Phase III REVLIMID Klinische Studie

Deze studie vormt fase III van een onderzoek. Het heeft de kenmerken multicenter, gerandomiseerd, dubbelblind, placebogecontroleerd (*). Het wordt doorgevoerd met 3 parallelle groepen om de werkzaamheid en veiligheid te bepalen van lenalidomide in combinatie met melphalan en prednisone tegenover placebo plus melphalan en prednisone bij patiënten die 65 jaar of ouder zijn en bij wie onlangs multipel myeloom is vastgesteld.

(*)   Een woordje uitleg over de terminologie:

· Revlimid® (lenalidomide): is een nieuw geneesmiddel voor de behandeling van o.a. multipel myeloom. Lenalidomide behoort tot de groep van de immunomodulerende geneesmiddelen (die inwerken op het immuunsysteem), net zoals het analoge geneesmiddel thalidomide, maar het heeft een krachtigere werking met minder toxiciteit. De eerste klinische studies hebben veelbelovende resultaten getoond.

· fase III: derde stadium van het klinisch onderzoek. Bij deze studies gaat het om de vergelijking tussen een bestaande behandeling en de nieuwe behandeling (met een nieuw medicijn of een nieuwe combinatie van medicijnen). Loting bepaalt of patiënten die aan deze onderzoeken deelnemen de bestaande standaardbehandeling of de nieuwe behandeling krijgen. Zo kan aan het einde van de studie met zekerheid vastgesteld worden welke behandeling beter is.

· multicenter: de studie loopt gelijktijdig in verschillende centra

· gerandomiseerde studie: een studie waarbij het toeval beslist welke patient in welke bestudeerde groep terecht komt

· dubbelblind: tijdens het onderzoek weten noch de patiënten noch de dokters welk middel de patiënt toegediend krijgt

· placebo: is een als geneesmiddel voorgesteld middel dat geen werkzame bestanddelen bevat

Voor oudere patiënten bij wie er recentelijk een multipel myeloom is vastgesteld is de standaardbehandeling een combinatie van melphalan en prednisone. 

Lenalidomide in combinatie met dexamethasone blijkt een efficiente therapie te zijn bij multipel myeloom patiënten die al een eerdere behandeling achter de rug hebben. Nu blijkt eveneens uit de eerste resultaten van een nieuw onderzoek (in fase I/II) dat lenalidomide in combinatie met melphalan en prednisone een bijkomend gunstig effect kan hebben bij patiënten bij wie onlangs een multipel myeloom is vastgesteld.

Het doel van de MPR-studie (Melphalan, Prednisone, Revlimid) is het controleren van deze eerste resultaten dus de werkzaamheid van lenalidomide plus melphalan en prednisone bepalen in vergelijking met placebo plus melphalan en prednisone bij patiënten boven de 65 jaar bij wie recentelijk de ziekte van Kahler is vastgesteld. 

In dit onderzoek zullen de patiënten in 3 behandelingsgroepen worden ingedeeld: groep A, B en C.

Groep A: in deze groep krijgen de patiënten een inductietherapie met melphalan, prednisone en lenalidomide (maximaal 9 cycli), gevolgd door een onderhoudstherapie met enkel lenalidomide

Groep B: in deze groep krijgen de patiënten een inductietherapie met melphalan, prednisone en lenalidomide (maximaal 9 cycli), gevolgd door een onderhoudstherapie met placebo. 

Opmerking: Patiënten van deze studiegroep kunnen bij ziekteprogressie tijdens de onderhoudstherapie wel lenalidomide met of zonder dexamethasone krijgen. Echter, in de praktijk zal de behandelende arts in dit laatste geval eerder voor een andere therapie kiezen daar de patiënt al een behandeling met lenalidomide achter de rug heeft. 

Groep C: in deze groep krijgen de patiënten een inductietherapie met melphalan en prednisone plus placebo (maximaal 9 cycli), gevolgd door een onderhoudstherapie met placebo.

