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Podil pacientt (%)
0 20 40 60 80

100

Davod nezahrnuti do analyzy :
Ve studii (N=238) 227
Switch v ramci leéCby (N=47) 4,5
Chybi zakladni udaje (N=13) 1,2

Analyzovani pacienti (N=752) | 71,6
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Zakladni charakteristika souboru

VSichni pacienti (N=752)

Pohlavi

55%

45%

Podil pacientt (%)

Bl Muzi (N=417) I Zeny (N=335)

Typ paraproteinu?

19,5

Podil pacienta (%)

IgG

IgA

N=423 N=133 N=90
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Podil pacientt (%)

Vék (roky)

Follow-up

134 122 105

CESKA MYELOMOVA SKUPIN NADACNI FOND
N 752
mean (SD) 66,3 (9,8)
median 67,0
min-max 19,0-88,0
N 752
mean (SD) 15,3 (13,2)
median 11,6
min-max 0,2-70,5

31,6

6@ Cbg NQ» D‘OJ ,\0) ,\Cb
N o Y NN Y
o NN 7
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Zakladni charakteristika souboru (diagnoza)

(,E&KA MYELOMOVA SKUPIN/

VSichni pacienti (N=752)

Stadium D-S Stadium A-B Stadium ISS

33%
62%

0
14% 1% 1% 31%
Bl | (N=104) B A (N=637) B 1 (N=236)
T 11 (N=170) Bl B (N=109) [ 1 2 (N=245)
B 11 (N=473) B Neznamo (N=6) 1 3 (N=176)

[ Neznamo (N=5) ] Neznamo (N=95)



Pred zahajenim aktualni |

VSichni pacienti (N=752)

Pocet predchozich linii
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28%

20%
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2%
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B 3jinie L1 >41inie

Pocet predchozich linii

0 linii
1 linie
2 linie
3 linie
4 linie
5 linii
6 linii
7 linii
8 linii
9 linii

15 (2,0%)
209 (27,8%)
245 (32,6%)
147 (19,5%)

69 (9,2%)
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10 (1,3%)
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>0 >1 >2 >3 >4 >5
Pocet predchozich linii

N 752
mean (SD) 2,4 (1,4)
median 2,0
min-max 0,0-9,0
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Prabeh lecby
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VSichni pacienti (N=752)

Rezim lIéCby

Podil pacienta (%)

25% 204

monoterapie 2,1%
RP

40,8%
46% RD 6

RAD

[ ] dvojkombinace RCD
RVD

ostatni

27%

[ ] monoterapie

-trojkombinace [ ostatni

Piehled rezimi l1éCby
monoterapie 16 (2,1%)

RP 43 (5,7%)
RD 307 (40,8%)
RAD 124 (16,5%)
RCD 70 (9,3%)
RVD 6 (0,8%)

ostatni 186 (24,7%)
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Prabéh lécby

VSichni pacienti (N=752)
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Pocet davek v cyklu? Davka na zacatku lécby?
N=38  N=654  N=16 N=71 N=32 N=597 N=7
< 100, = 100, 84,4
~ o ]
2 80/ £ 80
c (2]
2 o 60
o 60 ©
© o
o | — 401
z 0 3 10,0
g 20| 54 23 g 20} , 4,5 10
0! 0 ,
11 21 ostatni 10 ] 15 25 ostatni
Davka (mg)
Planovany pocet
davek v cyklu (N=708) Davka na za€atku léEby (N=707)
11 38 (5,4%) 10 mg 71 (10,0%)
21 654 (92,4%) 15 mg 32 (4,5%)
ostatni 16 (2,3%) 25 mg 597 (84,4%)
ostatni 7 (1,0%)
Délka cyklu3 (N=713)
21 18 (2,5%)
28 695 (97,5%)

Poznamka: 1 Neuvedeno u 44 pacientu, 2 Neuvedeno u 45 pacientd, 2 Neuvedeno u 39 pacient(



Priib&h lé&by
VSichni pacienti (N=752)

Lécba
87%

13%
] Neukoné&ena (N=100)
[_] Ukonéena (N=652)

Lécebna odpoveéd’

(N=652)
SCR,CR 24 (3,9%)
VGPR 70 (11,4%)
PR 154 (25,0%)
MR 43 (7,0%)
SD 77 (12,5%)
PG 247 (40,2%)

Poznamka: * Neuvedeno u 37 pacient(

Podil pacientt (%)
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Lécebna odpovéd’ !

N=24 N=70 N=154 N=43 N=77 N=247

40,2

CR VGPR PR MR SD

ORR 248 (40,3%)
CBR 291 (47,3%)

ORR = lééebna odpovéd PR a lepsi
CBR = |ééebna odpovéd MR a lepsi

PG
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\M B \J Pl M‘A’ o

NADACNI FOND

CZECH

Pribéh |écby — [éEba ukoncéena

LESKA MYELOMOVA SKUPIN/

» GROUP

Pacienti s ukonéenou léébou (N = 652)

Délka léCby

25 . Pocet cyklu
- 210 192 207 N 625
= 20 mean (SD) 5,5 (2,9)
% 15 median 5,0
S min-max 0,5-16,0
© 10
o
= 5| Primérna denni davka (mg)
o N 620
0 mean (SD) 22,4 (5,3)
A a2 2 A% 2 9 0 median 25,0
’Vrb bfo o qu QI\/\’ 4'\/\’ min-max 1,9-60,0

