Nikseden-Tekrarlayan Multipl
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Génillilerde Tecfidera ve
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Tesekkir ederiz!

Bir klinik ¢aligma goniilliisii, diinya ¢apinda daha genis bir klinik aragtirma topluluguna aittir. Bir
caligmaya katilarak aragtirmacilarin 6nemli saglik sorularini yanitlamasina ve yeni ilaglar hakkinda bilgi

edinmesine yardimci olmaktadirlar.

Bu ¢alismada arastirmacilar relapse-tekrarlayan multipl sklerozlu geng hastalarda Tecfidera ve Plegridy
ilaglar1 hakkinda daha fazla bilgi edinmistir. Tecfidera ve Plegridy yetiskinlerde kullanim i¢in halihazirda

onaylanmuigtir.

Bu ¢alismanin destekleyicisi olan Biogen, ¢aligmaya katilanlara tesekkiir etmekte ve ¢caligmanin genel
sonuglarinin paylasilmasinin 6nemli olduguna inanmaktadir. Sorulariniz varsa, liitfen doktorunuzla veya

calisma arastirma merkezindeki personelle goriisiin.

Bu calisma neden yapildi?

Arastirmacilar, belirli multipl skleroz (MS)
tiirlerine sahip pediyatrik hastalara yardimci
olabilecek ilaglar arryorlardi.

MS’te, bagisiklik sistemi beyindeki ve omurilikteki
sinirlere saldirir. Bu da sinirler iizerinde koruyucu
bir tabaka olan miyelinin hasar gérmesine neden
olur. Bu durum beynin ¢alismasini ve tiim viicuda
mesaj gondermesini zorlastirir. MS ilerleyebilen
bir hastaliktir. Bu da, yavas yavas kotiilestigi ve
nadir durumlarda 6liime yol agabilecegi anlamina
gelmektedir.

Zarar goren
miyelin

/

Normal
miyelin

MS’in belirtileri arasinda yorgunluk, uyusma,
karincalanma ve kas gii¢siizliigii yer alir. Belirtiler
arasinda gorme, yiliriime, disiinme ve tuvalet
kullanimiileilgili sorunlar da yer alir. RRMS olarak
da bilinen relapse-tekrarlayan MS’li kisilerde bu
belirtiler birkag saat veya giin siirebilir, daha sonra
tekrar ortaya ¢ikmak iizere kaybolabilir. Relapslar,
yenibelirtiler bagladiginda veya mevcutbelirtilerde
kotiillesme oldugunda goriiliir. Belirtiler ortadan
kalktiginda buna gerileme adi verilir.
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RRMS ile yasayan kisilerde engellilik zaman i¢inde
her relapsta daha da kotiilesebilir. Engellilik,
insanlarin belirli faaliyetleri yapmalarinin zor ya
da imkansiz oldugu durumlardir.

Suanda RRMS’i tedavi edecek veya hasarli sinirleri
onaracak hicbir ila¢ bulunmamaktadir. Ancak
birkag ilacin relaps sayisin1 azalttig1 gosterilmistir.

RRMS igin mevcut tedaviler, bagisiklik sisteminin
sinirlere sik¢a saldirmasini Onlemeye ¢alisan
ilaglarticermektedir. Bugalismadaarastirmacilarin
arastirdigt 2 ilag Tecfidera ve Plegridydir.
Tectidera, dimetil fumarat veya DMF olarak da
bilinir. Plegridy, peginterferon beta-1a olarak da
bilinir. Her ikisi de yetiskinlerde RRMS tedavisi
i¢in onaylanmuistir.

Ancak daha gen¢ hastalar i¢in yeni tedaviler
bulunmasina ihtiya¢ vardir. Sonug¢ olarak
arastirmacilar 10 ila 17 yaslar1 arasindaki RRMS’li
goniillillerden Tecfidera ve Plegridy hakkinda
daha fazla bilgi edinmek istediler.

Arastirmacilarin yanitlamak istedikleri temel
sorular sunlardz:

Calisma tedavisine basladiktan sonra ilk MS
relapsinin ortaya ¢ikmasi ne kadar zaman aldi?

Goniilliiler ne tiir olas1 advers reaksiyonlar
gosterdi?

Bir advers reaksiyon, calisma doktorlarinin
muhtemelen ¢aligma ilaglarindan kaynaklandigini
bildirdigi tibbi bir sorundur. Bu, bir klinik ¢aligma
sirasinda veya calisma sona erdikten sonra belirli
bir siire i¢inde gerceklesebilir.
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Calismaya kimler katld:

Caligmada 3 erkek ve 8 kiz olmak {izere 11 goniillii yer almistir.