Opmerking:  Patiënten in deze studiegroep kunnen bij ziekteprogressie wel lenalidomide met of zonder dexamethasone krijgen.

Wie komt in aanmerking voor deze studie?

Criteria:

1. Men moet een informatie- en toestemmingsformulier begrijpen en vrijwillig ondertekenen.

2. Leeftijd: 65 jaar of ouder zijn op het ogenblik dat het informatie- en toestemminsformulier wordt ondertekend.

3. Er moet een recente diagnose hebben plaatsgehad met symptomatisch multipel myeloom, zoals gedefinieerd door de 3 onderstaande criteria:

· Monoklonale plasmacellen in het beenmerg ( 10% en/of  aanwezigheid van een plasmacytoom, aangetoond door een biopsie
· Monoklonaal eiwit aanwezig in het serum en/of de urine

· Myeloomgerelateerde orgaandysfunctie (ten minste één van de volgende)*. 

De « CRAB » criteria:

(C) Verhoogd calciumgehalte in het bloed (serumcalcium > 10,5 mg/l of normale bovengrens)

(R) Nierinsufficiëntie (serumcreatinine > 2 mg/dl)

(A) Anemie of bloedarmoede (hemoglobine < 10 g/dl of 2 g < normaal)

(B) Lytische botletsels

EN een meetbare ziekte hebben, zoals gedefinieerd door het volgende:

· IgG multipel myeloom: M-proteïnegehalte in serum ( 1,0 g/dl of M-proteïnegehalte in urine ( 200 mg/24 uur

· IgA multipel myeloom: M-proteïnegehalte in serum ( 0,5 mg/dl of M-proteïnegehalte in urine ( 200 mg/24 uur

· IgD multipel myeloom: M-proteïnegehalte in serum ( 0,05g/dl of M-proteïnegehalte in urine ( 200 mg/24 uur

· Lichte ketens type multipel myeloom: M-proteïnegehalte in serum ( 1,0 g/dl of M-proteïnegehalte in urine ( 200mg/24 uur

4. Karnofsky performantiestatus ( 60% (de Karnofsky performantiestatus   meet de kwaliteit van het leven van de patiënt. Het is een beschrijvende schaal die in wetenschappelijk onderzoek wordt gebruikt om de functionele beperkingen van de patiënt weer te geven. Deze schaal bestaat uit categorieën met een 10-punten interval van 0 tot 100 waarbij 100 de maximale levenskwaliteit weergeeft)
5.  In staat zijn het bezoekschema van het onderzoek en andere protocolvereisten na te leven.

6. Vrouwen van vruchtbare leeftijd moeten ermee akkoord gaan om tegelijkertijd twee betrouwbare anticonceptiemethodes te gebruiken of zich te onthouden van geslachtsgemeenschap tijdens de periodes van dit onderzoek. Uw behandelende arts zal dit grondig met u bespreken. 

Vóór aanvang van het onderzoeksgeneesmiddel zullen vrouwen van vruchtbare leeftijd getest worden om een eventuele zwangerschap uit te sluiten (uw behandelende arts zal met u de procedure bespreken). Ook mannelijke patiënten van wie de partner een vrouw van vruchtbare leeftijd is, zullen bepaalde voorzorgsmaatregelen moeten nemen (uw behandelende arts zal dit met u bespreken).

Voor alle patiënten geldt dat de voorraad onderzoeksgeneesmiddel die wordt overhandigd uiterlijk voor een periode van 28 dagen is.

Het onderzoeksgeneesmiddel is alleen voor de patiënt bestemd en mag nooit doorgegeven worden aan derden.

Indien u meer informatie over deze klinische studie wilt of indien u hieraan wenst deel te nemen raden wij u aan contact op te nemen met uw behandelende arts.

* Af en toe kunnen diverse andere soorten orgaandysfuncties optreden en tot behoefte aan behandeling leiden. Een dergelijke dysfunctie is voldoende om classificaties als multipel myeloom te ondersteunen, indien een verband met myeloom bewezen is.