Délka Iécby (mésice
y( ) Celkova kumulativni davka (mg)

N 620
Délka Iécby mean (SD) 2355,0 (1462,0)
N 652 median 2100,0
mean (SD) 5.9 (3.4) mésice min-max 20,0-6300,0
median 5.7 mésice

min-max 0,1-20,2 mésice
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Nezadouci prihody

VSichni pacienti (N=752)

Vyskyt Prehled
Podil pacientt (%)
0 20 40 60 80 100
Anemie |
Neutropenie |
6% 2% Trombocytopenie |
Infekéni komplikace |
Unava, slabost | 47 K
Neuropatie vstupné 4t 3
2% Neuropatie po 1é&bé il 2
Trombocytopenie vstupné 27
I ne (N=15) Nausea, zvraceni [C71877
Prajem 5
Bl Ano (N=691) Nechutenstvi [T
[ Neuvedeno (N=46) Zacpa [11i

Trombosa, embolie @

[INU st. 1+2 I NU st. 3+4+5
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Analyza preziti
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Podil p

OS od diagnozy

| | |
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Cas (mésice)

N=750

I
300

Median preziti

82 4 (75,1-89,6)

Preziti 6 mésicu

Preziti 12 mésicl
Preziti 18 mésicl
Preziti 24 mésicu

98,9 (97,9-99,5)
97,2 (95,7-98,2)
93,8 (91,8-95,3)
89,7 (87,2-91,7)
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| | | |
0O 10 20 30

40 50 60 70

Cas (mésice)

N=752

Median preziti

19,3 (16,6-22,1)

Preziti 6 mésicu

Preziti 12 mésicl
Preziti 18 mésicl
Preziti 24 mésicu

80,3 (77,2-83,1)
63,3 (59,4-66,9)
51,9 (47,8-55,9)
41,9 (37,6-46,1)

80
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TTP (lécebna odpovéd PR a lepsSi)

Q
—

h

@
o

v

fezivajicic

0.6

Podil p
0.4

0.2

0.0

0 10 20 30

| | | |
40 50 60 70

Cas (mésice)

N=752

Median preziti

10,9 (10,1-11,7)

Preziti 6 mésicu

Preziti 12 mésicl
Preziti 18 mésicl
Preziti 24 mésicu

71,4 (67,8-74,6)
43,3 (39,3-47,3)
21,7 (18,1-25,4)
12,9 (9,7-16,5)

|
80

0 10 20 30

40 50 60 70

Cas (mésice)

N=248

Median preziti

15,4 (14,5-16,4)

Preziti 6 mésicu

Preziti 12 mésicl
Preziti 18 mésicl
Preziti 24 mésicu

97,1 (94,1-98,6)
73,2 (66,8-78,5)
39,5 (32,5-46,5)
24,7 (17,8-32,2)

80



CESKA MYELOMOVA SKUPINA
T o
o = \Xe) W 2
iViIO:
NADACNi FOND

» GROUP

Uspésnost 1éEby vzhledem k 1é&ebné linii |

o« CZECH

ESKA MYELOMOVA SKUPIN

Pacienti s ukonéenou Ié¢bou a vyplnénou Iééebnou odpovédi (N=615)

Podil pacientt (%)

0% 20% 40% 60% 80% 100%
PT | 154 53.8 7.7 [ 7.7 154 N=13
1. relaps 15,6 27,9 2,_ N=147
2. relaps 13,4 154 |75[ 109 [ ass s IN=201
2 3. relaps 30,2 85 |85 [ g6 IN=129
D 4. releps 303 o1 2t I oo
-GE’ 5. relaps | 6,5 29,0 120 | 226  |200 IN=31
= 6 relaps |56 B2 s56[ 111 [ N=s
7. relaps | 14,3 429 _N=7

B sCR, CR (N=24) [ ] VGPR (N=70) [ | PR (N=154)
[ ] MR (N=43) [ ] sb(N=77) ] PG (N=247)



Uspé&snost 1éEby vzhledem k 1é8ebné linii 11:CR

CESKA MYELOMOVA SKUPINA
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CESKA MYELOMOVA SKUPIN.

Pacienti s ukonéenou Ié¢bou a vyplnénou Iééebnou odpovédi (N=615)

Podil pacientt (%)

0% 20% 40% 60% 80% 100%
PT | 154 53,8 N=13
> —
ﬁ 1.relaps 15,6 27,9 27 12,9 N=147
< 2.relaps 13,4 15,4 75| 10,9 N=201
a:
§ 3.relaps R437,8 30,2 85|85 N=129
= |
4.avySSirelaps |6,4 28,8 9,6 19,2 N=125
B sCR, CR (N=24) [ ] VGPR (N=70) | | PR (N=154)
p<0,001
[ ] MR (N=43) [ ] sb (N=77) ] PG (N=247)
PT (N=13) 1.Relaps 2.Relaps 3.Relaps 4. avyssirelaps
B (N=147) (N=201) (N=129) (N=125)
ORR 9(69,2%) 70 (47,6%) 73 (36,3%) 52 (40,3%) 44 (35,2%)

CBR 10 (76,9%)

74 (50,3%)

88 (43,8%) 63 (48,8%) 56 (44,8%)

