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Hva er Waldenstrgms
makroglobulinemi (WM)?

Waldenstrgms makroglobulinemi (WM) er et
indolent lymfom karakterisert ved tilstede-
veerelsen av lymfoplasmacytiske celler som
utskiller et monoklonalt IgM-paraprotein.! De
klonale lymfoplasmacytiske cellene i WM kan
veere tilstede i benmargen i alle konsentra-
sjoner, men kan ogsa finnes i lymfeknutene,
milten, leveren eller andre ekstramedullere
steder. Pasienter med monoklonalt IgM 1 serum
i fravaer av en pavisbar benmargsklon og uten
assosierte kliniske tegn eller symptomer relatert
til IgM-paraproteinet karakteriseres som & ha en
monoklonal gammopati av ubestemt betydning
(MGUS). En MYD88 L265P-mutasjon kan pavises
hos opptil 50 % av pasientene med IgM MGUS,
men finnes hos > 90 % av pasientene med WM.
Tilstedeveerelsen av en MYD88-mutasjon kan
bidra til & skille WM fra andre hematologiske
lidelser, for eksempel multippelt myelom, der
MYD88-mutasjoner ikke finnes.>*

Hvor vanlig er WM og hvem
er i faresonen?

WM er et sjeldent lymfom som rammer 3-4
personer per million.® Det er mer vanlig hos
menn enn kvinner, og er ogsd mer vanlig hos
hvite pasienter, spesielt av europeisk avstam-
ning, sammenlignet med andre raser/etnisi-
teter.” Dette er en sykdom som forekommer hos
eldre pasienter med en gjennomsnittlig diag-
nosealder pd omtrent 70 ar.2 A ha IgM MGUS
utgjor en kumulativ risiko for & utvikle WM pa
1 % per ar.°

Hvorfor fikk pasienten min WM?

Den ngyaktige etiologien til WM er uklar. Det
utvikler segide fleste tilfeller spontant uten kjente
predisponerende faktorer eller &rsaker, selv om
det finnes data som relaterer utviklingen av WM

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

til underliggende kronisk betennelse eller auto-
immune lidelser.'*! I tillegg er familieer oppho-
ping rapportert i WM, hvor omtrent 19 % av alle
pasienter med WM har en fgrstegrads slektning
med WM eller en annen B-celle lidelse.!

Er pasientens barn i fare for a
utvikle WM?

Waldenstrgms makroglobulinemi er normalt
ikke direkte arvelig. A ha et familiemedlem med
WM gker risikoen for & utvikle WM, et annet
non-Hodgkin lymfom eller MGUS, men den rela-
tive risikoen er fortsatt lav.'*!? Til tross for denne
litt gkte risikoen for hematologiske lidelser hos
familiemedlemmer til WM-pasienter anbefales
det, i fraveer av bekymringsfulle tegn eller symp-
tomer, generelt ikke at andre familiemedlemmer

blir screenet for WM.1°

Hva er den forventede levealderen
for en person med WM?

De fleste pasienter med WM vil leve i mange ar
og potensielt til og med tidr. I mange tilfeller,
spesielt hos unge pasienter med WM, samsvarer
forventetlevealder med kjennsspesifikke, alders-
spesifikke samsvarende kohorter, og pasienten
vil sannsynligvis dg av noe som ikke er relatert til
WM. International Prognostic Scoring System
for WM (IPSSWM) kan brukes til & videre defi-
nere en pasients risikogruppe ved a bruke alder,
hemoglobin, blodplater, B-2-mikroglobulin og
IgM.** I de senere arene ble dette poengsystemet
revidert (rIPSSWM) og inkluderer nd alder,
B-2-mikroglobulin, laktatdehydrogenase (LDH)
og albumin.’® I begge disse poengsystemene
veies alder tyngst som risikofaktor. Ved bruk av
IPSSWM eller rIPSSWM ma det tas i betraktning
at disse systemene ble utviklet pa et tidspunkt
for de naveerende, mest effektive standardbe-
handlingene var allment tilgjengelige, sa det
forventes at prognosen har forbedret seg siden
utviklingen av disse poengsystemene. I tillegg
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tar disse prognostiske verktgyene sikte pa & esti-
mere overlevelse fra start av fgrstelinjebehand-
ling og ikke ved diagnose.

Hvordan kan jeg bekrefte en
WM-diagnose og hvilke tester bor
utfores for behandling?

