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LECBA PACIENTO S MNOHOCETNYM MYELOMEM PO EXPOZICI LENALIDOMIDU A POSTAVENT PRIPRAVKU NINLARO V TERAPEUTICKE SEKVENCI

Co se tyka bezpecnosti, podil vysazeniléc-
by byl ve studii INSIGHT v jednotlivych pod-
skupinach pacientl dle predchozi expozice
lenalidomidu srovnatelny, ve studii UVEA-IXA
byl nizsi u pacientll predlécenych lenalido-
midem. Snizeni davky nékterého z pfipravka
v trojkombinaci bylo v obou studiich méné
Casté u pacientu predlécenych lenalidomidem.
Ze studie REMIX nejsou tato data k dispozici.
Jeji vysledky ale ukézaly srovnatelny vyskyt
nezadoucich pfihod i zdvaznych nezadoucich
pfihod ve skupiné bez pfedchozi expozice
lenalidomidu i ve skupiné s expozici lenalido-
midu bez refrakterity na toto lé¢ivo. Z hlediska
ucinnosti nebyl zjistén vliv pfedchozi expozice
lenalidomidu na prodlouzeni PFS pii podavani
trojkombinace NRd, pokud pacienti dfive nevy-
kazali na lenalidomid refrakteritu. PFS dosahlo
25,8 mésice ve skupiné s predchozi expozici
lenalidomidu v porovnani s 21,6 mésici ve sku-
piné nepfedlécené lenalidomidem (HR =0,962,
95% Cl 0,660-1,401, p = 0,839), (Graf 2).

Zaver

Vysledky [é¢by RRMM zaloZené na opakova-
ném podavanilenalidomidu se lisi v zavislosti na
tom, zda onemocnéni vykdazalo na lenalidomid
refrakteritu, ¢i nikoliv. V 1. linii 1écby MM do-
stava lenalidomid znac¢na ¢ast pacientd, ktefi
na tuto léc¢bu nevykazi refrakteritu. Pri relapsu
MM mohou stéle prevaZzovat subklony nado-
rovych bunék, které jsou k predchozi terapii
senzitivni. Proto miize byt opakovana lécba re-
zimy s lenalidomidem u RRMM pfinosem. Studie
TOURMALINE i prace provedené v redlné praxi

tuto hypotézu potvrzuji a ukazuji, Ze rezim ixazo-
mib + lenalidomid + dexamethason u pacientt
s RRMM prodluzuje PFS bez ohledu na predchozi
|é¢bu lenalidomidem, pokud pacienti na tento
1ék nevykazali dfive refrakteritu. Rezim NRd je
tedy tfeba povazovat za terapeutickou moznost
u pacientl bez refrakterity na lenalidomid bez
ohledu na predchozi expozici tomuto Iéku.

Diskuze

Po skonceni prednasky méli ucastni-
ci workshopu moznost s dr. Ramasamym
o dané problematice diskutovat. Na otdzku
dr. Ramasamyho, kolik procent ¢eskych paci-
entl vstupujicich do 2. linie 1é¢by MM je podle
odhadt predléceno lenalidomidem, je mozné
odpovédét nikoli jen odhadem z klinické praxe,
ale nazakladé dostupnych dat. Jde 0 2/3 pacien-
th v 1. linii lé¢by MM nevhodnych k ASCT. Ceské
|ékare naopak zajimalo, jaké rezimy zalozené na
lenalidomidu preferuji v UK pfi 1. a 2. relapsu
MM. Dr. Ramasamy vysvétlil, ze dive byl prefe-
rovanym rezimem NRd, zejména z dlivodu jeho
vétsi bezpecnosti v porovnani s KRd, tj. nizsiho
rizika hypertenze a srdecni toxicity, protoze 45%
pacientu je pii stanoveni diagnézy MM starsich
75 let a maji mnohé komorbidity. V sou¢asné do-
bé mohou ale v UK podavat NRd az pfi 2. relapsu
MM. Zddraznil, ze prestoze v poslednich letech
dominujiv 1.linii lécby MM rezimy s lenalidomi-
dem, je stéle velky pocet nemocnych, u nichz
muze byt lenalidomid v tripletu piinosem i ve
vys3ich liniich. Neexistuji zadna pfima porovnani
rezim( zaloZenych na lenalidomidu, napt. NRd
a DRd, ale zkusenostmi ovéreny peroralni rezim

NRd je v klinické praxi v UK hojné vyuzivanou
moznosti. Zkusenosti jsou jiz u vice nez 3000 pa-
cientd a dokladaji vysokou Ucinnost i u pacient(
vyssiho véku s komorbiditami. Dalsi dotaz na dr.
Ramasamyho se tykal davky ixazomibu a jeho
zkudenosti s jejim zvysenim nad maximalni do-
porucenou hodnotu. Dr.Ramasamy podle svych
slov nikdy vyssi davku ixazomibu nezkousel, ale
v klinické vénuje pozornost tomu, aby pacienti
uzivali dostate¢nou davku, nesnizovali si ji nebo
nepreskakovali podani. Dotazan byl také na
postup nasazeni kombinace Rd ve 2. linii [é¢by
s naslednym pfidanim ixazomibu. Jak uvedl|,
s timto postupem ma jen malé zkusenosti, i kdyz
se domniva, ze mlze byt Gcinny. Nedoporucil
ho ale u pacientu s predchozi refrakteritou na
lenalidomid. Doporucil pouzivat triplety u paci-
entli s MM opatrné, se spravnou Upravou davky
a dobrou podpUrnou péci, protoze tak Ize do-
sdhnout nejvétsiho pfinosu. Na otdzky pouziti
ixazomibu u silné predlécenych pacient(, napt.
v 7. linii 1é¢by, odpovédél, ze v UK nelze rezim
NRd u takovych pacientd pouzit. Umi si ale
predstavit, Ze u podskupiny nemocnych mize
byt pfinosem z diivodu klondlniho vyvoje na-
dorovych bunék, kdy v pribéhu opakovanych
relapst prevazi subklony citlivé na tuto terapii.
Posledni dotaz znél, zda Ize progresi MM pfi
udrzovaci lé¢bé lenalidomidem povaZovat za
refrakteritu na tuto Ié¢bu. Dr. Ramasamy uve-
dl, Ze si mysli, Ze nikoliv, ale Ze je pfesvédcen,
ze by randomizovana studie u této populace
pacientli porovnavajici rezimy s lenalidomidem
a pomalidomidem mohla pomoci tuto otdzku
zodpovédét.

Graf 2. PFSprilécbé ixazomibem + lenalidomidem + dexamethasonem neni'u pacientt s RRMM bez refrakterity na lenalidomid oviivnéno predchozi expozici
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