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Waldenstroms makroglobulinemi (WM) ar en saéllsynt och indolent lymfom som vanligtvis
diagnostiseras i aldre patienter med en medianalder vid diagnos pa ungefar 73 ar. Yngre patienter
med WM utgdr en mindre del av patienter med den har maligniteten.

Farre an 10 % av patienter med WM ar yngre an 50 ar och 25 % ar yngre an 60 ar vid diagnos.
De ar darfor ofta underrepresenterade i litteraturen och i kliniska prévningar. Jamfért med aldre
patienter har yngre patienter ofta battre organ- och funktionella reserver, eller med andra ord
mojligheten att aterga till sitt ursprungliga fysiologiska tillstand efter perioder av stress. De kan
darfor tolerera terapier pa ett battre satt. Sjukdoms- och behandlingsférloppet fér WM ar darfor
annorlunda hos yngre jamfort med aldre patienter som ofta har fler samsjukligheter eller andra
halsotillstdnd. De kan darfor inte tolerera mer aggressiva behandlingsalternativ.

Foérutom avsaknaden av studier som specifikt har utvarderat yngre patienter med WM
producerades storsta delen av tillgadngliga data innan den utbredda anvandningen av Brutons
tyrosinkinashammare (BTK-hammare). Det begransar slutsatserna som kan dras nu nar moderna
behandlingar ar tillgangliga.

| det har informationsbladet sammanfattar vi aktuella data och relevant information fér unga
patienter med WM. Aldersgréansen for de flesta studier som definierar yngre med WM &r 50 ar.
Det har ar dock en godtycklig definition(Nelson et al. 2013; Kyle et al. 2012). Vi anvander den
har definitionen i informationsbladet, savida vi inte anger nagot annat.

EPIDEMIOLOGI FOR WM

e WM ar en sallsynt sjukdom med en forekomst pa ungefar tre per miljoner manniskor per ar.
1 400 nya fall diagnostiseras i USA varije ar.

e Ungefar 60 % av patienter ar man.

o WM ar mycket vanligare i den kaukasiska populationen jamfért med andra grupper. Den ar
specifikt ovanlig i den svarta befolkningen, som utgdr ungefar 5 % av fallen, och hos
personer fran eller med familj fran Mexiko.

o Familjemedlemmar i forsta led till patienter med WM har en hégre an férvantad risk for att
utveckla WM. Den absoluta risken ar dock forfarande lag. | en stor databas var diagnosen
WM 15,8 ganger hégre hos familjemedlemmar i forsta led jamfért med befolkningen i
allmanhet.

KLINISK MANIFESTATION AV WM HOS UNGA

¢ | en studie om WM hos unga (yngre an 55 ar) var de flesta patienter (70 %) asymptomatiska
vid manifestation. (Varettoni et al. 2020)
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Yngre patienter med WM som var symptomatiska vid diagnostiseringen tenderade dock att
uppvisa hogre frekvenser av lymfkortelforstoring (lymfadenopati), férstorad mjalte
(splenomegali), symptom pa hyperviskositet (tjockare blod) och serum IgM-nivaer jamfort
med aldre patienter. Det ar majligt att yngre patienters battre organ- och funktionella
reserver gor att de battre kan kompensera for den fysiologiska stressen av tidig sjukdom
och den darfér manifesterar senare med mer framskridna symptom.(Piccirillo et al. 2008)
Andelen vilande (asymptomatisk) WM, mediantid fran diagnos till paboérjad férstahandsterapi
och alderjusterad IPSSWM-poang (International Prognostic Scoring System for
Waldenstrom Macroglobulinemia) vid tidpunkten da terapin pabdrjades var liknande bland
aldre patienter (Over 65 ar) och yngre patienter (under 50 ar) med WM.(Chohan et al.
2023)IPSSWM ar ett prognostiskt hjalpmedel som anvands for att uppskatta sannolikheten
fér 6verlevnad hos patienter med WM. Det anvander flera olika kliniska och
labboratoriefaktorer, till exempel alder, hemoglobinvarden, trombocytantal, nivaer av beta-2-
mikroglobulin och nivaer av monoklonala proteiner i serum.(Morel et al. 2009)

Bland patienter med WM dokumenterat i familjen var forekomsten av familjar WM 13 % hos
yngre patienter (under 50 ar). Det ar statistiskt jamférbart med en férekomst pa 9 % hos
aldre patienter (Over 65 ar). (Chohan et al. 2023)

Vid utvardering av sjukdomens svarighetsgrad/risk har de flesta yngre patienter mycket lag
eller 1&g risk (92 %) att d6 nar den korrigerade IPSSWM-poangen anvands. En mindre del
har en medelhdg risk (8 %).(Varettoni et al. 2020)Korrigerad IPSSWM tar i beaktande alder
och nivaer for beta-2-mikroglobulin, LDH och albumin.(Kastritis et al. 2019)