ORR = lé¢ebna odpovéd PR a lepsi

CBR = lé€ebna odpovéd’ MR a lepsi

1p-hodnota ML Chi square testu



CESKA MYELOMOVA SKUPINA

Analyza preziti dle kombinace Ié¢by CMG: CMG

ESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

OS od diagnézy OS od zahajeni aktualni léCby
S _E} p-hodnota Log-rank testu: 0.058 S p-hodnota Log-rank testu: 0.565
c | —— Monoterapie c Monoterapie
S 2 —— Dvojkombinace & & — Dvojkombinace
= —— Trojkombinace =, — Trojkombinace
g Ostatni g Ostatni
2 o | statni Z o |
L0 °C L0 ©
o o
:6 < :6 <t
z © z ©
N N
o o
o | N Q |
o o
[ [ [ [ [ [ | [ [ [ [ [ [ [ [ |
0 50 100 150 200 250 300 0 10 20 30 40 50 60 70 80
Cas (mésice) Cas (mésice)
OS od diagnézy OS od zahajeni Iécby
monoterapie (N=16) dVOJ(ILO:rQESI)r)]ace tro”((,\??z%gace Imonoterapie (N=16) dVOJ(EO:nS]Sb(I)r;ace trOJI((NO:]Zt())IOn)ace
Median(IS) ________ 721(26.8 1174) _866(77,4,958) _ 699(562,836) | 95(75115) ___200(165235 _ 174(121,227)

Preziti 6 mésica (%)  93.8(63,2;99,1)  99,4(97,7;99,9)  985(954;99,5) | 813(525;93,5) 83,2(786;86,8) 79,0 (726; 84,1)
Preziti 12 mésicu (%) 93,8 (63,2;99,1)  98,3(96,2;99,2)  96,0(92,1;98,0) | 43,8(19,8;656)  64,6(58,9,69,7) 62,3 (54,8; 68,9)
Preziti 24 mésicu (%) 87.5(58,6;96,7)  90,4(86,7;93,1)  87,2(81,6;91,2) | 350(12,8;58,6) 424(36,2,485 38,1 (30,5; 45,7)




Analyza preziti dle kombinace IéCby
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TTP TTP (Ié€ebna odpovéd PR a lepsi)
S —r:u p-hodnota Log-rank testu: 0.570 S % s P-hodnota Log-rank testu: 0.609
1 —— Monoterapie : —— Monoterapie
S 2 —— Dvojkombinace S : —— Dvojkombinace
2 —— Trojkombinace & ui —— Trojkombinace
2 Ostatni \‘2 —t Ostatni
>N @ ] N @
L0 © L0 °C |
o o ;
= = i
T < T < +
x © x ©
(QV (qV
= =
o o
[ [ [ [ [ [ [ [ | [ [ [ [ [ [ [ [ |
0 10 20 30 40 50 60 70 80 0 10 20 30 40 50 60 70 80
Cas (mésice) Cas (mésice)
TTP TTP pro PR a lépe
monoterapie (N=16) dVOJ(l’ilozrgé)ér)]ace troj I((,\?anggace monoterapie (N=4) dVOJ(I;Io:Ti)ér)]ace trOJI??\Ir:é)gl’;]ace
Median (IS) __ _______ 103(6,6.14,1)____108(98,118) __101(85 118 | __ nedosazeno ____14,9(12,4,175) _ 164(151;17,6)
Preziti 6 mésict (%) 75,0 (46,3;89,8)  72,0(66,7;76,6) 70,5 (63,4; 76,4) nedosazeno 97,4(92,2;99,2) 97,0 (88,4; 99,2)

Preziti 12 mésic (%)
Preziti 24 mésicu (%)

39,7 (15,6; 63,2)
19,8 (3,5; 45,7)

43,0 (37,1; 48,7)
11,7 (7,5; 16,8)

40,9 (33,4; 48,2)
11,0 (6,2; 17,4)

66,7 (5,4; 94,5)

67,4 (57,6; 75,4)
22,6 (13,5; 33,2)

80,7 (68,4; 88,6)

nedosazeno 22,7 (11,4; 36,3)
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Uspésnost [éEby vzhledem k typu 1éEby |

» GROUP

ESKA MYELOMOVA SKUPIN

Pacienti s ukonéenou Ié¢bou a vyplnénou Iééebnou odpovédi (N=615)

Podil pacientt (%)

0% 20% 40% 60% 80% 100%
monoterapie | 6,7 200 13,3 15
17 34
E RP | 11,8 17,6 ,6
>8 RD 12,3 26,2 N=252
o RAD 12,7 20,0 N=110
ey
RCD 9,4 25,0 64
RVD 33,3

N=134

ostatni . 10,4 29,1 7,5

B sCR, CR (N=24) [ | VGPR (N=70) | ] PR (N=154)
[ ] MR (N=43) [ ] sb (N=77) ] PG (N=247)



CESKA MYELOMOVA SKUPINA
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Uspé&3snost [éEby vzhledem k typu lécby |

"ESKA MYELOMOVA SKUPIN.