D@ (%27) 3 erkek

Tiim goniilliler 13 ila 17 yaslar1 arasindayd.

Caligma

Estonya, Urdiin, Tayvan,

Tunus ve Tirkiyedeki

6 arastirma merkezinde gergeklestirildi.

Goniilliiler asagidaki sartlar1 sagladiklar

takdirde bu ¢aligmada yer alabilmislerdir:

& ) 10ila 17 yaslar1 arasinda olanlar

YY) RRMS tanist konulanlar

Q Caligmaya katilmadan 6nce
relapslara ve/veya beyinde aktif
inflamasyon boélgelere sahip olanlar

QP (%73) 8 kiz

Estonya

Turkiye

Tayvan

-
& Urdin o

Tunus

Goniilliiler asagidaki durumlara sahip
olduklari takdirde bu ¢alismada yer
alamamuislardir:

& MS'in diger formlarina veya MSe
benzeyen rahatsizliklara sahip olanlar

~ Calisma ilaglarini almadan 1 ay 6nce
relaps yasamis veya relaps1 devam edenler

Calismaya engel olabilecek bazi

& ilaclar1 kullananlar

Bu ¢aligmaya kimlerin katilabilecegi hakkinda daha fazla bilgi iin, liitfen bu 6zetin son sayfasinda

listelenen Internet sitelerine bakin.

Génilliler hangi calisma ilaclarini aldilar?

Arastirmacilar asagidaki ilaglar incelemistir:

Tecfidera, 240 miligram (mg), giinde iki kez agizdan alinan kapsiiller olarak verilir.

Plegridy, 125 mikrogram (ug), her 2 haftada bir cilt altina enjekte edilir.

Plasebo, ya agizdan alinan kapsiiller ya da cilt altina enjekte edilir.

Bir plasebo calisma ilaci gibi gérinir ancak gercek bir ilac icermez. Arastirmacilar,
gruplar arasindaki farkliliklarin calisma ilaglarindan kaynaklanip kaynaklanmadigini
daha iyi anlamak icin bir plasebo kullanmislardir.
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Calisma sirasinda neler oldu?

Calisma nasil yapildi2
Calisma su sekilde gerceklesti:

Faz 3: Bu, genellikle yeni bir ilacin klinik ¢alismalar disinda kullanilmak iizere onay i¢in resmi makamlara
sunulmasindan 6nceki klinik ¢aligmalarin son fazidir.

Cift kor: Calisma cift kor olarak gerceklestirilmistir. Bu, ne arastirmacilarin ne de goniilliilerin Tecfidera,
Plegridy veya plasebo alip almadiklarini bilmedikleri anlamina gelmektedir.

Randomize ¢alisma: Bu ¢calisma randomize olarak gerceklestirilmistir. Bu, aragtirmacilarin her
goniilliiniin aldig: ilac1 bir bilgisayar programi kullanarak rastgele se¢tigi anlamina gelmektedir.
Gruplarin adil bir sekilde segildiginden emin olunmasina da katki saglamistir.

Calismanin baslangicinda tiim goniilliiler bir tarama ziyareti gerceklestirmistir. Bu ziyaret; fizik
muayene, kalp testleri, kan ve idrar testleri ve RRMS belirtilerini kontrol edecek diger testleri kapsiyordu.
Goniilliiler veya bakicilar: tibbi dykiileri ile ilgili sorular1 da yanitlamislardar.

Taramanin ardindan toplam 11 goniillii 3 gruptan 1’ine rastgele yerlestirilmistir.

Tecfidera grubundaki goniilliiler:
9 7~ llk 7 giin boyunca giinde iki kez 120 mg Tecfidera almiglardir.
}9 * Daha sonra tedavi doneminin geri kalani boyunca giinde iki kez 240 mg Tecfidera almislardir.

* Ayrica her 2 haftada bir Plegridy’ye benzeyen bir plasebo cilt altina enjekte edilmistir.

Plegridy grubundaki goniilliiler:
¢ Tedavinin 1. Giiniinde 63 pg Plegridy almiglardir.
d}? * Ardindan 2 hafta sonra 96 ug Plegridy almislardur.
* Daha sonra tedavi doneminin geri kalani boyunca her 2 haftada bir 125 pg Plegridy almiglardir.
* Ayrica giinde iki kez Tecfidera'ya benzeyen plasebo kapsiiller de almislardir.

Plasebo grubundaki goniilliiler:
é)g? * Tecfidera’ya benzeyen plasebo kapsiilleri giinde iki kez almiglardur.
* Ayrica her 2 haftada bir Plegridy’ye benzeyen bir plasebo cilt altina enjekte edilmistir.