Den allmanna férekomsten av mutationen MYD88 L265P (90 %) och mutationerna CXCR4
(44 %) i yngre patienter var jamférbar med den férvantade allmanna férekomsten i det har
sjukdomen. Den var ocksd samma jamfort med aldre patienter.(Babwah et al. 2019; Chohan
et al. 2023)

PROGNOS FOR WM HOS UNGA

Overlag finns det valdigt fa studier som har utvarderat sjukdomsutfallen hos yngre personer
med WM. Tillgangliga data ar ocksa svartolkad pa grund av méjlig 6éverskattning av
Overlevnad till foljd av att patienter med vilande WM inkluderades.(Pophali et al. 2019)

Den uppskattade éverlevnaden hos yngre patienter med WM ar mycket langre an for aldre
patienter. Hos patienter med symptomatisk WM som kravde behandling visade en studie att
86 % av patienter yngre an 45 ar och 74 % av de yngre an 50 ar fortfarande levde tio ar efter
férstahandsbehandling, jamfért med 31 % for aldre patienter (Gver 65 ar). Sammantaget har
yngre WM-patienter en utmarkt prognos med behandlingar med kemoimmunterapi (farre an
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2 % av patienter behandlades med BTK-hammare i den har studien).(Babwah et al. 2019)
(Chohan et al. 2023)

e Yngre patienter med WM (under 50 ar) hade markant langre total éverlevnad (OS) jamfort
med aldre patienter (6ver 65 ar). Det ar formodligen tack vare battre funktionella reserver och
farre samsjukligheter.(Piccirillo et al. 2008)Medan endast halften av dodsfallen i den aldre
gruppen med WM var WM-relaterade var dock 90 % av dddsfallen bland yngre patienter
WM-relaterade.(Chohan et al. 2023)

PABORJANDE AV BEHANDLING AV WM HOS UNGA

e Huvuddelen av yngre patienter med WM (under 45 ar) kravde inte behandling vid
diagnostillfallet med kravde att behandling pabdrjades vid en mediantid pa 2,5 ar efter
diagnos.(Babwah et al. 2019)

UNIKA BEHANDLINGSOVERVAGANDEN FOR WM HOS UNGA

¢ Trots skillnaderna i sjukdomsutfall &r den optimala behandlingsstrategin for yngre patienter
inte valdefinierad.

e Hos yngre patienter med en langre férvantad kvarvarande livslangd ar det vasentligt att
Overvaga en langsiktig behandlingsstrategi som maximerar behandlingsfria perioder
samtidigt som den minimerar risken for ihallande eller sena biverkningar fran terapin. Det
enklaste sattet att uppna de har malen ar att se till att behandlingen endast ges nar den
verkligen behovs (sprida ut/férdréja behandlingar sa mycket som méjligt). Hanteringen av
WM hos yngre patienter ar ett maraton, inte ett sprintlopp.

e Hur djupgaende behandlingen ar verkar éverensstamma med forbattrad dverlevnad.(Perera
et al. 2021)Medan aldre patienter, med fler samsjukligheter inte kan tolerera mer aggressiva
terapier (som ar associerade med djupgaende behandlingar) kan yngre patienter dra mest
nytta av dem. Det finns inga studier som har utvarderat det har tillvdgagangssatten och yngre
patienter bor prata med sina lakare for att avgdra den basta behandlingsstrategin fér dem.

e Yngre patienter &r mer sannolika att vara kandidater for transplantation av autologa
stamceller och den har behandlingen ska inte uteslutas per automatik. Férberedelsen ar
viktig och insamlingen av stamceller bér vara en del av behandlingsplanen tidigt i
sjukdomsforloppet. Med nya och béttre terapier blir transplantation av stamceller ett mindre
relevant alternativ. Men det ar battre att vara redo fér en transplantation genom att samla in
stamceller an att alternativet inte ar tillgangligt nar det behovs.
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Eftersom yngre patienter med WM ar en unik grupp av patienter med en sallsynt sjukdom boér
de alltid prata med en expert gallande hanteringen av sin sjukdom.

LEVA MED WM

Att vara en patient med WM innebar att leva med och tillsammans med den har sjukdomen.
Yngre patienter med WM har vanligtvis andra prioriteringar i livet vid diagnostillfallet jamfort
med aldre patienter. De omfattar arbete och professionella karriarer, familjekrav, yngre
barn/aldre familjemedlemmar att ta hand om, en mindre stabil ekonomisk situation osv.
Varje patient har en unik psykosocial situation som inte bor forbises. Det kan finnas farhagor
om hur WM-diagnosen paverkar patienten och familjen. Alla de har farhagorna och oron ar
vanliga.