Pacienti s ukonéenou Ié¢bou a vyplnénou Iééebnou odpovédi (N=615)

Podil pacientt (%)

0% 20% 40% 60% 80% 100%
s, monoterapie |6,7| 20.0 13,3 20,0 15
' dvojkombinace @i 12,2 25,2 94| 12,2 N=286
g trojkombinace 11,1 222 2,2 144 N=180
-
ostatni 10,4 29,1 75| 9,7 N=134
SCR, CR (N=24 VGPR (N=70 PR (N=154
] (N=24) [] (N=70) [JPR(N=154) 1m0 g
[ ] MR (N=43) [ ] sb (N=77) ] PG (N=247)
Monoterapie Dvojkombinace Trojkombinace Ostatni
(N=15) (N=286) (N=180) (N=134)
ORR 4 (26,7%) 116 (40,6%) 69 (38,3%) 59 (44,0%)
CBR 6 (40,0%) 143 (50,0%) 73 (40,6%) 69 (51,5%)

ORR = lé¢ebna odpovéd PR a lepsi
CBR = lé€ebna odpovéd’ MR a lepsi 1p-hodnota ML Chi square testu



Analyza preziti dle centra

OS od diagnozy
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OS od zahajeni aktualni léCby

S p-hodnota Log-rank testu: 0.075 S p-hodnota Log-rank testu: 0.483
— VFN Praha — VFN Praha
S —— FN Olomouc S | —— FN Olomouc
2 3 L 3
=, — FNHK =, — FNHK
S —— FNBmo S —— FNBrmo
>N @ ] N @ —
o O FNKV Praha o © FNKV Praha
o >C)_
S < S <
g S g S
AN [\
d B O h ! 1 l
3 . i
o o
[ [ [ [ [ [ | [ [ [ [ [ [ [ |
0 50 100 150 200 250 300 0 10 20 30 40 50 60 70
Cas (mésice) Cas (mésice)
OS od diagnézy OS od zahajeni Ié€by
Median (1S) Preziti 12 mésic (%) Preziti 24 mésicu (%)| Median (1S) Preziti 12 mésicu (%) Preziti 24 mésica (%)
VFN Praha 70,0 (53,4; 86,6) 98,5 (94,1; 99,6) 87,7 (80,8; 92,3) 19,2 (12,6; 25,7) 61,6 (52,1; 69,8) 37,4 (27,7; 47,1)
FN Olomouc 97,2 (79,2; 115,3) 98,3 (93,5; 99,6) 88,9 (81,6; 93,4) 23,9 (15,8; 32,0) 65,3 (55,5; 73,4) 48,5 (38,1; 58,2)
FNHK - OKH 84,2 (68,9; 99,5) 93,6 (87,0; 96,9) 90,7 (83,4; 94,9) 19,0 (12,9; 25,1) 61,1 (50,6; 70,1) 40,2 (29,3; 50,8)

FN Brno - IHOK
ENKV Praha - OKH

82,0 (67,9; 96,1)
55,0 (48,3: 61,7)

97,4 (94,6; 98,7)
100 ()

91,5 (87,4; 94,3)
91,8 (81,3; 96,5)

21,5 (17,2; 25,7)
15,8 (13,5; 18,0)

65,1 (58,5; 71,0)
60,4 (46,5; 71,7)

44.5 (37,2; 51,6)
27,3 (15,0; 41,1)




Analyza preziti dle centra
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TTP (lécebna odpovéd PR a lepsSi)

S p-hodnota Log-rank testu: 0.012 S p-hodnota Log-rank testu: 0.211
— VFN Praha — VFN Praha

S @ | —— FN Olomouc S @ —— FN Olomouc
g 3 g 3
=, —— FNHK =, —— FNHK
f§ —— FNBrmo f§ —— FNBrmo
N @ — N @
o o —— FNKV Praha o O —— FNKV Praha
>(D. o
T < T <
£ © 7 g o©

(qV (QV

d B o 'I | | :

S | *h | Q

o o

[ [ [ [ [ [ [ | [ [ [ [ [ [ |
0 10 20 30 40 50 60 70 10 20 30 40 50 60 70
Cas (mésice) Cas (mésice)
TTP TTP pro PR a lépe
Median (IS)  PFeziti 12 mésicu (%) PFeziti 24 mésicti (%)  Median (IS)  PFeziti 12 mésict (%) PFeziti 24 mésic (%)

VFN Praha 12,4 (10,5; 14,2) 51,6 (41,8; 60,6) 14,9 (7,6; 24,6) 16,6 (11,2; 21,9) 71,4 (55,0; 82,7) 28,9 (13,4; 46,6)
FN Olomouc 8,0 (5,1; 11,0) 35,3 (26,1; 44,6) 8,6 (3,6; 16,4) 14,2 (12,9; 15,4) 67,8 (50,2; 80,4) 11,7 (2,5; 28,6)
FNHK - OKH 9,8 (7,5; 12,1) 36,4 (26,6; 46,3) 15,3 (8,0; 24,7) 17,5 (12,1; 22,9) 71,6 (53,4; 83,7) 34,0 (17,2; 51,6)

FN Brno - IHOK
ENKV Praha - OKH

10,6 (9,5; 11,7)
14,9 (13,3; 16,6)

39,0 (32,2; 45,7)
68,3 (53,3: 79,4)

12,1 (7,0; 18,5)
7,9 (0,8: 26,8)

15,2 (14,4; 16,0)
16,8 (10,3: 23,2)

70,4 (58,9; 79,3)
93,8 (63,2: 99,1)

21,2 (10,5; 34,5)
0,0 (0,0: 0,0)




CESKA MYELOMOVA SKUPINA

Uspésnost 1é&by vzhledem centru | ¢

) C : Sl G
ESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

CZEC

Pacienti s ukonéenou Ié¢bou a vyplnénou Iééebnou odpovédi (N=615)