Kriteriene for & bekrefte en WM-diagnose
inkluderer tilstedeveerelsen av et monoklonalt
IgM-paraprotein (som kan pavises ved serumim-
munfikseringselektroforese) og et lymfoplas-
macytisk infiltrat i benmargen.'’® Den klonale
infiltrasjonen i benmargen er typisk positiv for
ekspresjon av overflate-IgM, CD19, CD20, CD25 og
CD27.Y Selv om CD5, CD10 og CD23 ikke er typisk
uttrykt, kan de veere til stede i et mindretall av
tilfellene. I tillegg til den diagnostiske nytten av
en benmargsbiopsi, ber et benmargsaspirat ogsa
innhentes hos pasienter med mistenkt WM for
a evaluere MYD88-mutasjonsstatusen, i tillegg
til & evaluere mutasjonsstatusen til CXCR4. En
MYD88-mutasjon vil bli oppdaget hos mer enn
90 % av pasientene med WM.23 CXCR4-muta-
sjoner finnes hos ca. 30-40 % av pasientene med
WM. Mutasjonsstatus for MYD88 og CXCR4 kan
pavirke kliniske manifestasjoner av sykdommen,
samt behandlingsalternativer.'®22

Ytterligere grunnlinjemadlinger, for eksempel
komplette blodtellinger, omfattende metabolsk
panel, serumimmunfikseringselektroforese,
serumproteinelektroforese, immunglobuliner,
serumviskositet (hvis bekymring for symptoma-
tisk hyperviskositet), 0-2-mikroglobulin, kryoglo-
buliner og kuldeagglutininer kan veare nyttige
for full sykdomsvurdering. Fgr behandlingen
startes, er det ogsd viktig & innhente grunnlinje
CT-skanninger for & evaluere for steder med
ekstramedulleer sykdom og splenomegali. Denne
avbildningen er ikke ngdvendig ved diagnose-
tidspunktet for asymptomatiske pasienter.

Merk at i en tid med raskt utviklende forskning
kan det veere nyttig & fa innspill fra en spesia-

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

list med en grundig forstdelse av nyansene og
kompleksiteten til den sveert varierende kliniske
presentasjonen av WM, sd vel som de genetiske
og molekylere egenskapene til sykdommen. Det
er flere leger i USA og i andre land som spesiali-
serer seg pA WM og vil veere villige til 4 evaluere
pasienten din og fortsette & samarbeide med
deg for pdgaende pasientbehandling. Kontaktin-
formasjonen til mange WM-spesialister kan bli
funnet i legekatalogen til International Waldens-
troms Macroglobulinemia Foundation IWMF).

Hvorfor bor CXCR4-status
evalueres?

Pasienter med CXCR4-mutasjoner har stgrre
sannsynlighet for & presentere hgyere
IgM-nivder i serum, gkt benmargsbyrde av
sykdom, gkt risiko for hyperviskositet og okt
risiko for ervervet von Willebrands syndrom.
A kjenne til CXCR4-mutasjonsstatusen kan bidra
til & forutsi responser pa behandling, ettersom
det har blitt lagt merke til at tiden til respons,
dybden av hematologisk respons og lengden
pa progresjonsfri overlevelse er darligere med
BTK-hemmere som ibrutinib.* Frekvensen av
hovedrespons ble ogsd vist & veere lavere hos
pasienter med CXCR4-mutasjoner behandlet
med enten ibrutinib eller zanubrutinib
sammenlignet med pasienter som har villtype
CXCR4%

Trenger alle behandling ved
diagnosetidspunktet?

Ikke alle som far diagnosen WM trenger behand-
ling pd diagnosetidspunktet. Innen to &r etter
diagnosen vil ca. 30 % av pasientene trenge
behandling, men det er ca. 20-30 % av pasien-
tene som ikke vil trenge behandling selv 10 ar
etter diagnosen WM.??” Det kan vare nyttig
a bruke albuminserum IgM-nivd, prosent av
benmargsinfiltrasjon og [-2-mikroglobulin for
a4 beregne mediantiden til sykdomsprogre-
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sjon for & hjelpe asymptomatiske pasienter
med & forstd ndr de kan trenge behandling.
(awmrisk.com)

Hva er kriteriene for behandling
av WM?

Det er spesifikke retningslinjer for oppstart av
behandling, inkludert utvikling av symptoma-
tisk anemi med hemoglobin <10 g/dl (sekundeert
til WM), blodplater < 100 000 mm3, symptoma-
tisk hyperviskositet, moderat til alvorlig nevro-
pati, symptomatisk ekstramedulleer sykdom
eller andre symptomatiske komplikasjoner av
sykdommen som kald agglutinemi, kryoglobuli-
nemi eller amyloidose.??°

Det er ogsa viktig 4 erkjenne at selv om pasienter
har en gkt risiko for hyperviskositet nar IgM nér
> 4000 mg/dl, er det ikke ngdvendig & behandle
asymptomatiske pasienter kun basert pa IgM-ni-
vaet i serum eller serumviskositeten. Risikoen
for hyperviskositet gker med IgM-nivéet, og for
de pasientene med IgM > 6000 mg/dl ved diagno-
setidspunktet er mediantiden til symptomatisk
hyperviskositet ca. 3 maneder sammenlignet
med de pasientene med IgM pa 5000-6000 mg/
dl som har en mediantid pé 3 ar til utvikling av
symptomatisk hyperviskositet.*

Hvilken utredning bar gjores
ved forverring av anemi hos
en pasient med WM?

