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bortezomib, thalidomid, lenalidomidbortezomib, thalidomid, lenalidomid

NovNovéé  lléékyky

NeNežžáádoucdoucíí
 

úúččinky bortezomibuinky bortezomibu
PolyneuropatiePolyneuropatie
ÚÚnava, slabostnava, slabost
HypotenzeHypotenze
HematologickHematologickáá toxicitatoxicita
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CCííle projektu:le projektu:
nalnaléézt optimzt optimáálnlníí llééččebnebnáá schschéémata: starmata: staršíší pacienti, pacienti, 
pacienti v horpacienti v horšíším klinickm klinickéém stavum stavu
minimalizace akutnminimalizace akutníích a dlouhodobých ch a dlouhodobých 
nenežžáádoucdoucíích ch úúččinkinkůů
optimalizace optimalizace úúččinnosti vs. toxicityinnosti vs. toxicity

CCííle projektule projektu
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CVD reCVD režžimyimy
DDéélka obou cykllka obou cyklůů

 
je 28 dnje 28 dníí

CVD juniorCVD junior
CCyklofosfamid 500mg/myklofosfamid 500mg/m22

 
i.v.                  den 1 a 15i.v.                  den 1 a 15

VVelcade 1.3mg/melcade 1.3mg/m2 2 i.v.                       den 1, 4, 8 a 15 i.v.                       den 1, 4, 8 a 15 
DDexametazon 40mg p.o.                  den 1exametazon 40mg p.o.                  den 1--4 a 154 a 15--1818

CVD seniorCVD senior
CCyklofosfamid 50mg p.o.                               dennyklofosfamid 50mg p.o.                               denněě
VVelcade 1.3mg/melcade 1.3mg/m2 2 i.v.                               den 1 a 15 i.v.                               den 1 a 15 
DDexametazon 20mg p.o.                  den 1exametazon 20mg p.o.                  den 1--4 a 154 a 15--1818
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HodnocenHodnoceníí  pacientipacienti

KritKritééria pro zaria pro zařřazenazeníí
 

do analýzy:do analýzy:
--

 
rerežžim CVD podim CVD podáávváán pro relaps onemocnn pro relaps onemocněěnníí

--
 

alespoalespoňň
 

4 cykly CVD4 cykly CVD
--

 
mméénněě

 
nenežž

 
4 cykly pokud l4 cykly pokud lééččba ukonba ukonččena pro ena pro 

progresi onem. nebo toxicituprogresi onem. nebo toxicitu

VyluVyluččovacovacíí
 

kritkritééria:ria:
--

 
podpodáánníí

 
mméénněě

 
nenežž

 
4 cykl4 cyklůů

 
CVDCVD

--
 

modifikace remodifikace režžimuimu

CMGCMGC
Z

E
C

H

G
R

O
U

P

M Y E L O M AM Y E L O M A

ČESKÁ MYELOMOVÁ SKUPINA
CMGCMGC

Z
E

C
H

G
R

O
U

P

M Y E L O M A
M Y E L O M A

ČESKÁ MYELOMOVÁ SKUPINA

NADAČNÍ FOND

Česká

 

myelomová

 

skupina  a její

 

nadační

 

fond spolupracují

 

při zajišťování

 
informačního servisu  pro lékaře a nemocné

 

s mnohočetným myelomem



Soubor pacientSoubor pacientůů

seniorsenior juniorjunior
NN 3030 4141
prprůůmměěr (SD)r (SD) 13.4 (5.8) 13.4 (5.8) 10.5 (5.1) 10.5 (5.1) 

medimediáánn 1133..99 99..11
minmin--maxmax 4.04.0--23.2 23.2 2.12.1--23.0 23.0 

Follow-up (od zahájení
 

léčby)

Celkový poCelkový poččet let lééččených ených 
pacientpacientůů

111111

ZaZařřazenazeníí
 

pacientipacienti 7171
VyVyřřazenazeníí

 
pacientipacienti 4040

CVD seniorCVD senior 3030
CVD juniorCVD junior 4141

senior junior
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DDůůvody vyvody vyřřazenazeníí
NNíízký pozký poččet cyklet cyklůů

 