Podil pacientti (%)
0% 20% 40% 60% 80% 100%

FN Brno - IHOK 12,1

7 13,0

VFEN Praha

& FN Olomouc 9,6 26,0
E FNHK - OKH 9,3
-
GC, FNKV Praha - OKH 11,1
o FN Ostrava 20,0
2 CB-OKH | 10,0
% Havifov - Hemat. odd. 16,7 16,7
:8 KN Liberec - OKH _
~ Opava - Hemat. odd. 33,3
Novy Ji€in - Onk. centrum, HO 33,3
Pelhfimov - OHT 100,0 N=1

B sCR, CR (N=24) [ ] VGPR (N=70) [ | PR (N=154)
[ ] MR (N=43) [ ] sb (N=77) ] PG (N=247)



CESKA MYELOMOVA SKUPINA

I VM %
CMVG:

- A A (0]
NADACNI FOND

CZEC

Uspé&3snost [éEby vzhledem centru I

Pacienti s ukonéenou Ié¢bou a vyplnénou Iééebnou odpovédi (N=615)

Podil pacientt (%)
0% 20% 40% 60% 80% 100%

g VFEN Praha 13,0 26,1 9,6 13,9 N=115
| S

= FN Olomouc 9,6 26,0 96 | 163 N=104
8 FNHK - OKH 9,3 23,7 3,1 9,3 N=97

'®  ENBmo - IHOK 12,1 233 65| 107 N=215
0

8 FNKV Praha - OKH 11,1 31,1 4.4 20,0 N=45

>

‘3 ostatni 12,8 256 7.7 | 1.7 N=39

B sCR, CR (N=24) [ | VGPR (N=70) [ | PR (N=154)
[] MR (N=43) [ ] sb(N=77)

p!=0,606

] PG (N=247)

VFEN Praha FN Olomouc FNHK - OKH FN Brno - IHOK FNKYV Praha - ostatni (N=39)
(N=115) (N=104) (N=97) (N=215) OKH (N=45)
ORR 47 (40,9%) 40 (38,5%) 40 (41,2%) 84 (39,1%) 20 (44,4%) 17 (44,7%)
CBR 58 (50,4%) 50 (48,1%) 43 (44,3%) 98 (45,6%) 22 (48,9%) 20 (52,6%)

ORR = lé¢ebna odpovéd PR a lepsi

CBR = |é¢ebna odpovéd’ MR a lepsi 1p-hodnota ML Chi square testu
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Podil p

1.0

0.2 0.4 0.6 0.8

0.0

OS od diagnozy

- p-hodnota Log-rank testu: <0.001
pred 2011
] 2011-2013 G
R
©
=
— N
D
o
=
| O
o

[ [ [ [ [ [ I
0 50 100 150 200 250 300

Cas (mésice)

CESKA MYELOMOVA SKUPINA

Analyza preziti dle data zahajeni [écby CMG: G

ESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

fh

[N
2
[®]
x

OS od zahajeni aktualni léCby

Q
—

@
o

0.2 0.4 0.6

0.0

p-hodnota Log-rank testu: 0.495

pred 2011
2011-2013

10 20 30 40 50 60 70

Cas (mésice)

OS od diagnoézy

pfed 2011 (N=344)  2011-2013 (N=406)

OS od zahajeni léby
pred 2011 (N=344)  2011-2013 (N=408)

99,3 (97,7; 99,8)
97,3 (95,1; 98,5)
Preziti 24 mésicti (%) 91,0 (87.4; 93,6) 88,5 (84,8; 91,3)

Preziti 6 mésicu (%) 98,6 (96,5; 99,4)
Preziti 12 mésic (%) 97,1 (94,7; 98,4)

80,8 (76,2; 84,6) 79,7 (75,2; 83,6)
62,2 (56,9; 67,1) 65,2 (59,6; 70,2)
40,7 (35,5: 45,8) 42,4 (34,0: 50,6)




Analyza preziti dle data zahajeni leCby
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CESKA MYELOMOVA SKUPINA

CMG: \CNG

ESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

fh

[N
2
[®]
x

TTP TTP (Iééebna odpovéd PR a lepsSi)
S p-hodnota Log-rank testu: 0.002 S p-hodnota Log-rank testu: 0.003
pred 2011 pfed 2011
© | 2011-2013 G 2011-2013
o :§ o
©
>
© | N Q]
o e o
>C)_
< T«
o | ch o |
AN AN
o | o |
o o
o o -
[ I I I I I I I [ I I I I I I I
0 10 20 30 40 50 60 70 0 10 20 30 40 50 60 70
Cas (mésice) Cas (mésice)
TTP TTP pro PR a lépe
pred 2011 (N=344) 2011-2013 (N=408) | pFed 2011 (N=123)  2011-2013 (N=125)
Median (I1S) ____________ 10,4(9,2, 11,5 _____ 11,5(10,2;12,8) [ _149(14,1,158) ___: 19,5 (14,6, 24,5)__.
Pfeziti 6 mésich (%) 69,1 (63,8; 73,7) 73,6 (68,6; 77,9) 97,5 (92,5; 99,2) 96,8 (91,6; 98,8)
Pfeziti 12 mésicui (%) 40,4 (35,0; 45,7) 46,9 (40,7; 52,7) 70,8 (61,6; 78,2) 75,8 (66,4; 82,9)
Pieziti 24 mésicui (%) 8,4 (5,6; 11,9) 26,4 (19,7; 33,5) 15,7 (9,5; 23,2) 46,9 (34,5; 58,4)




CESKA MYELOMOVA SKUPINA
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o CZECH

Uspé&3snost IéEby vzhledem k véku | (

"ESKA MYELOMOVA SKUPIN.