Hvis en pasient med WM har utviklet betydelig
anemi, er det viktig & sikre at det ikke er noen
annen arsak til anemi fgr du tilbyr WM-rettet
behandling. Det bgr utferes utredning for a
evaluere andre arsaker til anemi, som B12, folat
eller jernmangel. Hvis det oppdages jernmangel,
ber det utfores en grundig utredning for bled-
ning, spesielt gastrointestinal. Hvis det ikke
oppdages noen alternativ arsak til jernmangel,
kan jernmangelen veere et resultat av WM.
Omtrent 25 % av pasientene med WM utvikler

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

jernmangel relatert til produksjon av hepcidin
fra ondartede celler.3*32 I slike tilfeller kan
intravengst jern brukes for & forbedre pasien-
tens hemoglobin. Hemolyse er en sjelden arsak
til anemi hos pasienter med WM og kan veere
assosiert med varme autoantistoffer eller kalde
agglutininer.

Hvilke symptomer bgr jeg og
pasientene mine overvake for?

Selv om symptomatisk anemi er den vanligste
presentasjonen av WM, kan ytterligere tegn og
symptomer pd sykdommen variere mye og kan
omfatte:®

* Konstitusjonelle symptomer (tretthet,
vekttap, nattesvette og uforklarlig feber)

» Splenomegali (tidlig metthetsfglelse, smerte
eller fullhetsfolelse i gvre venstre kvadrant)

* Hyperviskositet (neseblod, hodepine,
takesyn)

* Perifer nevropati (bilaterale, symmetriske,
lengdeavhengige, sensoriske mangler)

» Kald agglutininsykdom (anemi og mgrkfarget
urin ved utsettelse for kalde temperaturer)

* Kryoglobulinemi (livedo reticularis,
misfarging av hender, fatter, nesetipp eller
grer ved utsettelse for kalde temperaturer)

* Amyloidose (nefrotisk syndrom,
kardiomyopati, raskt progressiv nevropati)

* Bing Neel-syndrom (hodepine, anfall,
ansiktslammelser, svakhet i lemmer)

Hvor vanlig er nevropati hos
personer med WM og hvordan ber
det evalueres?

Nevropati er tilstede hos omtrent 25 % av pasien-
tene med WM pa diagnosetidspunktet.®* Typisk er
IgM-relatert nevropati bilateral og symmetrisk,
sakte progressiv (ar), lengdeavhengig og over-
veiende sensorisk. I mange tilfeller er nevropa-
tien relatert til tilstedeverelsen av et anti-mye-
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lin-assosiert glykoprotein (anti-MAG)-antistoff,
men anti-gangliosid- og anti-sulfatid-antistoffer
er ogsa rapportert. Nevropati mediert av et anti-
MAG-antistoff viser seg vanligvis som en sensor-
motorisk polynevropati med demyeliniserende
trekk ved elektromyografi og nerveledningsstu-
dier (EMG/NCS). Mindre vanlig kan nevropati
veere relatert til amyloidose eller kryoglobuli-
nemi. En grundig evaluering av en nevrolog,
inkludert en EMG/NCS, anamnese og fysisk
undersgkelse, er viktig hos pasienter med raskt
progressiv nevropati eller nevropati som i bety-
delig grad pavirker en pasients livskvalitet for &
bekrefte etiologien til nevropatien for oppstart
av behandling for WM.

Hva er de vanligste symptomene
pa hyperviskositet?

Symptomer pd hyperviskositet kan inkludere
blgdning (vanligvis neseblod eller spontan oral
blgdning), synsforandringer eller symptomer
fra sentralnervesystemet som hodepine, svim-
melhet eller anfall. Takesyn kan oppstd, vanligvis
relatert til opphopning av netthinnekar eller
netthinneblgdning. Pasienter med risiko for
hyperviskositet bgr ha arlige eller halvarlige
gyeundersgkelser for a sikre at det ikke finnes
tegn pa hyperviskositet, som netthinneblgd-
ninger, gdem i netthinnen eller synsnerven eller
utvidelse av netthinnevenen.%

Hva bor gjores hvis jeg er
bekymret for at pasienten min har
symptomatisk hyperviskositet?

Hvis det er bekymring for hyperviskositet, kan
IgM-nivaet i serum og serumviskositet males.
Vanligvis fgrer ikke en serumviskositet pa < 4
centipoise til kliniske symptomer pa hypervisko-
sitet. Serumviskositet er ofte ikke lett tilgjen-
gelig, og i de fleste tilfeller er et IgM-niva i serum
tilstrekkelig for 4 bestemme risikoen for hyper-
viskositet med en IgM > 6000 mg/dl med en fore-

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

komst av hyperviskositet pa ca. 67 %.*° En under-
sgkelse og en grundig anamnese bgr utfgres hos
pasienter med forhgyet IgM-nivé i serum for &
evaluere for kliniske tegn eller symptomer pa
hyperviskositet.

