 2276. NCT02252172.



MAIA tézy

▪ Daratumumab: anti-CD38 humánna IgGκ monoklonálna protilátka

‒ Povolený v kombinácii s VMP alebo Rd u NDMM pacientov nespôsobilých na ASCT

v kombinácii s VTD u NDMM pacientov spôsobilých na ASCT 

‒ Pridanie DARA k štandardnej liečbe vo viacerých KŠ fázy III prinieslo zlepšenie PFS, ako 
aj hlbšie a dlhšie odpovede

‒ V primárnej analýze fázy III MAIA znamenalo pridanie daratumumabu k Rd u ASCT-
nevhodných ND MM redukciu rizika progresie alebo smrti o 44 % a zvýšenie MRD-
negativít (24,2 verzus 7,3 %)[2]

▪ Súčasná analýza MAIA aktualizovala bezpečnosť a efektivitu pri dlhšom FU ~ 4 rr[3]

1. Daratumumab PI. 2. Facon. NEJM. 2019; 380:2104. 3. Kumar. ASH © 2020. Abstrakt 2276



Kumar. ASH © 2020. Abstrakt 2276. Reproduced with permission.

MAIA: PFS

▪ Riziko progresie alebo smrti 
redukované o 46 % s D-Rd verzus Rd

▪ PFS benefit evidentný vo všetkých 
podskupinách, okrem malej skupiny 
s redukovanou funkciou pečene

‒ Medián PFS v high-risk podskupine: 
45,3 mes. s D-Rd verzus 29,6 mes. s
Rd

PFS D-Rd Rd

Medián PFS, mes. NR 34.4

PFS výskyt v %

• 12 mesiacov 86,2 78,4

• 24 mesiacov 76 61,6

• 36 mesiacov 67,4 48,4

Median follow-up: 47.9 mes

HR: 0.54 (95% CI: 0.43-0.67); P < .0001
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Kumar. ASH © 2020. Abstrakt 2276. Reproduced with permission.

MAIA: analýza PFS v podskupinách

Sex
Male
Female
Age
< 75 yrs
≥ 75 yrs
Race
White
Other
Region
North America
Other
Baseline renal function (CrCI)
> 60 mL/min.
≤ 60 mL/min.

n/N    Medián

Rd

n/N    Medián

D-Rd

HR (95 % CI)

103/195
96/174

105/208
94/161

179/339
20/30

57/102
142/267

117/227
82/142

32,3
3,4

37,5
31,4

34,5
30,4

30,4
36,9

37,4
29,7

78/189
63/179

71/208
70/160

127/336
14/32

42/101
99/267

75/206
66/162

NE
NE

NE
NE

NE
NE

NE
NE

NE
NE

0,60 (0,45 – 0,81)
0,47 (0,34 – 0,65)

0,50 (0,37 – 0,68)
0,58 (0,43 – 0,79)

0,54 (0,43 – 0,67)
0,55 (0,28 – 1,09)

0,53 (0,36 – 0,80)
0,54 (0,41 – 0,69)

0,53 (0,40 – 0,71)
0,53 (0,38 – 0,73)

0 0,5 1 1,5 2

Favors D-Rd Favors Rd 

Baseline hepatic function
Normal
Impaired
ISS staging
I
II
III
Type of MM
IgG
Non-IgG
Cytogenic risk at study entry
High risk
Standard risk
ECOG PS score
0
1
≥ 2

Rd D-Rd

HR (95 % CI)

186/340
13/29

39/103
92/156
68/110

117/231
49/760

28/44
153/279

68/123
92/187
39/53

33.8
35.1

51.2
29.7
24.2

38.7
23.5

29.6
34.4

39.6
35.1
23.5

125/335
16/31

28/98
61/163
52/107

91/225
26/74

23/48
99/271

42/127
72/178
27/63

NE
29.2

NE
NE

42.4

NE
NE

45.3
NE

NE
NE
NE

0,50 (0,4 – 0,63)
1,06 (0,51 – 2,21)

0,60 (0,37 – 0,97)
0,46 (0,34 – 0,64)
0,59 (0,41 – 0,85)

0,67 (0,51 – 0,88)
0,36 (0,22 – 0,58)

0,57 (0,33 – 1)
0,48 (0,38 – 0,62)

0,45 (0,31 – 0,67)
0,61 (0,45 – 0,84)
0,52 (0,31 – 0,85)

0 0,5 1 1,5 2

Favors D-Rd Favors Rd 

n/N    Medián n/N    Medián



Kumar. ASH © 2020. Abstrakt 2276. Reproduced with permission.

