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IMiDs — leki immunomodulujgce — strukturalnie pochodzace od Talidomidu

Posiadaja odmienne witasciwosci: 1. przeciwzapalne,
2. immunomodulujgce,
3. antyangiogenne,
ORAZ ODMIENNY 4. PROFIL TOKSYCZNOSCI
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Proponowany mechanizm dziatania LENALIDOMIDU w szpiczaku plazmocytowym (MM):
bezposrednia cytotoksycznos¢ przez indukcje apoptozy (A); hamowanie molekut adhezyjnych -
intercellular adhesion molecule 1 (ICAM-1) i vascular cell adhesion molecule 1 (VCAM-1), co
redukuje sygnat wzrostu dla komérek MM (B); hamowanie sygnatdow wzrostu dla procesu
angiogenezy w szpiku, takich jak - vascular endothelial growth factor (VEGF), tumor necrosis factor
a (TNF-a) i interleukiny (IL)-6 (C); stymulacja limfocytdw T pomocniczych (T-helper), co zwieksza
produkcje IL-2 and interferonu-y (IFN-y) i w konsekwencji zwieksza aktywnos¢ komorek NK (natural
killer) i zalezng od nich cytotoksycznosc¢ (NK cell-dependent cytotoxicity)(D).
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Schemat badania CC-5013-MM-010

Lenalidomid 25mg/d (dni 1-21) cykl 28 dniowy
DEX — 40mg/d w dniach 1-4 / 9-12 / 17-20 przez pierwsze 4 cykle
DEX — po 4-tym cyklu 40mg/d w dniach 1-4

PLACEBO (dni 1-28) cykl 28 dniowy
DEX — 40mg/d w dniach 1-4 / 9-12 / 17-20 przez pierwsze 4 cykle
DEX — po 4-tym cyklu 40mg/d w dniach 1-4

W badaniu mozliwa byta redukcja dawek lekow (LEN,DEX),
dozwolone byty transfuzje KKP, KKCz, podawnie G-CSF, EPO, bisfosfoniany
Profilaktyka p/zakrzepowa nie byta rekomendowana

Punkty kohcowe:
1. TTP (czas do progresji)
2. OS (catkowite przezycie)
3. Wspdtczynnik odpowiedzi
4. Bezpieczenstwo




CC-5013-MM-010:
objawy niepozgdane
stopnia 3 and 4

Neutropenia 44 (25.0) 8 (4.5) 4 (2.3) 0
Anemia 14(8.0) 1(0.6) 12(6.9) 0
Matoptytkowosé 17 (9.7) 3 (1.7) 7(4) 3(2)
Infekcje GDO 3(1.7) 0 0 0
Infekcje 15 (8.5) 2 (1.1) 9 (5.1) 2 (1.1)
VTE 13 (7.4) 7(4) 6 (3) 2 (1)




CC-5013-MM-010:
nie-hematologiczne objawy niepozgdane

39% 2% N =351
Zaparci
21% 1%
a
28% 2%
Biegunk
23% 2%
a
12% 1% Len + Dex Dex
WVSVP: = Stopien 1 or Stopien 1 or
3topien 3 or 3topien 3 or
7 4 4
Krwawienie z nosa %
9% 1%
Neuropatla — nie obserwowana
AEs prowadzace 16%
do przerwania terapii 15%
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1

0 0 0 0 Choray (%) 0 0 0 0 0



CC-5013-MM-009:
objawy niepozgdane
stopnia 3 and 4

Neutropenia 62 (35.0%) [11(6.2) 6 (3.4) 2 (1.1)
Anemia 19 (10.7) U (2.3) 6 (3.4) 3 (1.7)
Matoptytkowosé D4 (13.6) D (1.1) 12 (6.9) 0
Infekcje 33 (18.6) b (2.8) 16 (9.1) b (2.9)
Zapalenie ptuc 19 (10.7) 3 (1.7) 10 (5.7) 3 (1.7)
VTE 21 (11.9) b (2.8) b (2.9) 1 (0.6)