Ved symptomatisk hyperviskositet bgr pasienter
behandles med plasmaferese for a redusere IgM
i serum og lindre kliniske tegn/symptomer pa
hyperviskositet. Minst 1-2 gkter med plasma-
utveksling kan utfgres som en brobehandling
mens endelig behandling igangsettes.

Hva er behandlingsalternativene?

Behandlingsalternativene for WM varierer og
bgr velges basert pa hver pasients sykdomska-
rakteristikk og pasientspesifikke faktorer som
alder, prestasjonsstatus, komorbiditeter og
behandlingspreferanser.

De siste arene, ettersom kreftrettet behandling
har beveget seg mer mot malrettede behand-
linger, har BTK-hemmere blitt en barebjelke i
forstelinjebehandling av WM. FDA har godkjent
badde ibrutinib (+/- rituximab) og zanubrutinib
som alternativer for fgrstelinjebehandling av
WM pa grunn av hgy responsrate og akseptabel
sikkerhetsprofil.?>*¢37 Det finnes ogsd data for
bruk av acalabrutinib for WM, selv om det ikke
er FDA-godkjent for WM.*® BTK-hemmere er et
foretrukket behandlingsalternativ hos mange
pasienter, selv om andre alternativer kan
vurderes spesielt hos pasienter med MYD88-vill-
type eller CXCR4-mutert sykdom. Bivirkningene
forbundet med BTK-hemmere inkluderer risiko
for blgdning, infeksjon, gastrointestinale symp-
tomer, cytopenier, artralgier eller myalgier og
atrieflimmer. Nyere data bekrefter at nyere
BTK-hemmere, som zanubrutinib, har samme
sykdomseffekt som ibrutinib, men med mindre
effekter utenfor malet.?

Bendamustin-rituximab er ogsd et vanlig
forstelinjebehandlingsalternativ. = som  har
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en begrenset behandlingsvarighet (4-6
sykluser) og har effekt, uavhengig av CXCR4-
mutasjonsstatus.3-4! Rituximab-bortezomib-
deksametason, i tillegg til andre inhibitor-
baserte proteasomregimer, er ogsa potensielle
behandlingsalternativer, selv. om det ma
tas hensyn til den potensielle bivirkningen
av nevropati, spesielt hos pasienter med
grunnlinjenevropati relatert til sin WM.
Hos pasienter med en IgM > 4000 mg/dl ber
rituximab vanligvis ikke gis pa grunn av
risikoen for IgM-oppblussing.*4 I de tilfellene
kan bendamustin-eller proteasomhemmeren
gis i 1-2 sykluser med rituximab tilsatt pa et
senere tidspunkt. Merk at omtrent 10 % av
pasientene med WM vil utvikle intoleranse mot
rituximab, og i dette tilfellet kan ofatumumab
brukes istedenfor rituximab i henhold til NCCN-
retningslinjene.*

I en residiv setting kan en hvilken som helst av
de ovennevnte behandlingene vurderes hvis de
ikke tidligere er brukt.#’ I tillegg kan en to-arig
kur med venetoclax ogsa brukes til behandling
av residiverende eller refraktaeer WM.%°

Nér det er gjennomfgrbart, er det viktig & vurdere
Kliniske studier for pasienter med nylig diagnos-
tisert eller residiverende sykdom, ettersom pasi-
entregistrering i kliniske studier er utrolig viktig
for utviklingen av nye behandlinger for sjeldne
sykdommer som WM.

Hvordan diagnostiseres og
behandles Bing Neel-syndrom?

Bing Neel-syndrom (BNS) er en sjelden mani-
festasjon av WM som forekommer hos omtrent
1 % av pasientene og er karakterisert ved infil-
trasjon av ondartede celler i sentralnerve-
systemet.5? Bing Neel-syndrom kan oppsta pa
tidspunktet for den forste WM-diagnosen eller
senere i sykdomsforlgpet. Den kliniske presen-
tasjonen av Bing Neel-syndrom kan variere
mye, men vanlige symptomer inkluderer kogni-

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

tive endringer, atferdsendringer, anfall, hode-
pine, unormal gange/balanse, mangler i krani-
enerven eller pareser. Evaluering for potensielt
Bing Neel-syndrom bgr inkludere evaluering av
cerebral spinalveaeske (CSF) og MR (med gado-
linium) av hjernen og ryggraden, inkludert
cervikale, thorax- og lumbale omrader. Typiske
funn av BNS pd MR kan inkludere enten tumor-
involvering eller leptomeningeal forsterkning.
Lumbalpunktur begr utferes for fullstendig
evaluering og CSF bgr sendes for flowcytometri,
cytologi, IGH-omorganisering og MYD88-testing.
Hvis Bing Neel-syndrom blir diagnostisert, er
den foretrukne forstelinjebehandlingen en
BTK-hemmer. De mest robuste dataene i denne
settingen stgtter bruken av ibrutinib, selv om
tidlige data tyder pa at zanubrutinib ogsd kan
veere en potensiell behandling.s® I tilfelle av
residiverende eller refrakteer BNS, kan andre
kjemoterapibaserte regimer som bendamustin/
rituximab, fludarabin/rituximab eller intratekal
behandling vurderes.
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International Waldenstrom’s )
Macroglobulinemia Foundation
Nettsted: iwmf.com

