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Bortezomi

m prva linia lieby MM

Lenalidomi

m refraktérnost MM m relaps MM : Fr)erl\;ap!nl\lfl\/llleby MM
m lieGebné rezimy m refraktérnost MM

m hematologicka toxicita m lieCebné rezimy : ﬂiggﬁfgggm'\yw
m nehematologicka toxicita m hematologicka toxicita icka toxici
_— ~ — hematologicka toxicita

G zvyhodnenie pd nehematolqglcka toxig m néhgmatologicka toxicita
m zZWodnenie \ , .
\lzvyho enie

Bendamustiny 7 iné alkylagné latky
m prva linia lieby MM antracykliny
:;g‘?:lfttlavrlrl:/(last MM kortikoidy

nove lieky

" w prva linia lieby MM
m relaps MM

m lieCebné rezimy

hematologicka toxicita
m Nelematologicka toxiefla
m zvyhodnenie




m vysokodavkovana (HD) chemoterapia + ATPKB — Standard pac. v 1. linii v liecbe MM

m zavedenie novych liekov do indukénej chemoterapie — zlepSenie vysledkov u pac. s MM

m vhodni pacienti:

m vhodné lieky:

» vek <65 rokov
» bez komorbidit
» dobra tolerancia lieCby

> 1(4;14)(p16;932)
» 1(14;16)(q32;923)
» ztrataTP53/del(17)(p13)/
» amplifikacia v oblasti 1921

» Dbez vyznamnej toxicity v suvislosti s HD/ATPKB

» thalidomi

33% — 50% — 80-100%

< ina cytotoxicka latka + kortikoidy

» bortezomib
» [enalidomid

U

\/

Inicialna lieCba pre novodiagnostikovanych pac. s MM
vhodnych na ATPKB

m udrziavacia lie¢ba 1 poCtu KR 24% na 42%(Mateos, 2011), VT vs. VP(GEM/Pethema)

TTP 39m vs. 32mOS po 5. 69% vs. 50%

m relabovany/refraktérny MM ( 60%)
m toxicita :hematologicka — anémia, neutropénia, trombocytopénia
:nehematologicka —PN, poskodenie obliCiek,tromboembolizmus,




Sucasna liecba mnohopocetného
myelomu na Slovensku
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Novo diagnostikovany pacient s dg. MM

X program: JUNIOR

J

[ Prehl'ad doporucenych liecebnych J

rezimov program: JUNIOR

Novo diagnostikovany pacient s dg.MM )
L program: SENIOR )
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Prehlad doporucenych liecebnych

rezimov program: SENIOR
- y
( )

Porovnanie efektivity jednej a dvoch AT
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celkového

> zlepsenie
prezivania?




Priebeh klinickej manifestacie MM

. latentny — asymptomaticka faza
. kostné ochorenie

. hachylnost k infekciam

. neurologické poruchy

. renalne ochorenie

. kardiovaskularne komplikacie

. extraosealna infiltracia nadorom
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. nasledky posobenia paraproteinu




Liecebné ciele pri MM

Nutné dokladné zvazenie prinosu a rizika liecby

Potencialny ' Rizika
prospech pre asociované s

pacienta lieCbou

Ustup symptémov a zlepsenie kvality
zZivota

* Hematologicka toxicita
* Infekcie
* IDS

Sekundarne malignity

Kontrola ochorenia, navrat k normalnym
dennym aktivitam

DlhSie obdobie bez prejavov ochorenia
P Ostatna toxicita
Predlzenie zivota

Vyliecenie?