CC-5013-MM-009: wptyw VTE na przezycie

177 chorych witgczonych do badania MM-009 otrzymywato
DEX+LEN

- mediana wieku - 64 lata
Mediana follow-up byta 26 miesiecy
31 chorych (17.5%) miato VTE

Nie stwierdzono negatywnego wptywu VTE na przezycie (p
=0.4)ani TTP (p = 0.7)



Redukcja dawki Dex poprawia skutecznosc | leczenia
u chorych z nawrotowym/opornym na leczenie MM (1)

MM-009 i MM-010: subanaliza

Odpowiedz, %
OR 50.8 69.6 <0.05
CR 13.0 23.9 <0.01
nCR 19.8 37.0 <0.01
PR 18.1 8.7 <0.01
AE stopnia 3 lub 4, %
Neutropenia 32.6 23.7
Matontvtkowosce 6.8 85

- - Dex redukcje dawek byty:
6.8

- 40 mg/dzien w dni 1-4, co 2 tygodnie (poziom -1);

40 mg/day, dni 1-4, co 4 tygodnie (poziom -2);
oraz 20 mg/dzien, dni 1-4, co 4 tygodnie (poziom -3).



Redukcja dawki Dex poprawia skutecznosc i tolerancje leczenia
u chorych z nawrotowym/opornym na leczenie MM (2)

MM-009 i MM-010: subanaliza

Dex bez redukcji (n =177)
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Redukcja dawki Dex poprawia skutecznosc | leczenia
u chorych z nowo rozpoznanym MM

Phase lll trial of lenalidomide plus high-dose dexamethasone versus lenalidomide
plus low dose dexamethasone in newly diagnosed multiple
myeloma (E4A03): a trial coordinated by the Eastern Cooperative Oncology Group

S. V. Rajkumar et al. J Clin Oncol 26: 2008 (May 20 suppl; abstr 8504)

Treatment Schedule

15 28

Lenalidomide 25 mg PO d1-21 Total Dex
dose per

Hnx Cycle =
d9-12 480 mg

Lenalidomide 25 mg PO days 1-21 Total Dex
dose per

Cycle =
160 mg




Table 3. Grade 3 and 4 Adverse Events.™

Event

Hermalo vgic disorder
Meutropenia
Arernia
I hrombocytopenia
lebrile neut-openia
Gastrointestina discrder
Constipation
Niarrkea
MNausea
Dy=prca
General disorder
Asthieniz
Fatigue
Fyrexia
Heripheral ad=ma
Infection
Upper respiretory infection
All uiber infection |
Waight lnss
Muscul oskeletal or connective-tissue diserder
Muscle eramp
Back pain
Bone pair
Muscle weakness
Arthralgia
Meurclogic diserds-
Headache
Tremor
Dicziress
Farasthesia
Insomrnia
Respiratory, thoracic, or mediastiral cisorder
Cough
Masopharyngitis
Vascular disorder
Meep-v=r thrambnosis
Pulmonary embolism

Vercre thromboembelismsz:

Lenalidomide (N—=176) Flacebo (N=175)

Grade 3

44 (75.0)

14 (8.0)

L7 (9.7)
5 (2.8)

3 (L)
5 (7.

2 (L
4(2.3

11 (6.

11 (6
1(0.6
2L

3 (L
15 (8.5
3 (1.7}

1 (0.
4 (2.
5 (2.

13 (7.
1(0

1 (0.6)
2 (11
1 (0.6)
1 (D.6)
z (1)

2 (L1)
1(0.6)

a(3.4)

2 (L.1)
L3 {7.4)

(srade 1 Lrade 4 Grade 1

numper (percent)

R (£.5] 4 (2.3)
1 (0.5) 12 (6:9)
3 (1.7 7 (4.0)
140.5)

5 (7.9) 1 (06)
1 (0.6) L [0.6)
6 (3.5) 2(L.1)

Zbiorcze zestawienie
AE stopnia3i4
w badaniu
CC-5013-MM-010




Table 6 summarizes the number and percentage of patients with Grade 1-4 adverse events reported in =10%
of patients in either treatment group in Studies 1 and 2.