Pacienti s ukonéenou Ié¢bou a vyplnénou Iééebnou odpovédi (N=615)

Podil pacientt (%)

0% 20% 40% 60% 80% 100%
« <65 11,5 20,7 7,7 | 119 N=261
>O
> 65-75 10,1 28,3 53 15,0 N=247
>75 14,0 28,0 93 | 84 N=107
sCR, CR (N=24 VGPR (N=70 PR (N=154
[] (N=24) [[] (N=70) [] PR (N=154) 120,320

[ ] MR (N=43) [ ] sb (N=77) ] PG (N=247)

<65 (N=261) 65-75 (N=247)  >75 (N=107)
ORR 96 (36,8%) 104 (42,1%) 48 (44,9%)
CBR 116 (44,4%) 117 (47,4%) 58 (54,2%)

ORR = lé¢ebna odpovéd PR a lepsi
CBR = lé€ebna odpovéd’ MR a lepsi 1p-hodnota ML Chi square testu



Nezadouci prihody vzhledem k veku

Vsichni pacienti (N=752)

Vyskyt

5% 2% I:I
% -
93% [ ]

1% 2%

[ ]
.-
1% L]

7% 3%

[ ]
—
90% LI

<65 let (N=302)

Ne (N=5) Anemie

Trombocytopenie
Infekéni komplikace

65-75 let (N=310)

Neuvedeno (N=15)

Ne (N=6) Anemie

Ano (N=283) ‘ Neutropenie |

Trombocytopenie

Neuvedeno (N=21)  |nfekéni komplikace |

>75 let (N=140)

Anemie
Ne (N=4 _
e ) ‘ Neutropenie |
Ano (N=126) Unava, slabost
Neuvedeno (N=10) Trombocytopenie

p'=0,744

1p-hodnota ML Chi square testu, 2 uvedeny pouze 4 nejcastéjsi

CESKA MYELOMOVA SKUPINA

| & s - S
LI : GRI:

. 0 ¢ - o
CESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

Prehled?

Podil pacientd (%)
20 40 60 80 100

CZECH

.56 . . .
Ano (N=282) ‘ Neutropenie

(20 I
41 m

[—c— 20

Podil pacientd (%)

0 20 40 60 80 100

Podil pacientd (%)

0 20 40 60 80 100

[INU st. 1+2 I NU st. 3+4+5



CESKA MYELOMOVA SKUPINA

CMG

CESKA MYELOMOVA SKUPIN/

CZECH
GROUP

T a
O 5, _ ]
o O o]
N g
3)

Vybér pacientu k analyze

e}

NADACNI FOND

>

Celkovy pocet zaznamu s Ié¢bou Revlimid: N=1 050 Podil pacientt (%)
0 20 40 60 80 100

Davod nezahrnuti do analyzy :
Switch v ramci |éCby (N=59)
Rezim rizny od RD (N=603)

PT nebo 4. a vysSi relaps (N=284)

57,4

Nasledna transplantace (N=22)
Opakovana léCba revlimidem (N=217)

Kombinace s Velcadem, Thalidomidem (N=45)

Analyzovani pacienti (N=291) | 27,7

Lécba rezimem RD
83,5%

Bl Mimo studii (N=243)
L1 Ve studii (N=48)

6,5%



Pacienti Ié¢eni Revlimidem dle center  :CMG

Celkovy pocet zaznamu pacientu ve studii
N = 48

B FNBrmo [ Hradec Kralové
[ ] Olomouc [ ] FNKV Praha

[ ] VFN Praha[ ] Jiné

CESKA MYELOMOVA SKUPINA

fh

GROUP

I
O
LU
N
O

NADACNI FOND

>

ESKA MYELOMOVA SKUPIN/

[N
2
[®]
o

Celkovy pocet zaznamu pacientd mimo studii
N =243

B FNBrmo [ Hradec Kraloveé
[ ] Olomouc [ | FNKV Praha

[ ] VFNPraha[ ] Jiné

Centrum Ve studii (N) Centrum Mimo studii (N)
VEN Praha - I. Interni klinika 18 (37,5%) VEN Praha - I. Interni klinika 92 (37,9%)
FNHK - OKH 11 (22,9%) FN Olomouc - lll. interni klinika 54 (22,2%)
FN Brno - IHOK 9 (18,8%) FNHK - OKH 44 (18,1%)
FN Olomouc - lll. interni klinika 5 (10,4%) FN Brno - IHOK 15 (6,2%)
FNKV Praha - OKH 3 (6,3%) FNKV Praha - OKH 8 (3,3%)
ostatni 2 (4,2%) ostatni 30 (12,3%)




Zakladni charakteristika souboru

Ve studii (N=48)
Pohlavi

44%
Bl Muzi (N=21) ] Zeny (N=27)

Mimo studii (N=243)

Pohlavi

55%

56%

Podil pacientt (%)

pl= 0,149
45% T
5
(¢]
8
%
O
o

Bl Muzi (N=134) ] Zeny (N=109)

Poznamka: ! Testovano ML Chi-square testem
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Vék (roky)