E-post: info@iwmf.com International Waldenstrom’s
Telefon: 941-927-4963 « Internasjonalt: 001-941-927-4963 Macroglobulinemia Foundation

IWMF, den eneste internasjonale organisasjonen utelukkende viet til Waldenstrgms makroglobuli-
nemi, er en pasientgrunnlagt og pasientdrevet ideell organisasjon med en enkel, men effektiv, visjon
0g misjon.

VISJON: En verden uten Waldenstrgms makroglobulinemi.

MISJON: Stgtte og opplyse alle som er bergrt av Waldenstrgms makroglobulinemi for & forbedre
pasientutfall, mens vi fremmer letingen etter en kur.

IWMF engasjerer seg for a skape en verden uten WM ved & finne en kur. Siden 1999 har IWMF
investert mer enn 23 millioner amerikanske dollar i WM-forskningsprosjekter globalt. Takket veere
denne forskningen lever WM-pasienter lenger og har bedre behandlingsalternativer som kan fare til
remisjonsperioder som varer lengre, med feerre bivirkninger.

Besgk IWMF-nettstedet for a:

+ Laste ned en gratis informasjonspakke for nylig diagnostiserte.

+ Leaere om WM og laste ned gratis publikasjoner tilgjengelig pa flere sprak.

 Finne utvalgte ressurser for a stgtte din mentale, fysiske og gkonomiske helse.

« Bli med i en lokal IWMF-stgttegruppe eller et internasjonalt tilknyttet selskap til IWMF.

* Se legekatalogen til IWMEF for leger som er tilgjengelig for konsultasjoner eller fornyet
vurdering.

+ Abonnere pd IWMF Torch, vart gratis nyhetsbrev som kommer ut fire ganger i aret.
¢+ Delta i det arlige IWMF-utdanningsforumet eller vare nettseminarer.

* Bli med i IWMF Connect, et nettsamfunn som dekker et bredt mangfold av modererte
WM-relaterte e-postdiskusjoner, eller IWMF-diskusjonsgruppen pa Facebook.

¢ Finne kontaktinformasjon til vare partnerorganisasjoner.

IWMF er avhengig av donasjoner for 4 kunne utfgre sin misjon, og vi er takknemlige for din statte.
Du kan bidra til organisasjonen ved & besgke nettstedet vart eller ved & sende en sjekk til:

International Waldenstrom’s Macroglobulinemia Foundation
6144 Clark Center Avenue
Sarasota, FL 34238

IWMEF er en 501(c)(3) skattefri ideell organisasjon, Fed-ID #54-1784426

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.


https://iwmf.com/.
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CancerCare 0
Cancercare.org
Telefon: 800 813 HOPE (4673) CANCERCAre

CancerCare ble grunnlagt i 1944, og er den ledende nasjonale organisasjonen som tilbyr gratis, profe-
sjonell stgttetjeneste og informasjon for & hjelpe mennesker med & hdndtere de fglelsesmessige, prak-
tiske og gskonomiske utfordringene ved kreft. Vare omfattende tjenester inkluderer saksbehandling,
radgivning og stgttegrupper over telefon, pa nett og personlig, pedagogiske seminarer, publikasjoner
og gkonomisk assistanse og hjelp med egenandel. Alle CancerCare-tjenester leveres av master-forbe-
redte onkologiske sosialarbeidere og verdensledende krefteksperter.

Cancer Support Community (CSC) CANCER SUPPORT
CancerSupportCommunity.org §\\\"//é COMMUNITY

Telefon: 888-793-9355 ==l COMMUNITY IS STRONGER THAN CANCER

Som det stgrste profesjonelt ledede ideelle nettverket for kreftstgtte over hele verden, er Cancer
Support Community (CSC), inkludert dets tilknyttede selskap Gilda’s Club, dedikert til & sikre at alle
mennesker som er pavirket av kreft blir utrustet med kunnskap, styrket av handling og stottet av
fellesskapet. CSC oppndr sin misjon gjennom tre omrader: direkte levering av tjenester, forskning
og pavirkning. Organisasjonens Institute for Excellence in Psychosocial Care inkluderer et interna-
sjonalt nettverk av tilknyttede selskaper som tilbyr sosial og emosjonell stgtte av hgyeste kvalitet for
mennesker som er rammet av kreft, samt et fellesskap av stgtte tilgjengelig pa nettet og over telefon.
Forsknings- og oppleeringsinstituttet driver banebrytende psykososial, atferds- og overlevelsesfors-
kning. CSC fremmer sitt fokus pa pasientstgtte gjennom sitt Cancer Policy Institute, og informerer
offentlig politikk i Washington, D.C. og over hele landet.