Table 6: Number of Patienis with Adverse Evenis Reporied in al Least 10% of A kt I b
Patients in Either Treatment Group in Studies 1 and 2 (Safety Population) u a n e ) Z I O rC Z e
Reviimid/Dex Placebo/Dex
{N=346) (N=345)

Sephcl i s o s o M zestawienie AE stopnia

Subjects with at least one adverse event 46 {100.0) 344 (99.7)
Blood and Lymphatic System Disorders

Neutropenia 95 (27.7) 16 (4.6) .
Anemia NOS B4 (243) B0 (17.4) |
Thrombocytopenia 50 (17.4) 34 {9.9) 4 )

Eye Disorders

Vision Blured 51 (14.7) 36 (10.4)

Gastrointestinal Disorders Wg d a n y C h
Constipation (38.71) 64 (18.6)
Diarrhea NOS (29.2) 85 (24.5) o .
Nausea (22.0) G (19.1)

Dyspepsia (13.9) 46 (13.3) FEJ e5t ra Cy_l nyCh,
Vomiting NOS (10.1) 28 (8.1)

General Disorders and Administration Site Conditions -
Fatigue (38.4) (37 .4) h
Asthenia (23.4) (24.9) Wyse p UJ acyc u
Pyrexia (23.1) (19.4)
Edema Paripheral (21.1) (18.8)

Infections and Infestations cy h h
Upper Respiratory Tract Infection NOS {13.6) (12.5) > 1 O 0 C O ryc

Pneumonia NOS (11.3) (7.5)

l:%?ﬁ?;%ﬁiﬁﬁtrmun Disorders e =l I e C ZO n yC h L E N/ D EX

Hyparglycemia NOS {15.0) (14.2)

Anorexia (13.6) (8.7)

Hypokalemia (11.3) (5.2)
Musculoskeletal and Connective Tissue Disorders

Muscle Cramp (30.1) (20.6)

Back Pain {15.3) (14.2)

Muscle Weakness NOS (15.0) (15.4)

Arthralgia (104) (14.8) REVLIMID® (lenalidomide)

Nervous System Disorders

Headache (21.4) (21.4) 5 mg, 10 mg, 15 mg and 25 mg capsules
Dizziness (20.8) (15.4)

Tremor (18.7) (7.0) EHEUPIDB
Dysgeusia (13.3) (9.3)
Paresthesia {11.6) (12.5)

Peychiatrc Disorders a2 o 1. POTENTIAL FOR HUMAN BIRTH DEFECTS
(321) (37.1) 2. HEMATOLOGIC TOXICITY (NEUTROPENIA AND THROMBOCYTOPENIA)
Respiratory, Thoracic and Mediastinal Disorders 3. DEEP VENOUS THROMBOSIS AND PULMONARY EMBOLISM
Dyspnea HOS (20.2) (15.4)
Cough (145) {20.6)
Skin and Subcutaneous Tissue Disorders
Rash NOS (15.9) (8.1)

Vascular Disorders

Deep Vein Thrombosis? 7.8) 3.2
Pulmonary Embolisma (3.2) (0.9

WARNINGS:




Pacjenci z Kliniki Hematoonkologii i Transplantacji Szpiku
w Lublinie zakwalifikowani do badania CC-5013-MM-010

_ Ramie B
Zrandomizowano PLACEBO+DEX
14 chorych
1x zatorowosc¢ ptucna
(PE) 1x zatorowosc ptucna (PE)
1x krwawienie z ppok (zgon)

v 30 miesiec 1x DVT

CR u 3 chorych po 5 cyklach terapii 5 miesi

1 chory nadal w CR od listopada 2004 miesiecy

Leczony: 6VAD; CPXmobil; APBSCT przed
LEN. Nie obserwowano AE st. 314 CR nie uzyskano u zadnego chorego



