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POMALIDOMID (POMALYST, IMNOVID)

@ IMID, CC-4047
® 3-amino-thalidomide
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@ Schvalen k lécbé RRMM - FDA 2/2013, EMA 9/2013
® Monoterapie nebo kombinace s dexametazonem

® Minimalné 2 predchozi linie véetné BTZ, LEN,
progrese v lécbé



http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/c/cf/Thalidomide2DACS.svg�

POMALIDOMID

U&inek:
@ Anti-angiogenni efekt
(1IFN Y, IL-2, IL-10; ] TNFa, IL-6)
@ Inhibice podpory stromatu mikroprostredi KD
® Imunomodulacni Uc¢inek (stimulace NK bunék, inhibice T-reg)

@ Zprostredkovani efektu castecné v.s. pres cereblon (slozka E3 ubiquitin ligazového
komplexu)

® U¢innéjsi neZ thalidomid in vitro a téZ in vivo
@ Udcinny u rezistentnich linii MM, vCetné rezistence na LEN

Nezadouci ucinky:

@ Teratogenita

@ Myelotoxicita (neutropenie)

@ Infekce

@ Trombembolismus, v.s. méné nez lenalidomid (?), nadale nutnost profylax
@ Neindukuje neuropatii




POMALIDOMID

Interakce:

@ Silné inhibitory CYP1A2 (ciprofloxacin, enoxacin) -
zvysuji ucinek pomalidomidu

Metabolismus:

® Pomalidomid - 98% metabolizovan pred exkreci; 2%
vylucovany x LEN eliminovan predevsim ledvinami (82%)
— renalni funkce zrejme neovlivni ucinek ani toxicitu

Rizikove faktory:
® Slibny ucinek u rizikove cytogenetiky - dell17p, t(4;14)!

1) Richardson PG, et al. Impact of POM+LoDEX on disease parameters and cytogenetic status in relapsed and
refractory multiple myeloma (RRMM). Clin Lymphoma Myeloma Leuk, 2013; 122: abstract 408




POMALIDOMID

® MTD 4mg 21/28 - den 1-21 ve 28 dennim cyklu
(podobny efekt jako 28/28, mensi spotreba rdstovych faktoru)

® P-Dex ve fazi 11! - ORR 33%, DOR 8,3 mésicu,
PFS 4,2 mésicu, OS 16,5 mésicu
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1) Richardson P, et al. Pomalide alone or in combination with low-dose dexamethasone in relapsed and
refractory multiple myeloma: a randomized phase 2 study. Blood, 2014
2) Dimopoulos MA, et al. Blood. 2013;122 (suppl, abstr 408).



V74

VHODNI KANDIDAT!

@ Pacienti, kteri byli léceni BTZ a LEN a jsou na né
refrakterni

@ Pacienti relabujici v terapii BTZ a/nebo LEN a
jsou refrakterni

® Nemocni refrakterni nebo netolerujici existujici
léCebné pristupy

@ Doporuceni: vstupni Neu > 1000/ul, Tr > 75.000/ul

@ Délka lécby: doporucena do progrese nebo
nezvladatelné toxicity




POSTUP V CR (U VZP)

® Pozadavek na §16 zakona 48/1997 Sh.

® Vazanost na centra (+ musi podepsat urceny odborny
garant)

® Prokazatelné refrakterni na lécbu alespon 4. linie,
predpoklad preziti 12 mésicu

® Po predchozi lécbé BTZ, LEN, THAL, min. po dobu 4
cyklu

@ Povoleni - na 4 cykly s postupnou preskripci, max 12
cyklu

® Na rok 2014 - cca 30 nemocnych (4 na centrum)




KAZUISTIKA

® M, nar. 1944, vek pri dg. - 62 let

® Mnohocetny myelom IgA kappa, dg. 2/2006
@ vstupneé st. lIA (D-S), ISS 1, cytogeneticky trisomie 15,

® Lécba: 4xVAD+ASCT, IFN-a; Thal+Pred; 7xVCD:;
6XRd+4xRAD; 2xVD

© Komplikace: neuropatie DKK, opakované zavazné
Infekty HCD (véetné MRSA otitidy), cytopenie

® Progrese: 8/2013 - Casna progrese do 3 mésicu od

ukonceni teraple cytogeneticky 3 kopie 1921, trisomie a tetrasomie 9,
trisomie a tetrasomie 15

@ TB 60% infiltrace, MIG =11g/I, Kk = 391mg/Il, A = 0,53mg/I,
K/A = 738,66, pancytopenie (Hb 117, Tr 95, Neu 1,56)




KAZUISTIKA

® 0d 11.12.2013 terapie POM+Dex (pomalidomid
4mg 21/28, Dex 40mg 1x tydne)

® Profylaxe: LMWH, PPI

® Komplikace: po Dexametazonu tachykardie -
extrasystoly, opakované paroxysmus FS (upraven
beta-blokator); Neutropenie max gr. 3 (aplikace
GM-CSF 3x)

@ Dosud: 4 cykly, dosazeno ,,MR*




KAZUISTIKA
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LAVER
® Pomalidomid - dalsi z novych léku s

,biologickym mechanismem ucinku®,
efektivni u RRMM

® U&innost i u ¢asti znacné predlécenych
nemocnych s MM vcetné lecby LEN

® Prvni zkuSenosti - nadéjné

@ Otazka ceny, uhrady, schvalovani ZP

® Pro nemocné - Sance na dalsi ,,posunuti*
hranice OS
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