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Lenalidomid (Revlimid) v lecbe
nemocnych s diagnézou mnohocetnéeho
myelomu

v imunomodulacni Iék 2. generace (IMiDs)

v' nejperspektivnegjsi lek v IeCbé MM s mimoradnou
ucinnosti

v vyhoda — peroralni aplikace, - absence neuropatie

v v CR dostupny od roku 2009

v’ pacientim nejcastéji podavan Revlimid tbl. v davce
25mg/den (D1-21) v 28-dennich cyklech spolu s
kortikoidy a (+,-) cytostatikem v ramci lecby relapsu
mnohocetneého myelomu



Prehled hematologicke toxicity
nékterych revlimidovych rezimu

MM-009 / 010 RAD RCD REP
(RD)
Neutropenie 41,2 /29,5% 48,0% 38 % 42,9 %
St. 3/4
Trombocyto 14,7 /10,4% 38,0 % - 21,4 %
penie
St. 3/4
Anemie 13,0 % 16,5 % . 14,3 %

St. 3/4



Prehled hematologickeé toxicity
v prubéhu lécby Revlimidem
v Ceské republice
(Udaje k 31.12.2010)



Pacienti leceni Revlimidem k31.12.2010
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Pred zahajenim aktualni lécby
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Podil pacientt (%)

Pocet predchozich
linii N 225
1linie 35 (13.4%) mean (SD)  2.8(1.3)
2 linie 79 (30.2%) median 3.0
3linie 90 (34.4%) min-max 1.0-8.0
4 linie 31 (11.8%)
5 linii 15 (5.7%)
6 linii 7 (2.7%)
7 linii 4 (1.5%)
8 linii 1 (0.4%)
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Rezim Iéébx

48%

Podil pacienta (%)

4,2%

52%

[] dvojkombinace [ ] trojkombinace
ostatni
Piehled rezimi 1éCby
RP 11 (4.2%)
RD 122 (46.6%)
RAD 60 (22.9%)
RCD 33 (12.6%)
ostatni 36 (13.7%)
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Nezadouci prihody
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Prevence a lecba hematologicke toxicity v
prubéhu lécby lenalidomidem
(Doporuceni European Myeloma Network)

Leukemia 2011
Neutropenie a trombocytopenie jsou predvidatelné a
zvladnutelne

V klinickych studiich MM-009/010:
-febrilni neutropenie 3 %
-redukce davky Len 14 %
-preruseni léCby 3 %

Neutropenii mozno zvladat s podporou rustovych
faktort (G-CSF), upravou davky lenalidomidu ci jeho
prerusenim

Tromboc_:vtopenii a anemii mozno zvléda}t substitup_i
Krevnimi pripravky, upravou davky lenalidomidu cCi jeho
prerusenim




Prevence a lecba hematologicke toxicity v
prubéhu lécby lenalidomidem
(Doporuceni European Myeloma Network)

Leukemia 2011

Prakticka doporuceni - Neutropenie :
-ANC<500: ukoncit Len a pridat G-CSF

—v dalsim cyklu:

a/ANC>1000 — Len ve stejné davce

b/ANC<1000 —agresivni MM:Len ve stejné davce +
G-CSF,

-neagresivni MM:redukce Len o 1 stupen

Redukce Len: 25 -15-10-5 mg



Kazuistika

Muz 66 let

Symptomaticky mnohocetny myelom IgG kappa, IlI/A
kl.st.(D-S), Il (ISS) dg. 11/06

Prehled leCebnych linii:
-3XVAD, 5/07 - PR + HD Mel 200+ASCT,10/07 - PR
-8XVMP jun., 5/09 — VGPR

Progrese 11/09
—vzestup Mlg (81,4 g/l)
— infiltrace k.drené 44% pl.bb.



Kazuistika

Rezim RAD junior:

—Revlimid 25mg p.o. d 1-21
—Adriamycin 17mg i.v. d1,15
—Dexametazon 40mg p.o. d1-4, 15-18
a 28 dnu

Podpurna lecba: __ |
Loseprazol, Torecan, Cerucal, Milurit, Tralgit, Zometa,
Clexane,

Aranesp, Neupogen, Neulasta,
EBR, TK separator

LécCba zahajena v lednu 2010 i pres vyrazné patologicky
vstupni KO (trombo 18) bez redukce



Kazuistika

Prabéh [éCby:

- celkove dobre tolerovana, bez zavaznejsi Casne
toxicity, organove toxicity.

- hematologicka toxicita (viz nize)

LécCba bez nutnosti redukce davek, odkladu

LéCebna odpoved:
- po 3. cyklu - PR
- po 8. cyklu - PR



Kazuistika

Prehled substituce krevnimi pripravky a rustovych
faktoru :
Trombocytarni koncentrat- separator: 4x (1.-2.cyklus)

EBR : 2x (1.cyklus)
- Aranesp 2,25ug/kg - 200ug/tydne s.c. : 8x (1.-2. cyklus)
- Neupogen 48MU s.c.: 6x (1.-2. cyklus)

- Neulasta s.c.: 2x (7.-8. cyklus)
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Zaver
Hematologicka toxicita pri lecbé lenalidomidem je
predvidatelna a dobre zvladnutelna spravne vedenou
podpurnou IéCbou.

Podpurnou IéCbu je nutno individualizovat.

V uvodnich cyklech chemoterapie neredukovat davky
cytostatik a neodkladat aplikaci z obavy hematologicke
toxicity ( vysoka aktivita nemoci x agresivita lecby )

- maximalizovat podpurnou IéCbu (substituce, RF,
antiinfekcni leky).

Pecliva,frekventni monitorace parametru KO,biochemie .



Zaver
Mozné zobecneni pro leCbu MM:
1/faze vysokeé aktivity nemaoci

2/regenerace k.drene v ramci leCebného efektu
3/kumulace toxicity lecby

Nedilnou soucasti podpurné leCby jsou rustoveé faktory
— (G-CSF) granulocyty stimulujici (Neupogen, Neulasta)
- erytropoezu stimulujici ( erytropoetiny, darbopoetin).

Neupogen vhodny pro uvodni cykly lecby, operativni
pristup, uziti RF mezi aplikacemi chemoterapie v cyklu

LI "4V 4

Neulasta pozdejsi faze leCby - predpokladana kumulace
toxicity.

Spravné vedenou podpurnou lé€bou je vétSinou
mozno dodrzet davky chemoterapeutik, Casovy
harmonogram, planovany pocet cyklu Ié€ebného
rezimu = predpoklad lepsi léCebné odpovedi.
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