Multiples Myelom: Objektive
Fitnessabschatzung fiir besseres Outcome

Die Gruppe der von einem multiplen Myelom Betroffenen ist sehr heterogen.
Der R-MClI-Score soll die Fitnessabschatzung objektiver machen und damit
die individuelle Therapiefiihrung unterstiitzen. In einer Studie war dieser

Ansatz erfolgreich.

D ie Anpassung der Therapieintensitit
in Abhingigkeit vom Ergebnis des
R-MCI (,,revised-myeloma comorbidity
index®) ist der subjektiven Einschitzung
des Arztes und der Klassifikation nach
dem Patientenalter tiberlegen. Das belegt
eine Studie mit 260 konsekutiven Pati-
entinnen und Patienten mit neu diag-
nostiziertem multiplem Myelom.

Diese wurden an der Freiburger Uni-
versitatsklinik einer prospektiven Beur-
teilung ihres Fitnesszustands unterzo-
gen, wihrend sie eine Induktionsthera-
pie nach Vorschlag des betreuenden
Arztes erhielten. Zu Beginn und im Ver-
lauf wurden Dosisreduktionen, schwer-
wiegende unerwiinschte Ereignisse
(SAE), Ansprechen, progressionsfreies
Uberleben (PFS) und Gesamtiiberleben
(OS) nach Fitnessgrad (fit, intermedidr

oder gebrechlich), Altersgruppe (< 60, >
70 Jahre) und Therapieintensitit ver-
glichen.

Teilnehmende, die gemafl R-MCI als
fit eingestuft worden waren, und die-
jenigen in einem Alter von unter 60
Jahren wurden am haufigsten mit voller
Dosisintensitit behandelt. Dagegen
erhielten gebrechliche und tiber 70-J4h-
rige normalerweise eine in der Dosis-
intensitit reduzierte Therapie. Von
hiamatologischen und nicht hamatologi-
schen SAE waren dabei gebrechliche
Personen héufiger betroffen als tiber
70-Jahrige. Auch Dosisanpassungen wa-
ren vor allem bei gebrechlichen Patien-
ten notwendig.

OS und PFS von gemifl R-MCI fitten
und intermediir fitten Teilnehmenden
waren vergleichbar, gebrechliche Er-

krankte hatten dagegen eine signifikant
schlechtere Prognose (OS: p = 0,0245;
PES: p < 0,0001). Dagegen waren die
OS- und PFS-Unterschiede zwischen der
jungeren und dlteren Altersgruppe nicht
signifikant (OS: p = 0,1362; PEFS:
p = 0,0569). Das Auftreten nicht hima-
tologischer SAE war der einzige andere
Priadiktor fiir ein schlechteres OS
(p = 0,0054) und PFS (p = 0,0021). Die
Bestimmung des R-MCI wurde nach
median 11 Monaten wiederholt. Die
Werte waren bei 90 % der Patienten sta-
bil oder hatten sich verbessert, bei 10 %
- relativ wenig nach Ansicht der For-
schenden - hatten sie sich verschlechtert.

Fazit: Der R-MCI zur Bestimmung der
Fitness identifiziert besser als eine Grup-
pierung nach dem Alter diejenigen
Patienten mit multiplem Myelom, die
von einer intensiven Therapie profitieren
oder die besser eine dosisreduzierte The-
rapie erhalten sollten. Damit tragt diese
objektivierte Einschitzung der Fitness
zu einer verbesserten individualisierten
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Kombinationstherapien beim r/r multiplen Myelom

In einer Netzwerk-Metaanalyse

hélt die Kombination aus Ixazomib,
Lenalidomid und Dexamethason
dem Vergleich mit anderen ziel-
gerichteten Kombinationstherapien
stand.

D ank der Fortschritte beim Einsatz
neuartiger zielgerichteter Therapien
- etwa der Proteasominhibitoren und
Immunmodulatoren - hat sich die Pro-
gnose fiir Personen mit einem multiplen
Myelom deutlich verandert: Von einer
unheilbaren Erkrankung wurde sie fiir
viele zu einer ambulant behandelbaren
chronischen Erkrankung. Direkte Ver-
gleiche zwischen den verschiedenen
neuen Therapieoptionen beim rezidi-
vierten bzw. refraktiren (r/r) multiplen
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Myelom sind jedoch Mangelware. Des-
halb wurde in einer Bayesian-Netzwerk-
Metaanalyse ein indirekter Vergleich der
Wirksamkeit des selektiven Protea-
sominhibitors Ixazomib in Kombinati-
on mit Lenalidomid und Dexamethason
(IRd) zu anderen Therapien durchge-
fuhrt.

Einbezogen wurden Studien mit Pa-
tientinnen und Patienten ab 18 Jahren,
die bei r/r multiplem Myelom mindes-
tens eine Therapielinie hinter sich hat-
ten und eines der folgenden Regime er-
hielten:

—Bortezomib, Lenalidomid und Dexa-
methason (VRd)

— Elotuzumab, Lenalidomid und Dexa-
methason (ERd)

— Carfilzomib, Lenalidomid und Dexa-
methason (KRd)

—Daratumumab, Lenalidomid und
Dexamethason (DRd)

—Lenalidomid und Dexamethason
(Rd)

_Dexamethason (Dex)

—Pomalidomid und Dexamethason
(Pom-dex)

—Bortezomib Monotherapie (V)

—Bortezomib und Dexamethason (Vd)

— Panobinostat, Bortezomib und Dexa-
methason (PVd)

_—Pomalidomid, Bortezomib und Dexa-
methason (PomVd)

—Selinexor, Bortezomib und Dexame-

thason (SVd)
—Daratumumab, Bortezomib und
Dexamethason (DVd)

—Carfilzomib und Dexamethason (Kd)
_— Carfilzomib, Dexamethason und Da-
ratumumab (KdD)
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