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AKTIVNI“ KLINICKE STUDIE

Probiha zarazovani pacientu €i bude zahajeno
do 1 — 2 meésicu
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THALIDOMID v primolécbe
Randomizovana studie CESMG

I START: cervenec 2004 - aktivni
1 INDIKACE: Nova dg., pacienti nevhodni k ASCT

1 Randomizace:
Indukcni terapie:

Udrzovaci terapie:

1 DOSTUPNOST: Brno, Hradec Kralové, Olomouc,
VEN Praha, FN KV Praha, Novy JiCin
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REVLIMID v primolecbe
Randomizovana studie faze II1

1 START: 4/2007 - aktivni

1 INDIKACE: Nova dg. nad 65 let nebo nevhodni
pro transplantacni lecbu

1 Dvojite zaslepena randomizovana studie 1:1:1

DOSTUPNOST: Brno, VFN Praha, Hradec Kralove,
Olomouc
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REVLIMID

- LENALIDOMID (Revlimid) je analogem Thalidomidu.
Ma antiangiogenni a imunomodulacni ucinek.

« Latky nejsou namireny pouze proti myelomovym
bunkam, ale maji schopnost ovlivnovat i mikroprostredi,
ve kterém se myelomové bunky nachazeji.

Dochazi k blokaci rustu a bunécné smrti.
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ESKA MYELOMOVA SKUPINA

KLINICKA STUDIE CELGENE - REVLIMID

Vstupni kriteria:

1. Noveé dg. mnohocetny myelom bez predchozi leCby chemoterapii

2. VEK 65 let a vice v dobé podepsani informovaného souhlasu

3. Méeritelny paraprotein (IgG = 10g/1, IgA = 5¢g/I, IgD = 0,5g/l v séru, mocC = 200
mg/24hod.; lehké rfetézce mo€ = 200 mg/24hod, sérum = 10g/l)

4. Karnofsky = 60%

5. Fertilni zeny — sexualni abstinence béhem studie, 28 dni pred a po

ukonceni studie, nebo souhlas s pouzitim dvou metod kontracepce - 2 x
negat. hCG (1.vyS. 10 - 14 dni pred startem, 2. vy$ 24hod. pred startem)

6. Informovany souhlas — 2 verze (jedna pro muze s fertilnimi partnerkami,
druha ostatni).

Fertilni zeny — 1. mésic téhotensky test 1x tydne, dale kazde 4 tydny a 28.den
po ukonceni, s nepravidelnym cyklem kazdych 14 dni, 14. a 28. den po
ukonceni

Muzi s fertilnimi partnerkami — pouceni o riziku, souhlas s pouzitim
prezervativu behem studie a dalsich 28 dni po ukonceni

¥ Ceska myelomova skupina spolupracuje s lékafi v CR a SR pfi zajisténi novych lékl pro léébu
nemocnych s mnohocetnym myelomem
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KLINICKA STUDIE CELGENE - REVLIMID

Vvylucovaci kriteria:

1. Drivejsi lecba MM (nezahrnuje zareni, bifosfonaty, nizké davky kortikoidu =
40mg/den po 4 dny, nesmi byt podano 28 dni pred randomizaci)

. Nemocni s jinym zavaznym onemocnenim a kontraindikaci pro leCbu MM
. Pozitivni té€hotensky test nebo kojeni

. Radioterapie na dosah 28 dni od randomizace

. Plazmaferéza na dosah 28 dni od randomizace

. Neutrofily pod 1500

Trombo pod 75 u pacientu s po¢tem plazm. bunék v KD pod 50%, trombo pod 30
u pacientu s poc¢tem plazm. bunék v KD 50% a vice

Hemoglobin pod 80
Kreatinin nad 221
AST, ALT nad 3,0

7. Jineé nadorove onemocneni lecene behem poslednich 3 let — vyjimkou jsou
basaliomy, skvamozni karcinom kaze, €i carcinoma in situ cervixu a prsu, nahodny
histologicky nalez na prostaté (dle TNM stadium T1a nebo T1b)

8. Neuropatie grade 2 a vice
9. HIV pozmwta nebo aktivni hepatitida A, B, C.
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KLINICKA STUDIE CELGENE - REVLIMID

Lécba: |. Double-Blind Treatment Phase, Tri ramena A,B,C:
A) Indukéni (prvnich 9 cykli)
Lenalidomid 10 mg/den, 1. - 21.den 28-denniho cyklu
Melphalan 0,18 mg/kg/den 1. - 4.den 28-denniho cyklu
Prednison 2 mg/kg/den 1. - 4.den cyklu
Udrzovaci (od 10. cyklu do progrese)
Lenalidomid 10mg/den, 1. - 21.den 28-denniho cyklu

B) Indukéni (prvnich 9 cyklua)
Lenalidomid 10 mg/den, 1. - 21.den 28-denniho cyklu
Melphalan 0,18 mg/kg/den 1. - 4.den 28-denniho cyklu
Prednison 2 mg/kg/den 1. - 4.den cyklu
Udrzovaci (od 10. cyklu do progrese)
Lenalidomid placebo10 mg/den, 1.- 21.den 28-denniho cyklu