Leukemia & Lymphoma Society® (LLS) LEUKEMIA &
lIs.org LYMPHOMA
Telefon: 800-955-4572 SOCIETY”®

Leukemia & Lymphoma Society® (LLS) er verdensledende i kampen mot blodkreft. Misjonen til LSS:
Kurere leukemi, lymfom, Hodgkins sykdom og myelom, og forbedre livskvaliteten til pasienter og
deres familier. LLS finansierer livreddende blodkreftforskning over hele verden, gir gratis informa-
sjon og stgttetjenester og er stemmen for alle blodkreftpasienter som sgker tilgang til rimelig, koordi-
nert behandling av hgy kvalitet.

LLS ble grunnlagt i 1949, har hovedkontor i Rye Brook, NY, og har kontorer rundt om i hele USA og
Canada. For & leere mer, kan du besgke lls.org. Pasienter kan kontakte informasjonsressurssenteret pa
(800) 955-4572, mandag til fredag, k1. 9.00 til 21.00. ET.

For mer informasjon, kan du besgke lls.org/lls-newsnetwork.

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.


https://cancercare.org/
https://www.cancersupportcommunity.org/
https://www.lls.org/
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. LYMPHOMA =3«
L h Coaliti
mpomacoitonors COALITION 255

Lymphoma Coalition er et verdensomspennende nettverk av pasientorganisasjoner som stgtter
personer som er rammet av lymfom. LC fungerer som et sentralt knutepunkt for pélitelig og aktuell
informasjon, i tillegg til at de er forkjempere for rettferdig omsorg globalt. Nettverkets misjon er &
muliggjere global pavirkning ved & fremme et lymfomgkosystem som sikrer lokal endring og evidens-
basert handling. I dag er det mer enn 80 medlemsorganisasjoner fra over 50 land.

Eiﬁgﬂggga Research Foundation (LRF) ]_.YM PHOM A

LRF sin hjelpetelefon: 800-500-9976 RESEARCH -FOUNDATION

Lymphoma Research Foundation (LRF) er landets stgrste ideelle organisasjon som utelukkende er
viet til 4 finansiere lymfomforskning og stgtte lymfomsamfunnet gjennom evidensbasert utdanning,
stgttetjenester og ressurser.

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.
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Essensiell informasjon: Legeveiledning

{WMF

10.

11.

12.

13.

Owen RG, et al. Clinicopathological definition of
Waldenstrom’s macroglobulinemia: consensus panel
recommendations from the Second International
Workshop on Waldenstrom’s Macroglobulinemia.
Seminars in oncology. 2003;30(2):110-115.

Treon SP, et al. MYD88 L265P somatic mutation in
Waldenstrom’s macroglobulinemia. N Engl | Med.
2012;367(9):826-833.

Xu L, et al. MYD88 L265P in Waldenstrom macroglobuli-
nemia, immunoglobulin M monoclonal gammopathy,
and other B-cell lymphoproliferative disorders using
conventional and quantitative allele-specific polyme-
rase chain reaction. Blood. 2013;121(11):2051-2058.

Correa ]G, et al. Prevalence and prognosis implica-
tion of MYD88 L265P mutation in IgM monoclonal
gammopathy of undetermined significance and
smouldering Waldenstrom macroglobulinaemia.
Br ] Haematol. 2017;179(5):849-851.

Varettoni M, et al. MYD88 (L265P) mutation is an
independent risk factor for progression in patients
with IgM monoclonal gammopathy of undetermined
significance. Blood. 2013;122(13):2284-2285.

Sekhar ], et al. Waldenstrom macroglobulinemia: a
Surveillance, Epidemiology, and End Results data-
base review from 1988 to 2005. Leuk Lymphoma.
2012;53(8):1625-1626.

Benjamin M, Reddy S, Brawley OW. Myeloma and
race: a review of the literature. Cancer Metastasis
Rev. 2003;22(1):87-93.

Castillo JJ, et al. Overall survival and competing risks
of death in patients with Waldenstrom macroglo-
bulinaemia: an analysis of the Surveillance, Epide-
miology and End Results database. Br | Haematol.
2015;169(1):81-89.

Kyle RA, et al. Long-term follow-up of IgM monoclonal
gammopathy of undetermined significance. Blood.
2003;102(10):3759-3764.

Manasanch EE, Kristinsson SY, Landgren O. Etiology
of Waldenstrom macroglobulinemia: genetic factors
and immune-related conditions. Clin Lymphoma
Myeloma Leuk. 2013;13(2):194-197.

Treon SP, et al. Characterization of familial
Waldenstrom’s macroglobulinemia. Ann Oncol
2006;17(3):488-494.

Kristinsson SY, et al. Risk of lymphoproliferative
disorders among first-degree relatives of lympho-
plasmacytic lymphoma/Waldenstrom macroglobuli-
nemia patients: a population-based study in Sweden.
Blood. 2008;112(8):3052-3056.