Ciele liecby

Dosiahnut remisiu primarneho ochorenia

Udrzat pacienta v remisii ¢o najdlhsi ¢as

Predchadzat komplikaciam ochorenia

Liecit komplikacie, ak sa rozvinuli

Zabezpedit efektivnu podpornu liecbu

ADRIENA SAKALOVA A KOLEKTIV

MNOHOPOCETNY

MYELOM

Historia a sucasnost




FAKTORY OVPLYVNUJUCE LIECBU
PACIENTOV S MM

Znizenie funkénej kapacity:
m performance status

m denné aktivity

m kongitivne funkcie

Komorbidity: Nesposobilost’ Zvysenie
m oblicky nepriaznivych
m pluca Polyfarmacia prognostickych

m pecen faktorov:

m kardialne Frailty : m 3,M > 3.5 ng/mL

m poSkodena kostna dren m slabost m ISS stage )

m polyneuropatia m bolestivost m albumin < 3.5 g/dL
m chudnutie m Hb <10 g/dL

m | fyzicka aktivita
m pomala chbédza

Znizenie kapacity tolerovat’ toxicitu

® PACIENTI £65 roc¢ni
® PACIENTI 65 =75 rocni
® PACIENTI > 75 rocni
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o CZECH

'ESK* MYELOMOVA SKUPINA

I Novo diagnostikovany

pacient s MM — program JUNIOR

CMG:

“
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SLOVENSKEA MYELOMOVA

4x indukény rezim

pRg——

CAD

SPOLOCNOST

VCD alebo CTD

#

STIMULACNY REZIM
Cyklofosfamid 2.5g/m? + G-CSF 5-10 uqg/kg

Zber Stepu dostatocny na tri autoléogne transplantacie

#

AUTOLOGNA TRANSPLANTACIA
Melphalan 200mg/m? (1x-2x)

4

LieCebna odpoved PD alebo SD

LieCebna odpoved’ lepSia ako SD

Rezim
s lenalidomidom
alebo experimentalna
liecba; zvazenie allo-
transplantacie po AT
indukcii

DRUHA*

AUTOLOGNA TRANSPLANTACIA
Melphalan 200mg/m?

Udrzovacia liecba lenalidomidom

10mg/max. 18-24 mesiacov

Konsolidacia

THALIDOMID
100mg/deri/6 mes.
alebo 2-4 cykly
komb. liecby inej ako
v indukcii(alebo VTD)
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Prehlad doporucenych liecebnych rezimov: JUNIOR

konsolidacia udrziavacia liecba

nova Dg. Indukcia myeloablacia
JUNIOR CTD, CVD, BDD, MEL 200mg/m? VTD R- 10mg
VTD 1-2x (CTD, CVD) | (T-100mg)
1. relaps Indukcia
JUNIOR CTD, CVD, BDD, MEL 200mg/m? VTD
MPT, CAD, VMP, 1-2x (CTD, CVD)
RMP, RCD, RAD, BP
VTD, RCP, RD, RP,

2. Relaps — rovnako ako 1. relaps bez konsolidacie

Prehlad najpouzivanejsich lieCebnych rezimov

JUNIOR u pacientov vhodnych na ATPKB
—l—

o

—>

CAD JUNIOR
» Cyklofosfamid

» Doxorubicin

» Dexametazon 40mg/d p.o.D1.-4.a15.-18.

500 mg/m2 iv. D1.a15
625 mg/m2 p.o.
9mg/m2 iv. D1.-4

CVD JUNIOR

» Cyklofosfamid 500 mg iv. D1.a 15

» Bortezomib

625 mg p.o.
1.3 mg/m2 iv./sc. D1,4,8,15

» Dexametazon 40mg/d  p.o.D1.-4.a 15.-18.




Prehlad doporucenych liecebnych rezimov: JUNIOR

CTD JUNIOR
» Cyklofosfamid 500 mg/m2 iv. D1. a 15.
» Thalidomid 200 mg/d  p.o. kontinudlne
» Dexametazon 40mg/d D 1.-4.a15.-18.

CVD JUNIOR
» Cyklofosfamid 500 mg/m2 iv. D1.a D15.
» Bortezomib 1.3 mg/m2 iv./sc.D1,4,8,15
» Dexametazon 40mg/d  p.o.D1.-4.a15.-18.