C) Indukeéni (prvnich 9 cyklt)
Lenalidomid placebo 10 mg/den, 1. - 21.den 28-denniho cyklu
Melphalan 0,18 mg/kg/den 1. - 4.den 28-denniho cyklu
Prednison 2 mg/kg/den 1. - 4.den cyklu

Udrzovaci (od 10. cyklu do progrese)
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KLINICKA STUDIE CELGENE - REVLIMID

ll. Open-Label Extension Phase
- zarazeni do 28 dni od ukonceni |. faze

a) progrese v indukcni fazi — Lenalidomid 25 mg/den, dle rozhodnuti |€kare
Dexamethazon 40 mg/den 1-4,9-12, 17 - 20.

b) progrese v udrzovaci fazi
— rameno B, C - Lenalidomid 25 mg/den, dle rozhodnuti |Iékafe Dexamethazon
40 mg/den1-4,9-12,17 - 20.
— rameno A - Lenalidomid 25mg/den, dle rozhodnuti I€kafe Dexamethazon,
avsSak jestli podstoupili redukci davky lenalidomidu v udrzovaci fazi je nutno
podavat Dexamethazon 40mg/den 1-4, 9-12, 17-20.

Pri kombinaci Lenalidomidu a dexamethazonu nutno podavat aspirin
(75 -100mg), pfi kontraindikaci aspirinu jina forma antitrombotika dle

standardniho postupu.
- |léCba trva do progrese nemoci, nebo preruseni IéCby z jiné priCiny

lll. Follow-up Phase
- sledovani preziti po progresi nemoci po dobu 5 let od randomizace 3 x roCné

CMG.
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THALIDOMID v lécbe relapsu
Randomizovana studie faze III1 OPTIMUM

1 START: srpen 2006 - aktivni
1 INDIKACE: Relaps onemocheéni (pomaly neagresivni)
1 Randomizace:

DOSTUPNOST: Brno, Hradec Kralové, Olomouc,
VFEN Praha, FNKV Praha, Novy Jicin
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THALIDOMID a VELCADE v lécbe relapsu
MMVAR EBMT

1 START: 9.1. 2007 - aktivni
1 INDIKACE: Relaps MM po autologni transplantaci
1 Randomizovana studie 1:1

DOSTUPNOST: Brno, Olomouc, Hradec Kralové
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VELCADE v primolécbe a lecbe relapsu Akademicka,
nerandomizovana studie - BDD Ludwig

1 START: zari 2006 — aktivni
1 INDIKACE: Nove dg. i relabujici onemocneéni u
pacientl s novym renalnim selhanim
1 CIL: Rychly nastup uéinku Velcade — obnoveni
ledvinnych funkci

DOSTUPNOST: Brno
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.,PRIPRAVOVANE“ KLINICKE STUDIE

Probihaji pripravy studii v jednotlivych centrech,
ktera byla vybrana zadavatel
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VELCADE a THALIDOMID v primolécbeée
Randomizovana studie faze Il - MMY 2043

1 START: ? VII/2007 ?

1 UKONCENI: ? 1/2009 ?

1 INDIKACE: Nové dg. onemocnéni u pacientt, ktefi jsou
kandidaty pro autologni transplantaci

DOSTUPNOST: Brno, Hradec Kralové, FNKV Praha,

VEN Praha ?, Olomouc ?
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VELCADE + anti IL- 6 v |écbeé relapsu
Randomizovana studie faze lli

1 START: ? 2007 ?
1 UKONCENI: ?
1 INDIKACE: Relaps onemocneéeni

DOSTUPNOST: Brno, H.Kralové
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Nové diagnostikovany mnohocetny myelom

Vék do 65let Vék nad 65 let
( nebo nevhodni do transplantaéniho programu)
CTD, CAD CTD, MPT, MP CEMSG Revlimid

kortikoidy pfi pancytopenii TD x MP MP x MP+ revlimid
+ ASCT INF x Thal < .

ey e
l. Relaps

Vék do 65let Vék nad 65 let
\ ( nebo nevhodni do transplantacniho programu)
YIVAV/N= SCAUACE \/clcade CVD"“’,I"QP’VD’ OPTIMUM
CTD,MPT ) . Thalidomid x DEX
VIDvs TD aeaacl + anti IL6 (M:I‘igg) (Thalidomid x DEX)

(pacienti po autoPBSCT) +- ASCT

Il. Relaps

Pacienti jiz IéCeni rezimem s Velcade by méli byt IéCeni rezimem s Thalidomidem a naopak

CTD, MPT, CEMGS BDD CvD, VMP CTD, MPT,
D Velcade + Doxil + dex VD TD
+ UL TD pfi renalni insuficienci + UL TD
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Dekuji za pozornost
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