Goniilliilerin yaklasik 2 yila kadar ¢calisma ilaglarini almaya devam etmeleri beklenmistir.

Goniilliiler ¢alisma boyunca klinigi diizenli olarak ziyaret etmislerdir. Bu ziyaretler tedavinin ilk 3 ayinda
ayda bir kez gergeklestirilmistir. Daha sonra 3 ayda bir klinigi ziyaret etmislerdir. Bu ziyaretler sirasinda,
goniillillere MS belirtilerini ve genel saglik durumlarini degerlendirmek iizere testler yapilmistir. Ayrica ek
tizik muayeneler ile kan ve idrar testleri de yapilmistir. Goniilliiler tedaviyi biraktiktan 1 ay sonra son bir
ziyaret gerceklestirmislerdir.
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Arastirmacilar ayrica her 3 ayda bir goniilliileri telefonla arayarak saglik durumlarini kontrol

etmislerdir. Klinik ziyaretleri ve telefon goriismeleri sirasinda goniilliiler advers olaylar agisindan kontrol
edilmislerdir. Advers olaylar, ¢calisma ilaglarindan kaynaklanabilecek veya kaynaklanmayabilecek tibbi
sorunlardir.

Bir goniilliiniin hastaliginin relaps yapmasi ya da kétiilesmesi durumunda 2 segenek bulunuyordu.
Calisma doktorlar: tedavilerini degistirebilir veya onlar1 ¢calismadan ¢ikarabilirdi.

Asagidaki grafik, calismanin nasil yapildigini gostermektedir.

Tarama
[ =
Y B / H
Fizik Kalp Kan idrar Tibbi
muayene testleri testleri testleri Byki
Tedavi dénemi 0

Géniilliler rastgele 3 gruptan 1’ine yerlestirildi:

s N )
Tecfidera 240 mg Plegridy 125 pg Plasebo
2F 2 gonilly Qe 6 gonills 22 3 goniills
ilk 7 gin: 1. Gin: & Plasebo kapsilleri
Tecfidera 120 mg p» Plegridy 63 pg (ginde iki kez)
(ginde iki kez) ” L
2 hafta sonra: fy Plasebo enjeksiyonu
Tedavi déneminin e . her 2 haftada bir
geri kalani: /\[) Plegridy 96 g ( )
Tecfidera 240 mg Ted.avi déneminin
s geri kalani:
(ginde iki kez) > Ploarid
. /%" Plegridy 125 pg
Plasebo: ) /f/ (her 2 haftada bir)
2 haftada bir
Plasebo:
_ (/Ginde iki kez )L )
Ziyaretlerin zaman cizelgesi su sekildeydi: erves ziyaret Iifllaerf:tnla

s
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[ Tedaviyi biraktiktan sonra son calisma merkezi ziyareti )
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Calisma sonuclari nelerdi?

Calisma sona erdiginde Biogen sonuglarla ilgili bir rapor hazirlamistir. Bu, s6z konusu raporun bir
Ozetidir. Sonuglarin 6zeti; Tecfidera, Plegridy veya plasebo alan 11 goniillii i¢in sunulmaktadir. Her bir
gonilliiniin kisisel sonuglari farkli olabilir ve bu 6zette yer almamaktadir.

Aragtirmacilar 200den fazla goniillii kaydetmek istemislerdir. Ancak ¢alismaya sadece 11 goniilli
katilabilmistir. Sonug olarak ¢aligma erken sonlandirilmistur.

Asagidaki sonuglar sadece bu ¢aligmaya aittir. Diger ¢aligmalar farkli sonuglar verebilir. Sorulariniz varsa,
litfen ¢aligma doktorunuza veya caligma arastirma merkezi personeline danisin.

Calisma tedavisine basladiktan sonra ilk MS relapsinin ortaya cikmasi ne kadar

zaman aldi?
Bu, ¢alismanin birincil sonlanim noktasiydi. Birincil sonlanim noktasi, aragtirmacilarin yanitlamak

istedigi temel sorudur. Bu soruyu yanitlamak i¢in arastirmacilar goniilliiniin gegirdigi relapslar
kaydetmislerdir.

Caligmaya yeterli sayida goniillii kaydedilmemistir. Bu nedenle arastirmacilar ilk MS relapsinin ne kadar
zaman alabilecegi konusunda herhangi bir sonuca varamamuslardir.

Calisma sirasinda hangi olasi advers reaksiyonlar
meydana geldi?

Bu boliim, goniilliilerin ¢alisma sirasinda bildirdigi advers reaksiyonlarin bir 6zetidir. Yeni ilaglar
tizerinde ¢alisilirken arastirmacilar goniilliilerin ¢aligma sirasinda yasadiklar: tiim advers reaksiyonlari
takip etmektedirler. Herkes ayni advers reaksiyonlar1 yasamaz.

