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Pozadavky na hlaseni v prubéhu
klinického hodnoceni

Povinnosti zkousejiciho:

O neprodlené (do 15 dnii) hlasit zadavateli vsechny
zavazne nezadouci prihody (SAE) a kriticke
laboratorni odchylky

O v pripadé umrti je povinen poskytnout zadavateli a
eticke komisi doplnujici informace
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Pozadavky na hlaseni v prubéhu
klinickeho hodnoceni

Povinnosti zadavatele:
0 ma plnou odpovednost

0 podezreni na zavazneé neocekavane nezadouci ucinky, ktere
maji za nasledek smrt nebo ohrozeni subjektu na zivote hlasi
do 7 dnui ode dne, kdy se tuto skutecnost dozvedel

0 Ostatni podezreni na zavazne neocekavane nezadouci ucinky,
nahlasi do 15 dnut SUKL a EK

0 rocne - zprava o prubchu klinického hodnoceni a zprava o
bezpecnosti
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Z.avazna nezadouci prihoda — SAE

Zavaznou nezadouci prihodou se rozumi stav, ktery:

0 ma za nasledek smrt

O ohrozuje zivot

0 vazne poskozuje zdravi

0 ma za nasledek trvalé C1 vyznamne poskozeni zdravi €1 vznik
pracovni neschopnosti

0 vyzaduje hospitalizaci leCene osoby nebo neumerne
prodlouzeni probihajici hospitalizace

O projevi se jako vrozena anomalie u jejich potomkil

Klinicka studie CMG 2002



Formular SAE CMG 2002

0 Vyplnujte formular SAE CMG 2002 2x !

0 Jednou pr1 zacatku SAE a podruhe pri ukonceni SAE.

0 Vyplnény formular odeSlete na fax ¢. : 532 232 413
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"¢ CMG2002 monitor 1.0 -—- Aktualni pacient: vék:0 Eislo: - |I:I |_3

Yebeér pacienta  Zalohowani databdze Logzmén  Edit O programu

- !

Formular SAE CMG 2002

Slovni popiz SAE (=erious adverse event) o Do Pfidat TAFnam ‘

Cicdstrantt zaznam ‘

4|_‘ Tizk formulare ‘

1. ¢a=t formulare SAE 2. ta=t formulare SAE

Definice SAE: jakdkoli zévaing udalost, zévains komplikace, kerd s ohjevi v pribéhu studie CWG 2002 a vede:
a) k dmiti pacienta
kb ke stavu, kdy nemocny je po daobu jejiho tevani v bezprostiednim ohroZeni Zivota
o) k trvalym zdravotnitm nasledkim
o] k prodlouzeni hospitalizace

Slovni popis SAE | J
13 Datum zaistku SLE |
2 Datum konce SAE |

3) Wysledek SAE | € &) dpind dprava zdravotniho stavu pac.
{7 by Edstedng dprava zdravotniho stavu pac.
{7 ) dmeti pacienta

CMG C ayjing | [

LI'-I'!.!.I'I'---IH""'\.: o

.~—25rr[|i:k monitora——— 41 Faze lechy kdy doZlo k SAE | J
i | Formuldf uzaméen |
1. Regiztrace | 2. Pred wstupem | | 2. Pied vstupem Il | 3. % prikéhu chematerapie W ADMNID | 4 1. Pfed zahajenim stimulace |
4 2. % prikéhu stimulace | 5.1. Pred tranzplantaci | 5.2 % prikéhu a Sasné po transplantaci | 6. Randomizace 7. Potransplantaci |
Follow Up | End cmG 2002 | [£777&8E ™™

Sae ICmabazels ael Fa3=nam: 2adni YWihradni oristuo |



Formula¥ SAE CMG 2002

Definice SAE: jakakoli zavaZna udalest, zavazna komplikace, ktera se objevi v pribéhu studie CMG 2002
a vede a) k imrti pacienta; b) ke stavu, kdy nemocny je po dobu jejiho trvani v bezprostfednim ohrozeni zivota;
c) k trvalym zdravotnim nasledkim; d) k mimofadné ¢i neiimérné prodlouzeni hospitalizace

Slovni popis SAE (SErious atdvVerse BVENT )i co. it i vor in cir cie cee cve cee aee et et e e e e e

1) Datum zahdjeni SAE: ..
2) Datum ukonCeni SAE: .o

3) Vysledek SAE:
b ,

uplna uprava zdravotniho stavu

b) castec¢na uprava zdravotniho stavu — ,stav zlepSen“

c) stav nezlepsSen
d) stav zhorSen
e) umrtipacienta I;I
f) jiny - prosime konkrétné vypsat I;I
4) Faze 1é¢by, kdy doslo k SAE:

indukce VAD stimulace transplantace udrzovaci lé¢ba

po ukonceniudrzovaci 1écby

5) Lze ptedpokladat souvislost SAE s terapii dle protokolu CMG 2002? ano ne
pokud ano, uvést konkrétné s kterym lékem: ... e e e e e
6) Vztah SAE a podané 1é¢by povaZzujete za : jisty nebo nejisty