MAIA: MRD analýza

▪ MRD negativity in patients with high-risk cytogenetics: 23 % 
with D-Rd vs 2 % with Rd

MRD Negativity Rate Sustained MRD Negativity
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MAIA: dĺžka liečby

Kumar. ASH © 2020. Abstrakt 2276.

Liečebné ramená D-Rd Rd

Medián trvania liečby v KŠ, mes. 42,8 22,6

Prerušené štúdiové terapie, n (%)
▪ Stop lenalidomid, pokračovanie s daratumumabom
▪ Pre progresiu ochorenia

176 (48,4)
89 (24,5)
85 (23,4)

273 (74,8)
--

113 (31)

Úmrtie, n 107 132



Zhodnotenie MAIA

▪ Vo fáze III MAIA u NDMM pacientov nevhodných na ASCT znamenalo pridanie
daratumumabu k Rd signifikantne lepšie PFS oproti Rd po predĺženom FU bez 
nových bezpečnostných signálov

‒ Medián PFS: NR verzus 34,4 mes. (HR: 0,54; 95 % CI: 0,43 – 0,67; P < ,0001)

‒ Zlepšená hĺbka odpovede s D-Rd, včítane trojnásobného zlepšenia MRD 
negativity (31 verzus 10 % ; P < ,0001)

▪ PFS benefit, viac MRD negativity s daratumumabom u pacientov s vysokorizikovým 
cytogenetickým profilom

▪ Investigátori na záver dávajú podporu režimu D-Rd ako prvolíniovej liečbe u NDMM 
pacientov nevhodných na ASCT

Kumar. ASH © 2020. Abstrakt 2276.



PREHĽAD MEDIÁNOV PFS NAJNOVŠÍCH KŠ FÁZY III U 
NDMM PACIENTOV NEVHODNÝCH NA ASCT

Direct comparison between trials is not intended and should not be inferred. HR, hazard ratio; NR, not 
reached;  NSCT, non-stem cell transplant; PFS, progression-free survival; Rd, lenalidomide, low-dose 
dexamethasone; RdD, daratumumab, lenalidomide, dexamethasone; RVd, lenalidomide, bortezomib 
and dexamethasone; VMP; bortezomib, melphalan, prednisone.

IMiD-free IMiD-foundation  

VMP
(VISTA)

VMP
(ALCYONE)

VMP-D
(ALCYONE)

Rd (ECOG) Rd (FIRST)
Rd (SWOG

0777)
Rd (MAIA)

RVd Lite
(O'Donnell)

RVd
(SWOG
0777)

RdD (MAIA)

mPFS 18,3 19,1 35 25,3 26 29,7 31,9 35,1 34 55

18,3 19,1

36.4

25.3 26

29,7
31,9

35,1
34
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1. San Miguel. ASH ©. 2011. Abstrakt 476. 2. Dimopoulos. ASH 2018. Abstr 156. 3. Rajkumar. Lancet Oncol. 2010;11:29. 

4. Facon. Blood.2018;131:301. 5. Durie. Lancet. 2017;389:519. 6. Facon. ASH 2018. Abstr LBA-2. 7. O’Donnell. Br J Haematol. 

2018;182:222.



ODPORÚČANIA V LIEČBE NDMM PACIENTOV NEVHODNÝCH 
ATPKB

Patient Population Odporúčanie

Fit pacienti Použiť trojkombináciu s možnosťou redukcie dávky na 
zvýšenie tolerability (VRd-lite, DaraRd)

Krehkí, unfit pacienti Začať dvojkombináciou (Rd, Vd) a pridať tretí liek, ak pacient 
toleruje
Vyhodnotenie geriatrického statusu

Renálna insuficiencia Lenalidomid v dávke podľa klírensu kreatinínu

Kardiálna dysfunkcia Vyhnúť sa karfilzomibu
používať tromboprofylaxiu pri liečbe na báze LEN