Lenalidomid — NEUTROPENIA

stopien 314

Wczesniej
leczeni ASCT
Nawrotowy/oporny MM o
— protokét LEN/Dex — 30-46% B i

Dimopoulos M, et al. N Engl J Med. 2007;357:2123-
32. Dodatkowo
zwiekszona czestosc¢
neutropeni
Dodani

Nowo rozpoznany MM v
— protokot LEN/Dex — 21% terapii (MPR)

oraz

niewydolnosc¢

Palumbo A, et al. GIMEMA J Clin Oncol. 2007;25(28):4459-65.
nerek




postepowanie (1)

?1 r Lenalidomid — MIELOSUPRESJA
A
L _p—*

T

Gorgczka neutropeniczna

Rozwaz profilaktyke antybiotykowg gdy chory jest w trakcie terapii
LEN/DEX (szczegolnie gdy wczesniej HD DEX, starsi chorzy,
niewydolnos¢ krgzenia, POCHP, niewydolnos¢ nerek, cukrzyca) -
(Trimetoprim/sulfamthoxazole w profilaktyce Pneumocystis carinii
oraz Ciprofloxacin). Szczepienia — przeciw pneumokokom,
meningokokom, Haemophilus influenze typ b — do rozwazenia

Chory ma otrzymac jasne instrukcje dotyczgce kontaktu z osrodkiem
leczacym w ciggu 3 godzin od wystgpienia gorgczki w okresie
neutropenii, oraz dotyczace unikania zbiorowisk ludzkich



Lenalidomid — MIELOSUPRESJA
postepowanie (2)

Neutropenia (LEN/DEX — stopnia 3 i 4 wystepuje u 21 - 46% chorych)

- Gtéwna zasada, gdy ANC <1 x 109/l, to stosowanie G-CSF w celu

unikniecia redukcji dawki LEN i gorgczki neutropenicznej, celem
jest utrzymywanie liczby ANC > 0.5 x 109/l

Jezeli ANC < 0.5 x 109/I: przerwij leczenie LEN; wzndéw leczenie
gdy liczba ANC > 0.5 x 109/l w tej samej dawce jezel
neutropenia jesti zolowanym zaburzeniem hematoloicznym,

zredukuj dawke jezeli wraz z neutropenig wystgpita anemia i/lub
matoptytkowosc



Py T Lenalidomid — MIELOSUPRESJA
D i ) postepowanie (3)

Matoptytkowosc¢ (LEN/DEX — stopnia 3 i 4 wystepuje u
13% chorych)

ptytki < 50 x 109/1: leczenie p/krzepliwe powinno by¢ wstrzymane

ptytki < 30 x 109/1: leczenie LEN powinno byc¢ przerwane i
wznowione w nizszej dawce gdy ptytki osiggng wartosc
> 30 x 109/l

unikanie przyjmowania NLPZ (ibuprofen, naproxen) oraz
aktywnosci fizycznej zwiekszajgcej ryzyko urazu/krwawienia
(spotr kontaktowy)



Lenalidomid — MIELOSUPRESIJA
postepowanie (4)

Niedokrwistosc
(LEN/DEX — stopnia 3 i 4 wystepuje u 8.4% chorych)

EPO powinna byé stosowana u chorych z poziomem Hb < 10 g/dl i u tych z
objawami niedokrwistosci z Hb < 12 g/dl. Celem jest osiggniecie Hb 12 g/dl i ta
wartosc nie powinna byc¢ przekraczana

- gdy Hb < 8 g/dl — transfuzja KKCz

- uzupetnienie niedoboréw Fe



Lenalidomid — MIELOSUPRESJA
postepowanie (5)

