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Vék nemocnychs CLL
v randomizovanych studiich

Autor Rok Design Median véku
Rai 2001 Fvs CLB vs F+CLB 64/62/63

Eichhorst 2006 FCvsF 58/59
Catovsky 2007 FCvsF 64/65
Flinn 2007 FCvs F 61/61
Hillmen 2007 Cam vs CLB 59/60
Knauf 2009 B vs CLB 64/64
Hallek 2009 FCR vs FC 61/61
Robak 2010 FCR vs FC 62/63

Robak 2010 FC vs CC 59/58



komorbidni“?

N & 4

Kdo je ,starsi™ a ,,




Cumulative Iliness Rating

Scale (CIRS)

= stanoveni celkoveé kondice na zaklade
pridruzenych onemocnéni

Zpusob hodnoceni pruvodnich chorob
0 Bez problému Organovy systém neni postiZzen
1 Lehké Onemocnéni/porucha funkce s nutnosti 1&Eby ¢i bez 1&Eby, vwboma progndza, pacient s normalni aktivitou
2 Stredni Onemocnéni/porucha funkce s nutnosti 1&€by, dobra progndza, omezeni aktivit pacienta
3 Zavazné Onemocnénifporucha funkce s urgentni nutnosti 1I&Eby, progndza nejista, vyznamné omezeni aktivit pacienta
4 Velmi zavazné Zivot ohroZujici onemocnéni/porucha funkce s neodkladnou nutnosti 1éEby, progndza nepfizniva

Organovy systém

Popis choroby/poruchy funkce (je-li pfitomna)

Skare

Organovy systém

Popis choroby/poruchy
funkce (je-li pfitomna)

Hranice: Srdce

Krevni tlak

Fit 1-6 bod Cévy

RENE

Genitourinarni

MEZISOUCET (z
pfedchoziho sloupce)

Komorbid ni 7- 18 | Respiracni

Muskuloskeletalni

Usi/nos/hrdlo

Téice komorbidni Horni GIT

Endokrinni /
metabolicky

> 18 bodu Dolni GIT

Neurologicky

Hepatalni

Psychiatricky

MEZISOUCET

CELKEM

Clearance kreatininu < 70 ml/min (rovnice dle Cockroft-Gaulta)




Lécba starsich nemocnych s CLL

* FCR standard u CLL, ale pro mladsi a ,fit" nemocné?.2

* Podstatna cast nemocnych nemtize byt FCR lécena
- vék a/nebo komorbidity

* Clearance kreatininu klesa cca o 1% rocne3
=> zasadni pro exkreci cytostatik (fludarabin,...)

* Fludarabin v monoterapii neprokazal prinos u starsich
nemocnych v porovnani s chlorambucilem (CLL-5)%

1 — Hallek et al., Lancet Oncol 2010 4 — Lindemann, 1992
2 — Robak et al., JCO 2010 3 — Eichhorst et al., Blood 2009



Protokol Q-lite Ceské CLL skupiny

Kvalita zivota a funkcni zdatnost u starsich Ci
komorbidnich nemocnych s CLL / SLL lécenych
nizkodavkovanym FCR

* poregistracni studie bezpecnosti

* 1.linie i1 relaps

* primarni cil: kvalita zivota (EORTC, Spitzer)
* sekundarni cile: ORR, CR, toxicita, PFS, OS
* hodnoceni komorbidit (CIRS)

* yypoctena clearance kreatininu (Cockroft-Gault)



Q-lite - schema

Princip - redukce davek chemoterapie:

Fludarabin = redukce davky na 50 %
Cyklofosfamid = redukce davky na 60 %
Rituximab 500 mg/m2i.v. D1 (375 mg/m2 v C1)

Opakovani po 28 dnech, max. 6 cyklt.
Doporucena podptirna lécba:

antiemetika, allopurinol, cotrimoxazol, antivirotika.



Soubor nemocnych

* Data dostupna od 111 nemocnych

* 64 muzl, 47 zen

* median veku 70 let (58-87)

* median CIRS 4 (0-14)

* CLL n=105, SLL n=6

* median clearance krea 67 ml/min (7-184)

* 58 nemocnych 1.linie, 53 relaps



Prognosticke faktory

Rai stadium III/1V

Nemutované IgVH geny

del 11q

del 17p

Masivni lymfadenopatie (= 5cm)

63 %
73 %
30 %
4 %
37 %



Linie lecby
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F \Inm

Lécebna ucinnost
(intention to treat)

Lécebna odpovéd’ 1. linie (%) Relaps (%)
Celkova lé¢ebna odpovéd’ (ORR) 79 73
Kompletni remise (vé. cCR, CRi) 41 31
Stabilni choroba 3

Progrese 12

Nelze hodnotit 5 15




Zavazna toxicita
(CTCAE III./IV.stupné)

1. linie (%) Relaps (%)

Neutropenie 55 49
Anémie 12 15
Trombocytopenie 7 18
Infekce 12 8

Casné umrti na lécbé 3 2




Analyza umrti

1. linie
Progrese CLL
Neznama pricina
AML

Pneumonie + PE
Pneumonie

Infekce nespecif.

Celkem

O = =N

10

Relaps

Progrese CLL
Septicky sok
Neznama pricina
H1N1 pneumonie
Infekce nespecif.
Srdecni selhani
Kandidova sepse
Celkem

= = = = NN W
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Zavery
* Nizkodavkovany FCR — slibna ucinnost u pac. s CLL/SLL
ve vyssim veéku Ci s vyznamnymi pridruz. chorobami
* ORR/CR: 79/41% v 1. linii, 73/31% v relapsu
* Toxicita: zavazna neutropenie casta (250 %)
ALE vazneé infekce 8-12 %
* Bez neocekavane toxicity

* Delsi sledovani nutné pro data tykajici se PFS/0S a QoL



Podekovani
Centra ucastnici se projektu Q-lite
Lékari:
Y.Brychtova, M.Doubek, M.Spacek, D.Belada, M.Motyckova, E.Cmunt,
M.Hamouzova, P.Rohon, J.Schwarz, L.Popovska, H. Poul, V. Vozobulova,
K. Benesova, M. Brejcha, A.Hlusi, P.Jajtner, J. Zivna, E.Drbohlavova,
R.Jochymek, J.Karban, D.Klodova, J.Kotkova, J.Louzil, L.Stejskal, V. Prochazka,

M.Simkovi¢, J. Obernauerova, J.Salkova, K. Klaskova, T. Papajik, M.Trnény,
J.Mayer, T.Kozak

Centra:

FN Hradec Kralové, FN Brno, VFN Praha, FNKV Praha, UHKT Praha, FN Olomouc,
FN Plzen, OC Novy Jicin, nemocnice Liberec, Mlada Boleslav, Hranice,
Pelhiimov, Tfinec, Usti nad Orlici, Karlovy Vary, Svitavy, Pardubice, Ji¢in,
Rychnov nad Knéznou, Chrudim, Litomysl.

Nemocni tcastnici se projektu

Projekt podporuji Roche, Genzyme a Bayer-Schering Pharma
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