Periférna neuropatia Bortezomib v redukovanej dávke/dávkovanie 1× týždenne,
preferovať IRD v indukcii



ODPORÚČANIA EXPERTOV PRE NDMM



VYBRANÉ TERAPIE PRE NDMM PACIENTOV INDIKOVANÝCH 
NA ASCT

Dr. Joseph Mikhael komentoval niektoré vybrané kľúčové štúdie 
prezentované na ASH2020 u NDMM pacientov vhodných na ASCT 

▪ predĺžená analýza včasnej verzus odloženej ASCT v IFM 2009 KŠ

▪ aktualizovaná analýza fázy 2 GRIFFIN

▪ analýza prežívania v štúdii FORTE





IFM 2009: AKTUALIZOVANÉ PFS 



IFM 2009: AKTUALIZOVANÉ PREŽÍVANIE

Median FU 89,8 mesiacov



IFM 2009: ANALÝZA V PODSKUPINÁCH



▪ GRIFFIN: open-label, randomized phase II trial[2]

ŠTVORKOMBINÁCIE U NDMM PACIENTOV S TRANSPLANTÁCIOU

▪ CASSIOPEIA: open-label, randomized phase III trial[1]

D-VRd in 21-day cycles
Transplant-eligible 
patients with ND 
MM, ECOG PS ≤ 2

(N = 207)

D-VRd in 21-day cycles D-R in 28-day cyclesASCT

Induction: Cycles 1-4 Consolidation: Cycles 5-6* Maintenance: Until PD or 2 yrs†

*Consolidation began 60-100 days after ASCT. †Patients completing maintenance were permitted to continue single-agent len.

1. Moreau. Lancet. 2019;394:29. 2. Voorhees. Blood. 2020;[Epub]. Kaufman JL et al. ASH © 2020; Abstrakt 549

Transplant-eligible 
patients with ND 
MM, ECOG PS ≤ 2

(N = 1085)
VTd 

4 cycles

Daratumumab + VTd 
4 cycles

ASCT

ASCT
VTd 

2 cycles

Daratumumab + VTd 
2 cycles

R R

Observation until PD
(maximum of 2 yrs)

Dara Q8W until PD
(max of 2 yrs followed by 

observation until PD)

Part 1 Part 2

VRd in 21-day cycles VRd in 21-day cycles R in 28-day cyclesASCT



GRIFFIN A CASSIOPEIA – HĹBKA ODPOVEDE

Trial Regimen N

Depth of Response, %

Post Induction Post ASCT Post Consolidation

sCR ≥ VGPR sCR ≥ VGPR sCR ≥ VGPR MRD-

CASSIOPEIA[1] VTd 542 6,5 56,1 9,4 67,4 20,3 78 44

Dara-VTd 543 7,4 64,9 13,4 76,7 28,9 83,4 64

1. Moreau. Lancet. 2019; 394:29. 2. Voorhees. Blood. 2020;[Epub]. Kaufman JL et al. ASH © 2020; Abstrakt 549

Trial Regimen N

Depth of Response, %

Post Induction Post ASCT Post Consolidation

sCR ≥ VGPR sCR ≥ VGPR sCR ≥ VGPR MRD-

GRIFFIN[2] VRd 97 7,2 56,7 14,4 66 32 73,2 20,4

Dara-VRd 99 12,1 71,7 21,2 86,9 42,4 90,9 51



GRIFFIN a CASSIOPEIA : PFS

GRIFFIN: Dara-VRd vs VRd[1,2] CASSIOPEIA: Dara-VTD vs VTD[3]

Kaufman, J. L. et al. ASH © 2020; Abstrack 549
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Kaufman et al., ASH © 2020, Abstrakt 549

GRIFFIN AKTUALIZÁCIA: PFS a OS a Dara – VRd versus VRd



GRIFFIN – AKTUALIZÁCIA

Prvotné poznatky zo štúdie GRIFFIN:
Na konci konsolidácie bol výskyt sCR 56 %.

MRD negativity 10-5 na konci konsolidácie boli pozorované v 50 % pacientov, 10-6 sa nevyskytla.

Nové poznatky:
sCR stúpli na 94 % na konci 12 a 24 mesiacov D-R udržiavacej liečby.