––
 

bez bez 
progreseprogrese

25 25 
(52.1%)(52.1%)

NestandardnNestandardníí
 

modifikace modifikace 
rerežžimuimu

5 (12,5%)5 (12,5%)

Kombinace reKombinace režžimimůů 6 (15%)6 (15%)
Nejsou linie lNejsou linie lééččbyby 2 (4.2%)2 (4.2%)
NesekreNesekreččnníí

 

MMMM 3 (6.3%)3 (6.3%)

Režim CVD



Charakteristika pacientCharakteristika pacientůů  ––  II
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seniorsenior juniorjunior
NN 3030 4141
mean mean 
(SD)(SD)

70.6 70.6 
(7.0)(7.0)

60.7 60.7 
(8.6)(8.6)

medianmedian 71.171.1 60.060.0
minmin--

 maxmax
49.549.5--
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p<0.001p<0.001

IgD

IgM

IgG

IgA

Karnofski performance status
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mean mean 
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Celková
 

dávka 
bortezomibu

mgmg seniorsenior juniorjunior
NN 3030 4141
prprůůmměěr r 
(SD)(SD)

29.1 29.1 
(14.6)(14.6)

47.9 47.9 
(17.4)(17.4)

medimediáánn 2828..22 4646..99
minmin--

 maxmax
8.78.7--62.462.4 9.79.7--

 88.988.9

p<0.001p<0.001

Důvody k ukončení
 

léčby
senior senior 
(N=(N=2626))

junior junior 
(N=(N=3434))

ORRORR 6 (23.1%)6 (23.1%) 14 (41.2%)14 (41.2%)
SD or MRSD or MR 10 (38.5%)10 (38.5%) 7 (20.6%)7 (20.6%)
progreseprogrese 4 (15.4%)4 (15.4%) 6 (17.6%)6 (17.6%)
toxicitatoxicita 1 (3.8%)1 (3.8%) 2 (5.9%)2 (5.9%)
max. max. popoččetet

 

cycyklklůů 5 (19.2%)5 (19.2%) 2 (5.9%)2 (5.9%)
jinjinéé 0 (0.0%)0 (0.0%) 3 (8.8%)3 (8.8%)

Redukce bortezomibu

PoPoččet pacientet pacientůů senior senior 
(N=(N=3030))

junior junior 
(N=(N=4141))

celkemcelkem 22

 

(6.7%)(6.7%) 1111

 

(26.8%)(26.8%)
Redukce 1.stRedukce 1.st 11

 

(3.3%)(3.3%) 88

 

(19.5%)(19.5%)
Redukce 2.stRedukce 2.st 11

 

(3.3%)(3.3%) 22

 

(4.9%)(4.9%)
jinjinéé 0 0 ((0.00.0%)%) 22

 

(4.9%)(4.9%)
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Počet cyklů
 

(celkem)

p=0.495

Délka jednoho cyklu

p=0.642

PrPrůůbběěh lh lééččby by --  IIII

seniorsenior juniorjunior
NN 3030 4141
prprůůmměěr r 
(SD)(SD)

5.5 (1.9)5.5 (1.9) 5.2 (1.7)5.2 (1.7)

medimediáánn 5.75.7 5.05.0
minmin--maxmax 2.02.0--8.08.0 2.02.0--9.09.0
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28.6  28.6  
(3.3)(3.3)

29.3 29.3 
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medimediáánn 29.529.5 28.628.6
minmin--maxmax 20.220.2--

 33.833.8
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Vztah léčebné
 

odpovědi a celkové
 

dávky 
bortezomibuLéčebná

 

odpověď

7,1

53,6

39,3

13,5

21,6

64,9

0%

20%

40%

60%

80%

100%

Senior Junior

PG

SD

Po
če

t p
ac

ie
nt
ů

(%
)

p=0.027p=0.027N=28 N=37

ORR

SeniorSenior JuniorJunior pp--

 
hodnotahodnota

ORR ORR ––
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ddáávkavka N=10N=10 N=22N=22
prprůůmměěr (SD)r (SD) 34.6 (13.1)34.6 (13.1) 54.2 (17.3)54.2 (17.3)