Varettoni M, et al. Younger patients with Waldenstrom
Macroglobulinemia exhibit low risk profile and excel-
lent outcomes in the era of immunotherapy and targeted
therapies. Am ] Hematol. 2020;95(12):1473-1478.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

Morel P, et al. International prognostic scoring
system for Waldenstrom macroglobulinemia. Blood.
2009;113(18):4163-4170.

Kastritis E, et al. A revised international prognostic
score system for Waldenstrom’s macroglobulinemia.
Leukemia. 2019;33(11):2654-2661.

Owen RG, et al. Clinicopathological definition of
Waldenstrom’s macroglobulinemia: consensus panel
recommendations from the Second International
Workshop on Waldenstrom’s Macroglobulinemia.
Semin Oncol. 2003;30(2):110-115.

Paiva B, et al. Multiparameter flow cytometry for
the identification of the Waldenstrom’s clone in
IgM-MGUS and Waldenstrom’s Macroglobulinemia:
new criteria for differential diagnosis and risk strati-
fication. Leukemia. 2014;28(1):166-173.

Hunter ZR, et al. The genomic landscape of Waldens-
trom macroglobulinemia is characterized by highly
recurring MYD88 and WHIM-like CXCR4 mutations,
and small somatic deletions associated with B-cell
lymphomagenesis. Blood. 2014;123(11):1637-1646.

Treon SP, et al. MYD88 wild-type Waldenstrom
Macroglobulinaemia: differential diagnosis, risk of
histological transformation, and overall survival.
Br ] Haematol. 2018;180(3):374-380.

Castillo JJ, et al. CXCR4 mutation subtypes impact
response and survival outcomes in patients with
Waldenstrom macroglobulinaemia treated with
ibrutinib. Br | Haematol. 2019;187(3):356-363.

Castillo JJ, Moreno DF, Arbelaez MI, Hunter ZR,
Treon SP. CXCR4 mutations affect presentation and
outcomes in patients with Waldenstrom macroglo-
bulinemia: A systematic review. Expert Rev Hematol.
2019;12(10):873-881.

Xu L, et al. Clonal architecture of CXCR4 WHIM-like
mutations in Waldenstrom Macroglobulinaemia.
Br ] Haematol. 2016;172(5):735-744.

Treon SP, et al. Somatic mutations in MYD88 and
CXCR4 are determinants of clinical presentation
and overall survival in Waldenstrom macroglobuli-
nemia. Blood. 2014;123(18):2791-2796.

Treon SP, et al. Long-Term Follow-Up of Ibrutinib
Monotherapy in Symptomatic, Previously Treated
Patients With Waldenstrom Macroglobulinemia.
J Clin Oncol. 2021;39(6):565-575.

Tam CS, et al. A Randomized Phase 3 Trial of
Zanubrutinib Versus Ibrutinib in Symptomatic
Waldenstrom Macroglobulinemia:The Aspen Study.
Blood. 2020.

Bustoros M, et al. Progression Risk Stratification of
Asymptomatic Waldenstrom Macroglobulinemia.
J Clin Oncol. 2019;37(16):1403-1411.

11



12

{WMF

Essensiell informasjon: Legeveiledning

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Kyle RA, et al. Progression in smoldering Waldens-
trom macroglobulinemia: long-term results. Blood.
2012;119(19):4462-4466.

Kyle RA, et al. Prognostic markers and criteria to
initiate therapy in Waldenstrom’s macroglobuli-
nemia: consensus panel recommendations from the
Second International Workshop on Waldenstrom’s
Macroglobulinemia. Semin Oncol. 2003;30(2):116-120.

Castillo JJ, et al. Recommendations for the diagnosis
and initial evaluation of patients with Waldenstrom
Macroglobulinaemia: A Task Force from the 8th
International Workshop on Waldenstrom Macroglo-
bulinaemia. Br ] Haematol. 2016;175(1):77-86.

Gustine JN, et al. Serum IgM level as predictor
of symptomatic hyperviscosity in patients with
Waldenstrom macroglobulinaemia. Br | Haematol.
2017;177(5):717-725.

Ciccarelli BT, et al. Hepcidin is produced by lympho-
plasmacytic cells and is associated with anemia in
Waldenstrom’s macroglobulinemia. Clin Lymphoma
Myeloma Leuk. 2011;11(1):160-163.

Treon SP, et al. Patients with Waldenstrom macro-
globulinemia commonly present with iron defici-
ency and those with severely depressed transferrin
saturation levels show response to parenteral iron
administration. Clin Lymphoma Myeloma Leuk.
2013;13(2):241-243.

Dimopoulos MA, Kastritis E. How I treat Waldenstrom
macroglobulinemia. Blood. 2019;134(23):2022-2035.

Paba-Prada C, Banwait R, Treon S, Ghobrial I. Inci-
dence of Peripheral Neuropathy in Waldenstrém
Macroglobulinemia Patients At Diagnosis. Blood.
2011;118(21):3692.