7) Doslo k pteruleni 1é¢by dle protokolu CM G 2002? p ano I:I ne I:I

pokud ano, uvEst 0d KAy do KAy oo e

7) Byla nutna redukce studiové medikace? P ano ne

pokud ano, uvést konkrétni davky a od kdy do kdy: .....c..ooiiiiii |:| ....... D
8) Byla ukoncena terapie dle protokolu CMG 2002? p ano ne
pokud ano, uveést datum UKOMCEMI: .ot .
== &
OCIWESS : ]
3 3 T Jméno vyplinujiciho Iékate(tiskacim): .. e .Podpis lékate:.
CESKA MYELOMOVA SKUPINA po vyplnéni prosime odeslat faxem zadavateli studle na clslo 532232413 SAE je nutno hliasit do 24 hodm ')
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Hodnocené obdobi od 1.4.02 do 31.3.2006
celkem 270 SAE (100%) u 175 pacientu

Indukce
16%
B Stimulace 6% ‘
Transplantace
Randomizace ( 56%
139
. UL %o
9%
rok 2002 4% 5%
24
rok 2003 = N 31%
= rok 2004
rok 2005
m rok 2006
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Infek&ni komplikace Typy kompllkaci

B Exitus
3%
Tromboza 4%, \\\‘ 33%
® Trombembolie 7% \

= Hospitalizace _/ »

(SBadstro - intestinalni 9%
®m SrdeCné - cévni 0
m |atrogenni komplikace > [ 19%
Polékova toxicita (pancytopenie, trombocytopenie, neuropatie, neutropenie, anemie)
B Metabolické komplikace
B Renalni komplikace
m Poruchy psychiky (deprese, suicidalni tendence,delirium)
Maligni duplicita
m Krvaceni

Plicni komplikace
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Nejcastéjsi SAE (n = 270)

O Infekcéni komplikace — celkem 87 pripadu, tj. 32%

- Infekce dychacich cest - 36
- Herpeticke infekce - 14

- Ostatni infekce - 28
- Septicky stav -9
O Tromb — embolicke komplikace — celkem 40 pripadi, tj. 15%
- Trombozy - 31
- Tromb — embolie -9

Viprubehu klimickeho hodnoceni nedoslo k zadnemu neocekavanemu
nezadoucimu ucinku ciiprihede (USAR, SIUSAR)).
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Nejcastéjsi priciny vzniku SAE

0 56% SAE souvisi s terapii dle protokolu studie CMG 2002
= 150 pripadu z celkoveho poctu 270 SAE

Terapie:

0 Dexamethazon — 27%

0 Chemoterapie VAD — 19%
O Melfalan — 11%

1 Doxorubicin — 11%
0, Chemoterapie CED — 8%
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Tromb — embolické komplikace (TEN)

O Podil na TEN snizil z 17% v roce 2003 na 8% v roce 2005.

0 Z duvodu TEN bylo celkové vyrazeno z protokolu - 2% z celkového
poctu zarazenych nemocnych.

0 Po zavedeni profylaktickeho opatreni jde vidét jasny trend ke snizovani

poctu TEN a poctu vyrazenych nemocnych ze studie.
140

m Celkovy pocet pacient(

120
99
SAE - celkovy podet 100 8
80
63
SAE - TEN z celkového poétu el
pacientt 40
17%
= UMRTIi na TEN z celkového poétu 20 " 6% 9% 8%
pacientu r— P

0

2002 2003 2004 2005

Klinicka studie CMG 2002



Nahlasena umrti (n = 47)
B Septicky stav

m Infekce DC 4%2%2% 6%

Trombembolie 20/, 31%
B Progrese onemocneni
Renalni komplikace S———— T —

m Krvaceni 6%
m Metabolické komplikace 6% 6%
 Plicni :
Pllcrll ko.mpllvkavlce 16% 13%
Neprihojeni stepu
m Maligni duplicita -
m nezji$téno - neudano ndukce 17%
m Stimulace 4% — |
Transplantace 6% g
Randomizace
9% 64%
= UL

Klinicka studie CMG 2002



! Chyby pri hlaseni SAE

O Nenahlaseni SAE

O NenahlaSeni SAE monitorovi studie nebo osobé tomu poverene
do 24 hodin od okamziku, kdy se skutecnost dozveédel

O Neuplne nebo Spatne vyplnéni formulare

0 Pozdni nahl4$eni SAE na SUKL a etickou komisi v misté s
vyskytem SAE

d Odeslani formulare SAE do statistickéeho centra
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Dékuji za pozornost

bl 2002

Kolegum za spolupraci
Sponzorovi studie za podporu
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