CVD w (weekly)
» Cyklofosfamid 50mg p.o. kontinualne
» Bortezomib 1.0-1.3 mg/m2/ iv. bolus D1,8,15,22
» Dexametazon 20 mg/d p.o.D1.-4.a 15.-18

MPT JUNIOR
» Melphalan 9mg/m2/d p.o. D1-4
» Prednison 2 mg/kg/d p.o. D1-4
» Thalidomid 200 mg/d p.o. kontinualne

VMP JUNIOR
» Bortezomib 1.3 mg/m2/ iv. Bolus/sc. D1,4,8,15
» Thalidomid 9 mg/m2/d p.o. D1.-4.
» Prednison 20 mg/kg/d p.o. D1.-4.

BDD
» Bortezomib 1.3 mg/m2/iv./sc. D1.,4.,8.,11.
» Doxorubicin 9 mg/m? iv/ D1.,4.,8.,11.
» Dexametazon 40 mgiv. D1.,4.8.,11.

RMP JUNIOR
» Lenalidomid 25 mg/d p.o. D1.-21.
» Melphalan 6 mg/m2/d p.o. D1.-4.
» Prednison 2mg/kg/d p.o. D1.-4.
RCD JUNIOR
» Lenalidomid 25 mg/d p.o. D1.-21.
» Cyklofosfamid 500 mg/m2 iv. D1.a D15.

» Dexametazon 40mg/kg/d.0.D1.-4.a15.-18.

CAD JUNIOR
» Cyklofosfamid 500 mg/d iv. D1.a D15.
» Doxorubicin 9 mg/m2/d iv.. D1.-4.
» Dexametazon 40mg/kg/d. p.o.D1.-4.a15.-18.

RAD JUNIOR
» Lenalidomid 25 mg/d p.o. D1.-21.
» Adriamycin 18 mg/m2/d iv.. D1.
» Dexametazon 40mg/kg/d. p.o.D1.-4.a15.-18.

a.28 dni

RP JUNIOR
» Lenalidomid 25 mg/d p.o. D1.-21.
» Prednison 2 mg/kg/d iv.. D1.-DA4.
BVD

» Bendamustine 70 mg/m2/d D1.8.
» Bortezomib 1.3 mg/m? iv/sc. D1.,4.,8. a 15.
» Dexametazon 20-40 mgiv. D1.-4.a15.-18.




Prehlad doporucenych lieCcebnych rezimov: SENIOR

nova Dg. Indukcia myeloablacia konsolidacia | udrziavacia liecba
SENIOR VMP, MPT, CVD, VTD R- 10mg
CTD, VTP, BP (CTP, CVP) | (T-100mg)

1. relaps indukcia
SENIOR CTD, CVD, BDD, VTP

MPT, CAD, VMP, (CTD, CVD)

RMP, RCD, RAD,

RP, BP,

2. Relaps — rovnako ako 1. relaps bez konsolidacie

Prehlad najpouzivanejsich lieCcebnych rezimov
SENIOR u pacientov nevhodnych na ATPKB

/1\»

CVD SENIOR VMP SENIOR
» Cyklofosfamid 50 mg p.o. kontinudlne » Bortezomib 1.3 mg/m2/iv. Bolus/sc. D1,8,15
» Bortezomib 1.3 mg/m2 iv./sc. D1,8,15 » Melphalan 6 mg/m2/d p.o. D1.-4.

» Dexametazon 20mg/d  p.o.D1.-4.a 15.-18. » Prednison 20 mg/kg/d p.o. D1.-4.




Prehlad doporucenych lieCcebnych rezimov: SENIOR

CTD SENIOR
» Cyklofosfamid 50 mg p.o. kontinualne
» Thalidomid 200 mg/d  p.o. kontinudlne
» Dexametazon 20mg/d D 1.-4.a15.-18.
MPT SENIOR
» Melphalan 6 mg/m2/d p.o. D1-4

» Prednison 2 mg/kg/d
» Thalidomid 100 mg/d

p.o. D1-4
p.o. kontinualne

VTD w (weekly)
» Bortezomib 1.0-1.3 mg/m2/ iv. bolus D1,8,15,22
» Thalidomid 100 mg/d p.o. kontinualne
» Dexametazon 20 mg/d  p.o.D1.-4.a 15.-18

CVD SENIOR
» Cyklofosfamid 50 mg p.o. kontinudlne
» Bortezomib 1.3 mg/m2 iv./sc. D1,8,15
» Dexametazon 20mg/d  p.o.D1.-4.a 15.-18.