CESKA MYELOMOVA SKUPIN/

CESKA MYELOMOVA SKUPINA

I VM %
CMG

- A A (0]
NADACNI FOND

» GROUP

O
w
N
O

N 48
mean (SD) 66,1 (9,3)
median 67,0
min-max 36,0-81,0

p= 0,732
N 243
mean (SD) 66,7 (9,9)
median 68,0
min-max 19,0-86,0




Zakladni charakteristika souboru (diagnoza)

Ve studii (N=48)

Stadium D-S

[ 11 (N=18)
Bl 11l (N=26)

38%
8%
Mimo studii (N=243)
p= 0,188
Stadium D-S
66% Bl | (N=25)
[ 11 (N=59)
B 111 (N=158)

10% 0%

Poznamka: ! Testovano ML Chi-square testem

[ ] Neznamo (N=1)

3
O N >

CESKA MYELOMOVA SKUPIN/

CESKA MYELOMOVA SKUPINA
T o
] = \ N\ 2
g "EKLPk c 2
NADACNi FOND

» GROUP

Stadium A-B

92%

8%

Stadium A-B

84%

1%

B A (N=44)
B B (N=4)

pl= 0,198

B A (N=204)
B B (N=36)
[ ] Neznamo (N=3)

15%



CESKA MYELOMOVA SKUPINA
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NADACNI FOND

CZECH

Zakladni charakteristika souboru (diagnoza) -

N

(,ESKA MYELOMOVA SKUPIN

» GROUP

Ve studii (N=48)
Stadium ISS

27%

I 1 (N=19)
[ 2 (N=13)
B 3 (N=9)
[ ] neznamo (N=7)

Mimo studii (N=243) pl= 0,158
Stadium ISS

33% I 1 (N=70)

[ 2 (N=80)

B 3 (N=73)

] neznamo (N=20)

29%

Poznamka: ! Testovano ML Chi-square testem



CESKA MYELOMOVA SKUPINA

Pred zahajenim aktualni IéCby

: ’ C : S
ESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

Ve studii (N=48) Pocet predchozich linii
40% N 48
< 100 mean (SD) 1,6 (0,7)
=t median 2,0
- 80 52,1 min-max 1,0-3,0
S 60
479 2 40 12,5
S 20
] 2. linie (N=23) 0
[ 3.linie (N=19) >0 >1 >2
Mimo studii (N=243) [ 4. linie (N=6) Pocet predchozich linii
pl= 0,091 Pocet predchozich linii
N 243
40% mean (SD) 1,9 (0,8)
2504 100 median 2,0

min-max 1,0-3,0

25,1

Podil pacienti (%)
o
o

[ 1 2.linie (N=86)
1 3. linie (N=96) 0

4. linie (N=61 >0 % 72
] (N=61) Poget pfedchozich linii

35%

Poznamka: ! Testovano ML Chi-square testem



Nezadouci prihody

Ve studii (N=48) VYSkyt

4%

0%

—

0
W% I ne v=2)

Mimo studii (N=243)

B Ano (N=46)

pl= 0,468

Vyskyt

2%

1%
[ Ne (n=5)

B Ano (N=220)
I:I Neuvedeno (N=18)

Poznamka: ! Testovano ML Chi-square testem

o

CESKA MYELOMOVA SKUPINA

CARG:

CZEC
GRO

=
I
N Q@
9]
¢

» GROUP

Neutropenie |

Infekéni komplikace |

Anemie

Unava, slabost

ESKA MYELOMOVA SKUPIN NADACNI FOND
Podil pacientd (%)
20 40 60 80 100
42 33 |
46
47 23 |
58 W
TR—

Thrombocytopenia |

Neuropatie po lIéché

Neuropatie vstupné | 35 0 ]
Prijem [T E 1 NG st. 34445

Trombocytopenie vstupné

Nausea, zvraceni 25 |

Nechutenstvi 157

Zacpa [_17
Trombosa, embolie

o

Podil pacientd (%)

20 40 60 80 100

Anemie

50 21 |

Neutropenie ST N

Thrombocytopenia

Unava, slabost

Infekéni komplikace

Neuropatie vstupné

Neuropatie po 1éché

Trombocytopenie vstupné
Nausea, zvraceni
Nechutenstvi [ 14
Prajem [T121

Zacpa (120

||B‘N
~
- SIS

Trombosa, embolie [l



CESKA MYELOMOVA SKUPINA
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NADACNI FOND

ry v

Ukoncéena lécba a lIécebna odpovéd

LESKA MYELOMOVA SKUPIN/

» GROUP

(_J
w
N
O

Ve studii (N=48)

Lécebna odpovéd 2

Lécba
77% N=7 N=7 N=7 N=2 N=0 N=13
~ 40 36,1
é
2
@ £ ORR 21 (58,3%)
[8)
§. CBR 23 (63,9%)
|:| Neukoncéena (N=11) §
| Ukonéena (N=37) CR VGPR PR MR SD PG
Mimo studii (N=243) p'=0,331 Lééebna odpovéd 3 p'= 0,005
Lécba

N=8 N=25 N=45 N=15 N=21 N=80

83% 50 412

ORR 78 (40,2%)

17% CBR 93 (47,9%)

Podil pacienta (%)

| Neukonéena (N=41)
|:| Ukonéena (N=202)

CR VGPR PR MR SD PG

ORR= lé¢ebna odpovéd PR a lepsi CBR= Ié¢ebna odpovéd MR a lepsi

Poznamka: ! Testovano ML Chi-square testem, 2 Neuvedeno u 1 pacienta, 3 Neuvedeno u 8 pacient(