Om du ar yngre patient ska tala med nagon i ditt sjukvardsteam som kan hjalpa dig med dina

farhagor och att ta kontakt med stéd nar det ar tillgangligt. Prata med din Iakare om du

kanner dig kanslomassigt évervaldigad efter din WM-diagnos. De kan hjalpa dig att ta kontakt
med stodtjanster. De kan ocksa erbjuda behandlingsalternativ for specifika farhagor eller
hanvisa dig till en psykolog.

Forutom ditt sjukvardsteam finns det flera stddgrupper och organisationer, till exempel

International Waldenstrom’s Macroglobulinemia Foundation (IWMF), Leukemia & Lymphoma

Society (LLS), American Cancer Society och National Comprehensive Cancer Network

(NCCN®) som tillhandahaller resurser och sammanlankningar med andra patienter som gar

igenom samma utmaningar.

For att leva med WM ar det viktigt att:

o Vara aktiv — studier har visat att manniskor som &r aktiva har battre resultat an de som
spenderar storre delen av sin tid i en séng eller en stol. | en studie med lymfompatienter
svarade de som motionerade minst 150 minuter per vecka battre pa behandlingen och
levde langre. All aktivitet, till och fem minuter, ar battre an ingenting.

o Ata varierad kost — att 4ta en halsosam kost med minst fem dagliga portioner av frukt och
gronsaker kan hjalpa dig att halla vikten nere och energin uppe. Mangden av IgM-protein i
blodet paverkas inte av hur mycket protein du ater. Du behdver inte begransa protein in
din kost. Det ar inte kdnt om en sarskild kost kan minska risken for att lymfom fortskrider
eller inte svarar pa behandling.

o Vila tillrackligt — sov ordentligt och undvik att bli utmattad under dagen genom att vila eller
sova mellan aktiviteter. De flesta vuxna behdver sju till nio timmar med sémn per natt.

o Hitta det "nya normala” — efter en WM-diagnos kan det kdnnas som om livet har andrats
och kanslor som oro, depression, ilska och skuld ar vanliga. Det ar viktigt att dela med dig
av hur du kanner dig eftersom det ar ett satt att hantera en cancerdiagnos. Patienter
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tycker ofta att det hjalper att prata med slaktingar, vanner eller andra patienter som gar
igenom samma utmaningar. Det ar ocksa viktigt att dela hur du ké&nner dig med ditt
sjukvardsteam. Speciellt om kénslorna ar dvervaldigande. Det finns en IWMF-stodgrupp
for yngre patienter med WM. Ta kontakt med IWMF fér mer information om du kan ga med

i gruppen.
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ERKANNELSER

IWMF erkanner Dr. Jonas Paludo, en Assistant Professor of Medicine and Oncology och
medlem av Lymphoma, Cell Therapy, and Stem Cell Transplantation Disease Groups vid Mayo
Clinic i Rochester, MN for hans huvudsakliga forfattarskap av det har informationsbladet fran
IWMEF, tillsammans med IWMF International Young WM Support Group och Michelle Postek,
Manager, Information & Support pa IWMF-kontoret.

IWMF erkanner ocksa de viktiga bidragen till var kunskap om WM som har publicerats av

International Workshops on Waldenstrom Macroglobulinemia (IWWM) och National
Comprehensive Cancer Network (NCCN®).
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OM IWMF

International Waldenstrom’s Macroglobulinemia Foundation (IWMF) &r en patientgrundad,
frivilligledd och ideell 501(c)(3)-organisation med en viktig vision, "En varld utan WM”, och ett
uppdrag att "Stddja och utbilda alla som paverkas av WM for att forbattra patientutfall, samt
framja forskningen om ett botemedel”.

Du hittar mer information om Waldenstréms makroglobulinemi och tjansterna och stédet som
erbjuda av IWMF och dess dotterorganisationer pa var webbplats, www.iwmf.com.

IWMF férlitar sig pa donationer for att fortsatta vart uppdrag och vi valkomnar ditt stod. Stiftelsen
har ett kontor pa 6144 Clark Center Ave., Sarasota, FL 34238. Du kan na kontoret via telefon pa
941-927-4963, via fax pa 941-927-4467 eller via e-post pa info@iwmf.com.

Informationen som presenteras har ar endast i utbildningssyfte. Den ar inte avsedd att ersatta professionell
medicinsk radgivning. Patienter ska anvanda den tillhandahallna informationen i fullt samrad med, och under
oversikt av, en ldkare med erfarenhet att behandla WM. Vi uppmuntrar inte att patienter anvander information i
det har informationsbladet utan att namna det for sin specialistlakare.
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