Menke MN, et al. Hyperviscosity-related retinopathy
in waldenstrom macroglobulinemia. Arch Opht-
halmol. 2006;124(11):1601-1606.

Dimopoulos MA, et al. Ibrutinib for patients with
rituximab-refractory Waldenstrom’s macroglobuli-
naemia (INNOVATE): an open-label substudy of an
international, multicentre, phase 3 trial. Lancet
Oncol. 2017;18(2):241-250.

Treon SP, et al. Ibrutinib Monotherapy in Symptomatic,
Treatment-Naive Patients With Waldenstrom Macro-
globulinemia. J Clin Oncol. 2018;36(27):2755-2761.

Owen RG, et al. Acalabrutinib monotherapy in
patients with Waldenstrom macroglobulinemia:
a single-arm, multicentre, phase 2 study. Lancet
Haematol. 2020;7(2):e112-e121.

Flinn IW, et al. First-Line Treatment of Patients With
Indolent Non-Hodgkin Lymphoma or Mantle- Cell
Lymphoma With Bendamustine Plus Rituximab
Versus R-CHOP or R-CVP: Results of the BRIGHT 5-Year
Follow-Up Study. J Clin Oncol. 2019;37(12):984-991.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

Laribi K, et al. Bendamustine plus rituximab in
newly-diagnosed Waldenstrom macroglobulinaemia
patients. A study on behalf of the French Innova-
tive Leukaemia Organization (FILO). Br | Haematol.
2019;186(1):146-149.

Rummel M], et al. Bendamustine plus rituximab
versus CHOP plus rituximab as first-line treatment for
patients with indolent and mantle-cell lymphomas: an
open-label, multicentre, randomised, phase 3 non-in-
feriority trial. Lancet. 2013;381(9873):1203-1210.

Buske C, et al. Bortezomib in Combination with
Dexamethasone, Rituximab and Cyclophosphamide
(B-DRC) As First — Line Treatment of Waldenstrom’s
Macroglobulinemia: Results of a Prospectively
Randomized Multicenter European Phase II Trial.
Blood. 2020;136(Suppl 1):26.

Dimopoulos MA, et al. Primary therapy of Waldenstrom
macroglobulinemia (WM) with weekly bortezomib,
low-dose dexamethasone, and rituximab (BDR): long-
term results of a phase 2 study of the European Myeloma
Network (EMN). Blood. 2013;122(19):3276-3282.

Ghobrial IM, et al. Initial immunoglobulin M
‘flare’ after rituximab therapy in patients diag-
nosed with Waldenstrom macroglobulinemia: an
Eastern Cooperative Oncology Group Study. Cancer.
2004;101(11):2593-2598.

Treon SP, et al. Paradoxical increases in serum
IgM and viscosity levels following rituximab in
Waldenstrom’s macroglobulinemia. Ann Oncol
2004;15(10):1481-1483.

Castillo JJ, et al. Rituximab intolerance in pati-
ents with Waldenstrom macroglobulinaemia.
Br ] Haematol. 2016;174(4):645-648.

Tedeschi A, et al. Bendamustine and rituximab
combination is safe and effective as salvage regimen
in Waldenstrom macroglobulinemia. Leuk Lymp-
homa. 2015;56(9):2637-2642.

Ghobrial IM, et al. Phase II trial of weekly bortezomib
in combination with rituximab in relapsed or
relapsed and refractory Waldenstrom macroglobuli-
nemia. J Clin Oncol. 2010;28(8):1422-1428.

Treon SP, et al. Bendamustine therapy in patients
with relapsed or refractory Waldenstrom’s macro-
globulinemia. Clin Lymphoma Myeloma Leuk.
2011;11(1):133-135.

Castillo JJ, et al. Venetoclax in Previously Treated
Waldenstrom Macroglobulinemia. J Clin Oncol
2022;40(1):63-71.

Minnema MC, et al. Guideline for the diagnosis, treat-
ment and response criteria for Bing Neel syndrome.
Haematologica. 2017;102(1):43-51.

Castillo JJ, Treon SP. How we manage Bing Neel synd-
rome. Br ] Haematol. 2019;187(3):277-285.

Wong J, et al. Efficacy of Zanubrutinib in the
Treatment of Bing Neel Syndrome. Hemasphere.
2018;2(6):e155.




Essensiell informasjon: Legeveiledning

{WMF

MERKNADER

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

13



14

2
'WMF Essensiell informasjon: Legeveiledning

MERKNADER

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.




Essensiell informasjon: Legeveiledning

{WMF

MERKNADER

WM er en sjelden sykdom, men med IWMF er du aldri alene.

15



IWMF

International Waldenstrom’s
Macroglobulinemia Foundation

6144 Clark Center Avenue, Sarasota, FL 34238

Telefon: 941-927-4963
Internasjonalt: 001-941-927-4963

iwmf.com