Na konci 24 mes. D-R UL, 81 % pacientov malo MRD negativitu na úrovni 10-5, 5 pacienti (31 %) mali 
MRD negativitu 10-6.

Pri mediáne sledovania 40,8 mesiaca traja zo 16 pacientov progredovali, predpokladané PFS po 24
mes. bolo 94 %, po 36 mes. 78 %.

Pri dlhšom sledovaní vrátane 2 rokov udržiavacej liečby D-R neboli pozorované žiadne nové 
bezpečnostné riziká.



FÁZA III STaMINA: ASCT + Len/verzus ASCT + VRd/verzus druhá
ASCT

ASCT-eligible patients 
≤ 70 yrs with symptomatic 

MM and ≥ 2 cycles systemic 
tx initiated in past 12 mos;

no prior progression;
adequate organ function;

(N = 758)

ASCT/Maintenance Group
Lenalidomide maintenance until PD

10 mg/day for 3 cycles, then 15 mg/day*
(n = 257)

ASCT/VRd Group
Bortezomib 1.3 mg/m² IV Days 1, 4, 8, 11

Lenalidomide 15 mg Days 1-15
Dexamethasone 40 mg IV Days 1, 8, 15

Four 28-day cycles
(n = 254)

Lenalidomide Maintenance 
until PD

10 mg/day for 3 cycles, 
then 15 mg/day* 

ASCT/ASCT Group
Melphalan 200 mg/m² IV

+ Second ASCT
(n = 247)

*Originally given for 3 yrs only but amended to until PD in 2014.

Stratified by risk group (high vs standard)

Melphalan 
200 mg/m² IV

+ ASCT

▪ Primary endpoint: PFS at 38 mos

▪ Secondary endpoints: OS, ORR, CR 
conversion rate, safety, infections, 
tx-related mortality, QoL

Stadtmauer. ASH © 2016. Abstr LBA-1. Stadtmauer. JCO. 2019;37:589. Hari. ASH 2020. Abstr 8506.



STaMINA: PFS A OS PO DLHODOBOM SLEDOVANÍ

Hari. ASH 2020. Abstrakt 8506.

▪ Bez rozdielu PFS a OS v oboch ramenách

▪ Bez rozdielu vo výskyte SPM po 6 rokoch v oboch ramenách (P = ,745); rovnaký výskyt hematologických a 
solídnych malignít v oboch ramenách

PFS OS

P
ro

b
ab

ili
ty

 (
%

)

P = .685
P = .797

PFS, % 
(Range)

ASCT/ASCT ASCT/VRd ASCT/Maint

5 yrs 47.4 (41-53) 44.1 (38-50) 45 (38-51)

6 yrs 43.9 (37-50) 39.7 (33-45) 40.9 (34-47)

OS, % 
(Range)

ASCT/ASCT ASCT/VRd ASCT/Maint

5 yrs 74.7 (69-80) 75.4 (70-80) 76.4 (71-81)

6 yrs 73.1 (67-78) 74.9 (69-80) 76.4 (71-81)100
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STaMINA: DLHODOBÁ ANALÝZA PFS

PFS podľa liečby PFS podľa dĺžky UL

Hari. ASH © 2020. Abstrakt 8506. 

P
FS

 (
%

)

P = .015

5-Yr PFS, % (Range) ASCT/ASCT ASCT/RVD ASCT/Maint P Value

High risk 43.7 (33-58) 37.3 (26-48) 32 (24-40) .03

Std risk 58.1 (48-67) 48.2 (40-56) 47.7 (41-54) .196
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Mos

5-Yr PFS, % (range)
ASCT/ASCT (n = 170) 53.6 (46-61)            49.4 (41-57)
ASCT/VRd (n = 222) 44.1 (37-50)            39.7 (33-46)
ASCT/maint (n = 361) 42.3 (37-47)            38.6 (33-43)

6-Yr PFS, % (range)

P
FS

 (
%

)

P < .001
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Continued Len

Stopped Len

Mos

5-Yr PFS, 
% (range)

Stopped Len (n = 207) 67.2 (60-73)       61.0 (54-67)
Continued Len (n = 215)     86.5 (81-90)       79.5 (73-84)

6-Yr PFS, 
% (range)

5-Yr PFS, % (Range) Continued Len Stopped Len P Value

High risk 86.7 (77-95) 67.8 (52-79) .2

Std risk 86.3 (80-91) 66.7 (58-74) < .001





MRD MONITORING

▪ Pacienti, ktorí dosiahli po indukcii MRD negativitu, majú signifikantne dlhšie PFS.