Ryzyko wystapienia matoptytkowosci jest znacznie wieksze
u chorych z uposledzeniem funkcji nerek

Czynnosc¢ nerek (clk-klirens kreatyniny) Dostosowanie dawki (MM) Postosowanie dawki (MDS)
Byerefne Zapurzenia ZEIk =50 m|’m|n5 :g mg raz na HOBQ ;;5 mg raz na aOBQ
petna dawka) petna dawka)
Umiarkowane zaburzenia 10 mg raz na dobe* 5 mg raz na dobe
30 = Clk < 50 ml/min)
Ciezkie zaburzenia (Clk < 30 ml/min), 15 mg co drugi dzien** 15 mg co drugi dzien**
Bez koniecznosci dializowania
Krancowe stadium niewydolnosci (ESRD) (Clk[15 mg raz na dobe 5 mg raz na dobe
< 30 ml/min), . w dniach dializowania) w dniach dializowania)
koniecznosc¢ dializowania . . I : . o
dawke nalezy podac po dializie dawke nalezy podac po dializie

* Dawke mozna zwieksza¢ do 15 mg raz na dobe po 2 cyklach przy braku odpowiedzi na leczenie i przy dobrej
tolerancji leczenia ze strony pacjenta.

** Dawke mozna zwieksza¢ do 10 mg raz na dobe jesli pacjent dobrze toleruje leczenie

Niesvizky R, et al. Blood 108:Abstract # 3549, 2006. Weber D, et al. Blood 2006, 108: Abstract # 3547.



Lenalidomid — MIELOSUPRESJA
» postepowanie (6)

L. |

Pl

i'_.

-

La.
- U okoto 10% chorych na szpiczaka plazmocytowego mobilizacja komorek CD34+
z zastosowaniem G-CSF jest nieskuteczna
- 25% z tych chorych otrzymywato wczesniej lenalidomid
- ponowna mobilizacja z zastsowaniem G-CSF i chemioterapii pozwolita zebrac
komorki macierzyste u 86% chorych leczonych wczesniej lenalidomidem

MA Dimopoulos et al. Leukemia (2008) 22, 1343-1353
U Popat et al. Biol Blood Marrow Transplant. (2009) 15(6), 718-23



Lenalidomid — ZYLNE POWIKLANIA ZAKRZEPOWE (VTE)
stopien3i4 (1)

(zatorowosc¢ ptucna PE oraz zakrzepica zyt gtebokich DVT)

LEN jako pojedynczy lek - <5%

Richardson PG et al. Blood 2006; 108: 3458-3464.

Nawrotowy/oporny MM
— protokot LEN/Dex versus Dex — odpowiednio
12% versus 4%

Dimopoulos M, et al. N Engl J Med. 2007;357:2123-
32.

Nowo rozpoznany MM
— protokot LEN/HD Dex versus LEN/LD Dex
odpowiednio 23.8% versus 9.1%

S. V. Rajkumar et al. J Clin Oncol 26: 2008 (May 20 suppl; abstr 8504)



Lenalidomid — POWIKLANIA ZAKRZEPOWE (VTE)
stopien 314 (2)

(zatorowosc¢ ptucna PE oraz zakrzepica zyt gtebokich DVT)

LEN w potagczeniu z Endoksanem u chorych
z nawrotem MM - 14%

Morgan GJ et al. Br J Haematol 2007; 137: 268—2609.

LEN w potaczeniu z Bortezomibem u chorych
z nawrotowym/opornym MM - nie obserwowano
zwiekszenia liczby powiktan zakrzepowych

Richardson P, et al. Blood 2005; 106: 110a (abstract
[365])

LEN + Dex u chorych z nawrotem MM — dodanie EPO
zwiekszyto odsetek zakrzepicy z 5% do 23%

Knight R, DeLap RJ, Zeldis JB. N Engl J Med 2006; 354: 2079-2080.



