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Uvod:

Vysokodavkovany melfalan nasledovany autologni transplantaci se stal soucasti standardni
péce o mladsi pacienty s mnohocetnym myelomem (MM). Dosazeni alesponi velmi dobré
parcidlni remise je dulezitym prognostickym faktorem pro delSi pieziti bez progrese a pro
delsi celkové preziti. Lze tedy predpokladat, Ze vétsi redukce tumoru pied
vysokodavkovanym melfalanem povede k lepsi 1€¢ebné odpovédi a delSimu preziti. Zaroven
muze potransplantacni udrzovaci terapie dale zlepSit lécebnou odpovéd’. Autofi této studie
hodnotili efekt thalidomidu v prabéhu indukéni 1é€by a pii udrzovaci 1€cbé u autologné
transplantovanych pacientii s MM.

Metodika:

Do randomizované studie fdze 3 HOVON-50 bylo zafazeno celkem 556 pacientil s nové
diagnostikovanym MM mezi 18 a 65 lety klinického stadia II a III dle Durieho a Salmona.
Pacienti byli randomizovani do ramene A léCeného 3 cykly VAD (vinkristin, doxorubicin,
dexametazon) a ramene B léfeného 3 cykly TAD (thalidomid 200 mg, doxorubicin,
dexametazon). Nasledoval sbér perifernich kmenovych bunck a podani vysokodavkovaného
melfalanu s autologni transplantaci. Pacienti, ktefi dosahli alesponn parcidlni remise,
pokracovali dale v udrZovaci 1é¢bé interferonem-alfa (rameno A) nebo thalidomidem 50 mg
(rameno B).

Primérnim cilem studie bylo pteziti bez udalosti (EFS).

Vysledky:
Nejdilezitéjsi vysledky studie jsou uvedeny v tabulce:
rameno A rameno B
n =268 (thalidomid)
n=268
BORR (CR+VGPR+PR) 79 % 88 % p =0,005
CR + VGPR 54 % 66 % p =0,005
CR 23 % 31% p=0,04
median EFS (mésice) 22 34 p < 0,001
median PFS (mésice) 25 34 p <0,001
median OS (mésice) 60 73 p=0,77
median OS od progrese / relapsu 31 20 p = 0,009

BORR = nejlepsi celkova 1écebna odpoved’, CR = kompletni remise, VGPR = velmi dobra parcialni remise, PR
= parcialni remise, EFS = pfeziti bez udalosti, PFS = pfeziti bez progrese, OS = celkové preziti

Toxicita 1é€by byla vysSi v rameni s thalidomidem (p = 0,006) a jednalo se nejcastéji o
projevy neurotoxicity (polyneuropatie 2. a 3. stupné témet u 50 % pacientl s thalidomidem).

Zaver:

Ackoliv thalidomid zlepsil 1é¢ebnou odpovéd pied a po vysokoddvkovaném melfalanu a
prodlouzil preziti bez udéalosti a dobu do progrese, tento piinos se neodrazil do statisticky
vyznamn¢ prodlouzeného celkového preziti, a to kvtli kratSimu pfeziti po relapsu, coz mohlo
byt zptsobeno selekci thalidomid-rezistentnich klonti zptisobujicich relaps onemocnéni.
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