▪ MRD zachytáva malý počet nádorových buniek, ktoré prežívajú po liečbe a môžu spôsobiť relaps 
ochorenia. V suficientnej vzorke clonoSEQ assay na MRD môže identifikovať 1 nádorovú bunku 
medzi miliónom zdravých buniek v závislosti od použitých metodík.

▪ Napr. UL KRD viedla vo vysokom percente ku konverzii MRD pozitivity na MRD negativitu a 
signifikantne predĺžila PFS oproti  samotnému R.

▪ Klinický prínos – výsledok by mal viesť k rozhodnutiu zmeniť liečbu: 1) ukončenie alebo redukovanie 
liečby pri MRD negativite, 2) zvýšenie intenzity liečby pri MRD pozitivite, 3) aplikácia novej línie 
liečby pri MRD +.

▪ Vysoký stupeň klinickej zhody medzi metódami MFC a NGS MRD monitoringom. 

▪ „These results support the integration of MRD assessment“ in the management of these patients, 
Dr. Joaquin Martinez-Lopez of the Complutense University of Madrid said during a presentation of 
the results at the American Society of Hematology (ASH) virtual annual meeting.



AKTUÁLNE ODPORÚČANIA PRE INDUKČNÚ LIEČBU 
MLADŠÍCH, FIT PACIENTOV

▪ Trojkombinácia v indukcii s následnou ATPKB

▪ Udržiavacia liečba po ATPKB

▪ Konsolidačná liečba po ATPKB

▪ Úloha tandemovej transplantácie

▪ Hlavný cieľ: maximalizovať trvanie prvej remisie



Spôsobilosť na ASCT

Áno Nie

First option: VMP, Rd, VRD

Second option: VCD, MPT

Other options : BP, CTD, MP

Induction: 3-drug regimens

VTD

VCD

RVD

PAD

200 mg/m2 Melphalan followed by ASCT

Maintenance

Lenalidomide

FRONTLINE THERAPY

ESMO guidelines

Moreau et al, Ann Oncol 2017

...”< 66 years Or

fit patients < 70 years in good clinical 

condition”…



Spôsobilosť na ASCT (IMWG, ESMO, NCCN)

Áno Nie

Preferovaná možnosť: 

Dara – Rd (I,A)

Dara- VMP (I,A)

VRd (I,A)

Ďalšie možnosti:

VMP (I,A)

Rd (I,A)

Indukcia: minimálne triplet

VTD + CD38 (I,A)

RVD + CD38

VRd (II,B)

VTD (I,A)

VCD (II,B)

200 mg/m2 Melphalan + ASCT

Tandem pre vysoké riziko

konsolidácia: Triplet + CD38 ?

Udržiavacia liečba:

Lenalidomide + Ixa/CD38

FRONTLINE THERAPY

ESMO guidelines, 2021

NCCN 2/2021 majú navyše:

+ KRD

+ IRD (2,B)

NCCN 2/2021 majú navyše:
VCD
KRD
IRd
Dara- VMP (I,A)
Dara



ZÁVER

Indukčné režimy:

▪ vhodní na ASCT

‒ VRd (preferovaný)

‒ VTD, VCD, sľubné dáta s Dara-VRd

▪ nevhodní na ASCT: 

- VRd-Lite 

- Rd, VMP, VTD, CVD, Dara-Rd

ASCT: prekonzultovať u všetkých pacientov do 70 rokov – fit

Konsolidácia : 1 – 2 cykly VRD, VTD, CVD, IRD

Udržiavacia liečba

‒ Lenalidomid (preferovaný)

‒ Ak je možnosť – klinická štúdia, UL na báze IMiD/PI u high-risk pacientov

MRD monitoring

Podporná liečba má byť integrovaná od diagnózy po celý čas ochorenia



ĎAKUJEM ZA POZORNOSŤ.