Ogolne czynniki ryzyka powiktan zakrzepowych
e

INDYWIDUALNE/ CHOROBY | INNE CZYNNIKI GENETYCZNE
SRODOWISKOWE

LECZENIE

CZYNNIKI ZWIAZANE Z PROCEDURAMI MEDYCZNYMI




Lenalidomid — POWIKLANIA ZAKRZEPOWE (VTE)
postepowanie (1)




Lenalidomid — POWIKLANIA ZAKRZEPOWE (VTE)
postepowanie (2)

*czas trwania terapii jest nadal przedmiotem konrtowers;ji
OCEN WYPADKOWA KORZYSCI | STRAT
(koszty? wielokrotne iniekcje? osteoporoza?)




Lenalidomid — POWIKLANIA ZAKRZEPOWE (VTE)
postepowanie  (3)

- w monoterapii LEN profilaktyka p/zakrzepowa nie jest zalecana chyba,
ze wystepujg inne, dodatkowe czynniki ryzyka

- w terapii skojarzonej LEN (+HD DEX, +MEL, +ANTARCYKLINA, +EPO)
szczegolnie w nowo rozpoznanym MM
profilaktyka p/zakrzepowa jest zalecana przez caty okres terapii + 3 miesigce

- gdy LEN jest stosowany w potgczeniu
z aspiryng, sterydami i/lub chemioterapeutykami,
niezaleznie od matoptytkowosci zaleca sie profilaktyczne stosowania
blokerow H2 lub blokerow pompy protonowe;



Lenalidomid — POWIKLANIA ZAKRZEPOWE (VTE)
postepowanie (4)

Nowe leki p/krzepliwe
~ RIVAROXABAN (inhibitor aktywowanego czynnika X)
- DABIGATRAN (bezposredni inhibitor trombiny)
sg lekami podawanymi doustnie i nie wymagajg monitorowania

Ich stosowanie u chorych z nowotworami wymaga badan

Carrier M, YY Lee A, Nature Clinical Practice ONCOLOGY; Feb 2009 VOL 6 NO 2



Lenalidomid — POWIKLANIA DERMATOLOGICZNE
postepowanie

wysypKi, suchosc¢ skory, suchosc¢ sluzowek,
zmiany atroficzne w jamie ustnej
Czestosc 1% - 8%

- LECZENIE
< leki przeciw-histaminowe
“niskie dawki prednizonu 10-20mg przez 14 dni

“w przypadku AEs 3 i 4 stopnia wstrzymanie leczenia
ze wznowieniem po catkowitym ustgpieniu zmian z 50% redukcjg dawki



Lenalidomid
POWIKLANIA dotyczgce PRZEWODU POKARMOWEGO

Table 2. Incidence of Gastrointestinal Events in Patients With Multiple Myeloma Receiving Novel Therapies

LENALIDOMIDE* THALIDOMIDE® BORTEZOMIB
(Twwo STunIEE o0 — 346) (OPEN-LASTE STU=Y = 102) (PHRSE m THRiAL o+ —331)

TOXICITY ALL GRADES (%) GRADE 3* (%) ALL GRADES (%) GRADE 3" (%) ALL GRADES (%) GRADE 3* (%)
Constipation

Diarrhea

Nausea

Vomiting

2 Administered in combination with dexamethasone
® No grade 4 events were reported.

© Only grade 3 and 4 adverse events with an incidence of = 2% were reported.

Note. Based on information from Celgene Corporation, 2007z, 2007b; Millennium Pharmaceuticals, Inc., 2007.

UWAGA
POWIKLANIA ZWIAZANE ZE STRYDOTERAPIA !