0.0030.003medimediáánn 32.332.3 54.654.6
minmin--maxmax 17.517.5--62.462.4 9.79.7--88.988.9
OstatnOstatníí--CelkovCelkováá

 

ddáávkavka N=16N=16 N=13N=13
prprůůmměěr (SD)r (SD) 25.6 (14.7)25.6 (14.7) 38.0 (13.0)38.0 (13.0)

0.0250.025medimediáánn 20.820.8 40.340.3
minmin--maxmax 8.78.7--61.361.3 18.418.4--56.056.0
pp--hodnotahodnota 0.1280.128 0.0060.006
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celkovcelkováá

 
ddáávka Velcade u vka Velcade u 

llééččebnebnéé
 

odpovodpověědi ORR di ORR 
mnohem vymnohem vyššíšší

 
nenežž

 
u ostatnu ostatníích ch 

llééččebných odpovebných odpověěddíí..

PrPrůůbběěh lh lééččby by --  IIIIII

LLééččebnebnáá
 

odpovodpověďěď
 

je je 
zzáávislvisláá

 
na kumulativnna kumulativníí

 ddáávce Velcade.vce Velcade.
ORR Other

Therapy response

0

10

20

30

40

50

60

70

80

O
ve

ra
ll 

Ve
lc

ad
e 

do
se

 (m
g)

 junior
 senior

p=0.378

C
el

ko
vá

dá
vk

a 
bo

rte
zo

m
ib

u 
(m

g)
  

Léčebná

 

odpověď



Bylo hodnoceno 11Bylo hodnoceno 1111 pacientpacientůů llééččených reených režžimy CVD imy CVD 
senior a CVD junior ve tsenior a CVD junior ve třřech centrech v ech centrech v ČČR (Brno, R (Brno, 
Praha FNKV, PlzePraha FNKV, Plzeňň).).
CCíílem projektu byla lem projektu byla optimalizace kombinovaných optimalizace kombinovaných 
rerežžimimůů s Velcadems Velcadem: sn: sníížženeníí toxicity ptoxicity přři zachovi zachováánníí
llééččebnebnéé úúččinnosti u starinnosti u staršíších pacientch pacientůů nebo pacientnebo pacientůů v v 
horhoršíším vstupnm vstupníím klinickm klinickéém stavu (Karnofski status).m stavu (Karnofski status).

LLééččebnebnáá účinnost je lepje lepšíší u reu režžimu CVD junior (CVD imu CVD junior (CVD 
senior vs. junior senior vs. junior -- ORR 39,3% vs. 64,9; p=0,027)ORR 39,3% vs. 64,9; p=0,027)..
ALE:ALE: nebyl proknebyl prokáázzáán statisticky významný rozdn statisticky významný rozdííl v l v 
OS, TTP, PFS a DOROS, TTP, PFS a DOR
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ToleranceTolerance redukovanredukovanéého reho režžimu CVD senior u imu CVD senior u 
starstaršíších pacientch pacientůů je obdobnje obdobnáá jako tolerance jako tolerance 
standardnstandardníího reho režžimu CVD junior u mladimu CVD junior u mladšíších pacientch pacientůů
(AE gr.1(AE gr.1--2 93,3% vs 79,6%; AE gr.32 93,3% vs 79,6%; AE gr.3--4 15,9% vs. 4 15,9% vs. 
20,4%) 20,4%) ALE:ALE: AE gr.4 se u reAE gr.4 se u režžimu CVD senior imu CVD senior 
nevyskytla vnevyskytla vůůbecbec (0% vs.18,6%)(0% vs.18,6%)
DDéélkalka jednotlivých cykljednotlivých cyklůů a a popoččet et podaných podaných cyklcyklůů je je 
srovnatelnýsrovnatelný
LLééččebnebnáá odpovodpověďěď je zje záávislvisláá na kumulativnna kumulativníí ddáávce vce 
VelcadeVelcade

ZZáávvěěrr

ReRežžim CVD senior s redukovanou intenzitou je im CVD senior s redukovanou intenzitou je 
dobrou ldobrou lééččebnou moebnou možžnostnostíí

 
u staru staršíších pacientch pacientůů

 
s s 
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