
La terapia front-line del mieloma 
multiplo è uguale per tutti i pazienti?

Introduzione
Patrizia Tosi
UO Ematologia

Rimini



Terapia front-line paziente 
eleggibile al trapianto

• VTD x 4-6
• MEL 200 + ASCT (1-2)
• VTD x 2
• Mantenimento (Talidomide o 

Lenalidomide)



Terapia front-line paziente 
non eleggibile al trapianto

• MPT

• VMP

• RD

oppure

oppure



Non tutti i mielomi sono uguali

paziente

terapia

malattia



L’età è un fattore prognostico negativo per la 
sopravvivenza dei pazienti con MM di nuova 

diagnosi

Bringhen et al Haematologica 2013 



Definizione di fragilità nel paziente 
anziano

Larocca et al JCO 2016 



Blood 2015 



Cancer 2016



Leuk Lymph 2015



I fattori di prognosi legati alla malattia

• Biologia plasmacellulare
– Caratteristiche genetico-molecolari

(ipodiploidia, del 17, t(4;14), t (14;16),  amp
1q, del 1p, GEP…..)

– Malattia extramidollare (PCL, SNC….)
– Proliferazione PC (LI > 3%)

• Tumor burden
– Stadio ISS
– LDH, B2M….



R-ISS

Palumbo et al JCO 2015 



Esiste un gruppo a cattiva prognosi 
indipendentemente dalla terapia eseguita

Attal et al NEJM 1996

Attal et al NEJM 2005



Il decorso clinico può rivelare 
una malattia ad alto rischio:

• Malattia primariamente 
refrattaria

• Progressione durante brevi 
intervalli (es tra la raccolta PBSC 
ed il trapianto)

• Ricaduta precoce dopo trapianto 
(< 12mesi)

Indipendentemente da fattori di rischio noti



La durata della risposta



Il microambiente può favorire l’espansione di cloni ad 
alto rischio 

Pawlyn et al Nat Rev 2017



Evoluzione regionale

Rasche et al Nat Commun 2017



Evoluzione regionale

•Con tecniche di imaging si 
identifica spesso una 
distribuzione “sbilanciata” 
del MM
•La mancata identificazione 
di cloni responsabili della 
ricaduta può essere spiegata  
dall’evoluzione  regionale
•Valutazioni multi-regionali
potrebbero essere utili per 
spiegare l’eterogeneità intra-
paziente

Rasche et al Nat Commun 2017



I fattori prognostici sono dinamici

• Clinici
– Età, comorbilità

• Tumor burden
– ISS, LI, PCL

• Biologici
– FISH, GEP

• Complicanze, 
intolleranza,
sottodsaggio

• No CR
• No MRD  (NGS, 

PET….)
• Evoluzione 

clonale

A priori Durante il trattamento

Sonneveld IMW 2019