Redukcja dawki Lenalidomidu/Deksametazonu w zaleznosci od
wieku chorego na szpiczaka plazmocytowego jest wskazana
nawet przy braku toksycznosci

F.Gay - A.Palumbo / Med. Oncol.
Preparat Wiek 65-75 lat Wiek > 75 lat Nastepna redukcja 2009

Deksametazon 40 20 10
(mg/tydzien)

LEN w potaczeniu 25mg/d 15mg/d 10mg/d
z DEX w dniach 1-21 w dniach 1-21 w dniach 1-21

LEN w pofaczeniu 10mg/d 5mg/d 5mg/co drugi dzien
z MELFALANEM w dniach 1-21 w dniach 1-21 w dniach 1-21

MELFALAN 0.25 mg/kg 0.18 mg/kg 0.13 mg/kg
w dniach 1-4 w dniach 1-4 w dniach 1-4

Wybdr schematu terapii zalezy od wieku biologicznego, wspaotistnejgcych chordb
i spodziewanej toksycznosci.

W badaniach randomizowanych lepszg odpowiedz na leczenie obserwujemy
w wysokodawkowej chemioterapii

W1 Bensinger Leukemia. 2009 March ; 23(3): 442448



Lenalidomid powodowat wady wrodzone u matp
PROGRAM ZAPOBIEGANIA CIAZY (mezczyzni)

TERATOGENNOSC

Rozpoczac podawanie LEN

Prezerwatywa
przez caty okres leczenia
(+1 tydzien)
gdy kobieta moze zajsc
[aze | nie stosuje antykonceg




Lenalidomid _
PROGRAM ZAPOBIEGANIA CIAZY (kobiety) (1)

NIEMOGACA ZAJSC W CIAZE TERATOGENNOSC

wiek > 50 lat (brak miesigczki od > 1 rok)
przedwczesna niewydolnosc¢ jajnikow
obustronne wyciecie jajnikow lub histerektomia




Lenalidomid _
PROGRAM ZAPOBIEGANIA CIAZY (kobiety) (2)

MOGACA ZAJSC W CIAZE
stosuj skuteczng metode antykoncepciji
catkowita abstynencja seksualna
koncepcje rozpoczynamy na 4 tygodnie przed rozpoczeciem leczg
przez okres leczenia i 4 tygodnie po zakonczeniu leczenia

TERATOGENNOSC

cigzowy po 4 tygodniach od rozpoczecia antykoncg

TEST UJEMNY

4




Lenalidomid
zastosowanie w innych jednostkach chorobowych
? odmienne dziatania niepozadane ?

AMYLOIDOZA
Skoérne AEs

(25mg/dzien)
ﬁ Mielosupresja

(konieczne redukcje dawki)

Tumor Flare

Reaction
(25mg/dzien)

Mielosupresja

(konieczne redukcje dawki)

Mielosupresja
RAK NERKI, (35mg/dzien)

TRZUSTKI, redukcje dawek
PROSTATY,
PLUC, CNS,
WATROBY

Sk6rny’
TOCZEN
TRZEWNY

http://clinicaltrials.gov



LENALIDOMID
dziatania niepozadane
WNIOSKI

Dziatania niepozgdane stopnia 3 i 4 (>10%) to:

v 29.5% neutropenia (ver 2.3% w grupie kontrolnej)
v 11.4% matoptytkowosc (ver 5.7% w grupie kontrolnej)

v 11.4% VTE (ver 4.6% w grupie kontrolnej)



LENALIDOMID
dziatania niepozadane
WNIOSKI

Dotychczasowe badania potwierdzity bezpieczenstwo
stosowania LEN u chorych
ze szpiczakiem plazmocytowym i MDS5¢-

Przewidywalny PROFIL TOKSYCZNOSCI pozwala
na stosowanie LEN w innych jednostkach chorobowych

Przewidywalny PROFIL TOKSYCZNOSCI i forma doustna
pozwala ? na stosowanie LEN w terapii podtrzymujgacej



Profilaktyka | leczenie dziatan
niepozadanych Ilenalidomidu

Klinika Hematoonkologii i Transplantacji Szpiku — Lublin - Dr med. Wojciech Legie¢
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