VMP SENIOR
» Bortezomib 1.3 mg/m2/ iv. Bolus/sc. D1,8,15
» Melphalan 6 mg/m2/d  p.o. D1.-4.
» Prednison 20 mg/kg/d p.o. D1.-4.

BDD
» Bortezomib 1.3 mg/m2/iv./sc. D1.,4.,8.,11.
» Doxorubicin 9 mg/m? iv/ D1.,4.,8.,11.
» Dexametazon 40 mgiv. D1.,4.8.,11.

RMP SENIOR
» Lenalidomid 10-15 mg/d  p.o. D1.-21.
» Melphalan 4 mg/m2/d  p.o. D1.-4.
» Prednison 1-2mg/kg/d p.o. D1.-4.
RCD SENIOR
» Lenalidomid 10-25 mg/d p.o. D1.-21.

» Cyklofosfamid 50 mg/d p.o. kontinudlne
» Dexametazon 20mg/kg/d.0.D1.-4.a15.-18.

CAD SENIOR
» Cyklofosfamid 50 mg/d p.o. kontinudlne
» Doxorubicin 9 mg/m2/d iv.. D1.-4.
» Dexametazon 20mg/kg/d. p.o.D1.-4.a15.-18.

RAD SENIOR
» Lenalidomid 10 mg/d p.o. D1.-21.
» Adriamycin 18 mg/m2/d iv.. D1.
» Dexametazon 20mg/kg/d. p.o.D1.-4.a15.-18.

a.28 dni

RP SENIOR
» Lenalidomid 15 mg/d p.o. D1.-21.
» Prednison 2 mg/kg/d iv.. D1.-DA4.
BVD

» Bendamustine 70 mg/m2/d D1.8.
» Bortezomib 1.3 mg/m? iv/sc. D1.,4.,8. a 15.
» Dexametazon 20-40 mgiv. D1.-4.a 15.-18.




Studia FIRST: 1,623 pacientov z celého sveta

246 centers in 18 countries, in partnership with the IFM

North America
Canada 251 \.i
United States 60 By

WX

Asia
China 47
S. Korea 56

Europe Taiwan 11

Austria

Belgium

France

Germany

Greece

Italy

Portugal

Spain

Sweden Asia Pacific
Switzerland Australia 2
United Kingdom New Zealand 12

FIRST, Frontline Investigation of Revlimid and Dexamethasone versus Standard Thalidomide; IFM, Intergroupe Francophone du Myélome.

Benboubker L, et al. N Engl J Med. 2014;371:906-917.



Ixazomib

m relaps MM

m refraktérnost MM

m lieGebné reZzimy(Ninlaro)
m hematologicka toxicita

m nehematologicka toxicita

omalidomi

m relaps MM

m refraktérnost MM

m lieCebné reZimy(Imnovid)
m hematologicka toxicita
m nehematologicka toxicita

Daratumuma

m relaps MM

m refraktérnost MM
m lieCebné rezimy(Darzalex)
m hematologicka toxicita

"y nehematologicka toxicita_/

\/

Carfilzomib

m relaps MM

m refraktérnost MM

m lieGebné reZimy(Kyprolis)
m hematologicka toxicita
m nehematologicka toxicita




Komplikacie liecby mnohopocetného myeldmu a moznosti ich ovplyvnenia
MUDr. Juraj Chudej, PhD. a kol.
Publikované: Onkolégia,2013; 8(5)

Vybrané oblasti podpornej liecby mnohopocetného myeldmu a komplexna

podporna liecba

Publikované: transfuze Hematol. dnes, 18,2012 [z g :
v SLOVEMSKA MYELOMOVA

CESKA MYELOMOVA SKUPINA SPOLOEHOST
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