Prubéh léCby — Ié¢ba ukonena

Ve studii s ukoncenou

Délka lécby

léébou (N=37)

70
60
50 1
40
301
20 1
104

Podil pacienti (%)

Podil pacienti (%)

o

B RN
o O U O

Délka Ié&by (mésice)
Mimo studii s ukonéenou léébou (N=202)

25

QI

™ © o) &
Délka lé&by (mésite)

o
fo’\,%\/\,

CESKA MYELOMOVA SKUPIN

CESKA MYELOMOVA SKUPINA

I

GROUP
CZEC

>

Wil

- ) A (0]
NADACNI FOND

pl= <0,001

Délka lécby Pocet cyklu
(mésice)
N 37 37
mean (SD) 7,9 (3,8) 8,0 (3,0)
median 9,2 10,0
min-max 0,36-18,0 0,5-10,0
Primérna denni Celkova kumulativni
davka (mg) davka (mg)
N 37 37
mean (SD) 23,0 (4,6) 3800,1 (1688,4)
median 25,0 4550,0
min-max 5,0-25,0 70,0-5250,0
Délka lécby Pocet cykli?
(mésice)
N? 202 197
mean (SD) 5,9 (3,3) 5,5(2,9)
median 5,8 6,0
min-max 0,1-18,2 0,5-15,0
Primérna denni Celkova kumulativni
davka (mg)? davka (mg)?
N? 197 197
mean (SD) 23,1 (4,2) 2487,7 (1449,9)
median 25,0 2100,0
min-max 10,0-25,0 90,0-6300,0

Poznamka: 1 Testovano ML Chi-square testem, 2 Neuvedeno u 5 pacientu



Analyza preziti

OS od diagnozy

S - p-hodnota Log-rank testu: 0.001
— ve studii

S @ | ——  mimo studi
o °
-6\ Il l
\2 T T
N 9
L0 ©
o
T <
z ©

(QV

N

o

S

| | | | | | |
0 50 100 150 200 250 300
Cas (mésice)

Pocet pacientd| N Median (1S) 3leté preziti
Ve studi 48 nedosazeno 89,4 (76,4-95,4)
Mimo studii 243 71,6 (54,7-88,6) 75,2 (69,0-80,4)
Celkem 291
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Podil p

'CMG: CMG

CESKA MYELOMOVA SKUPINA

ESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

[N
2
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OS od zahajeni aktualni léCby

S p-hodnota Log-rank testu: 0.002
— ve studii

o —— mimo studii

o

O

©

S

o

~ Ly

N

o |

o
| | | | | | ! !
0O 10 20 30 40 50 60 70

Pocet pacient(

Cas (mésice)

N Median (IS)

1leté preziti

Ve studii
Mimo studii

48 nedosazeno
243 18,5 (14,7-22,3)

83,0 (68,9-91,2)
62,7 (55,7-68,9)

Celkem

291



Analyza preziti

1TP

S p-hodnota Log-rank testu:<0.001
— ve studii
S @ | —— mimo studii
6 o
©
=
N 9
L9
o
T <
T ©
AN
N 4
5 : :
S
[ [ [ [ [ [ [
0 10 20 30 40 50 60 70

Cas (mésice)

Pocet pacienta| N Median (1S) 1leté preZiti
Ve studii 48 nedosazeno 71,0 (55,3-82,1)
Mimo studii 243 11,1 (9,8-12,4) 44,8 (37,7-51,8)
Celkem 291
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Podil p

CESKA MYELOMOVA SKUPINA

'CMG: CMG

ESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

[N
2
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o

TTP (lécebna odpovéd PR a lepsSi)

1.0

0.6

0.4

0.2

np-hodnota Log-rank testu:<0.001

— ve studii
—— mimo studii

| |
0 10

| | | | | |
20 30 40 50 60 70

Cas (mésice)

Pocet pacienta| N Median (1S) 1leté preziti
Ve studii 21 nedosazeno 100 (-)
Mimo studii 78 149 (13,4-16,5) 69,3 (57,2-78,6)
Celkem 99




CESKA MYELOMOVA SKUPINA

Dlouhodoba lé¢ba Len + Dex zlepsuje OS CMG: CMG

ESKA MYELOMOVA SKUPINA NADACNI FOND

Srovnavaci analyza OS od zahajeni Iécby u pacientll s ukonéenou Ié€bou a Iééebna odpovéd’ alespon PR.

MM-009, MM-010, Iééba mimo a ve studiich v CR : subgroup analyza

OS u pacientu Iécenych kombinaci Len + Dex, ktefi dosahli PR nebo lepsi Iécebné odpovedi:
dlouhodoba lIé¢ba vs. preruseni Ié¢by vs. CR - studiova vs CR - nestudiova lécba

__ Pacienti, ktefi prerusili Ié€bu len + Dex (n = 38),

median 35 mésicu

— Pacienti, ktefi pokracovali na Ié¢bé len + Dex
< (n = 174), median 51 mésicu
N—r
;‘E — Studiova lé¢ba (n = 21), median 35 mésicu
Nd — Nestudiova lééba (n = 78),
g median 35.0 mésicu
>
o
—
[
(&

| | | | | | ]
0 10 20 30 40 50 60

Délka Iécby (mésice)

San Miguel JF, et al. Clin Lymphoma, Myeloma Leuk. 2011;11:38-43.+ data z RMG