Bir advers reaksiyon, ¢calisma doktorlarinin ¢aligma ilaciyla ilgili oldugunu bildirdigi tibbi bir sorundur.
Bir advers reaksiyon dliimle sonuglandiginda, yasami tehdit ettiginde, kalic1 sorunlara neden oldugunda
veya hastane bakimi gerektirdiginde ciddi olarak kabul edilir.

Advers reaksiyonun ¢aligma ilaciyla iligkili olup olmadigina ¢aligma doktorlar: karar verir. Bu

karar1 verirken ¢alisma doktorlar1 bir goniilliiniin ¢alisma ilaglarini mi1 yoksa plasebo mu aldigini
bilmemektedir. Bu, ¢alisma doktorlarinin ¢aligma ilaglar: hakkinda karar verirken etkilenmemesi

icin onemlidir.

Advers reaksiyonlarin gercekten calisma ilaglariyla mi yoksa plasebo ile mi ilgili oldugunu belirlemek i¢in
birgok ¢alisma yapilmasi gerekmektedir.

Bu calisma sirasinda kag¢ génilli advers reaksiyon yasadi?
Asagidaki tablo, bu ¢aligma sirasinda kag goniilliiniin advers reaksiyon yasadigini gostermektedir.

Advers reaksiyonlarin 6zeti

Tecfidera Plegridy Plasebo
(2 gonilla) (6 gonilli) (3 géniills)
Kac goniilli advers reaksiyon yasadi2 %50 (1) %33 (2) %33 (1)
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Bu ¢aligmadaki hic¢bir goniilliide ciddi advers reaksiyon yasanmamugtir.

Higbir goniillii advers reaksiyonlar nedeniyle ¢alisma ilaglarini almay1 birakmamastir.
Bu ¢aligma sirasinda hi¢bir goniillii 6lmemistir.

Bu calisma sirasinda hangi yaygin advers reaksiyonlar meydana geldi?

Goniilliilerin toplam %36’s1 calisma sirasinda bir advers reaksiyon yasamislardir. Bu da 11 goniilliiden

4’tinii tegkil etmektedir. Goniillillerden birinde 1'den fazla advers reaksiyon yaganmustir.

Asagidaki tabloda meydana gelen advers reaksiyonlar gosterilmektedir.

Advers reaksiyonlarin listesi

Tecfidera Plegridy Plasebo

(2 ganilli) 1 crralE &l
Usiime 0 %17 (1) 0
Enjeksiyon bélgesinde morarma 0 %17 (1) 0
Enjeksiyon bolgesinde pembe veya kirmizi lekeler 0 %17 (1) 0
Mide ve bagirsak bozuklugu 0 0 %33 (1)
Ciltte pembe veya kirmizi lekeler %50 (1) 0 0

Bu calisma hastalara ve arashrmacilara nasil katki sagladi?

Arastirmacilar, hangi tedavilerin hastalar icin en iyi ve en giivenli olduguna karar vermek iizere bir¢ok
calismanin sonuglarina bakmaktadir. Bu ¢alisma, aragtirmacilarin RRMS’li genglerde Tecfidera ve
Plegridy’nin giivenligi hakkinda daha fazla bilgi edinmelerine yardimci olmustur.

Bu ¢aligmada arastirmacilarin ana sorularini yanitlamalari i¢in yeterli goniillii yoktu. Genel olarak bu
calismada yeni giivenlik endiseleri kesfedilmemistir.

Bu 6zetteki sonuglarin yalnizca bu ¢calismadan elde edildigini bilmek 6nemlidir. Diger ¢alismalar farkl:
sonuglar verebilir. Pediyatrik goniilliilerde Tecfidera ve Plegridy’yi arastiran diger ¢aliymalar devam

etmektedir.
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Calisma hakkinda daha fazla bilgiyi nereden edinebilirsiniz?

Calisma hakkinda daha fazla bilgiyi asagidaki internet sitelerinde ¢evrim ici olarak bulabilirsiniz:

ABD Klinik Calisma Veri Tabani hitps://clinicaltrials.gov/ct2 /show/NCT03870763 -‘,"v

AB Klinik Arastirmalar Kayd:

Resmi Calisma Bashigi: Niikseden-Tekrarlayan Multipl Sklerozun Tedavisi i¢in BG00012 ve
BIIB017’nin Etkililigini ve Giivenligini Degerlendirmek amaciyla 10 ila 17 Yas Aras1 Pediyatrik
Goniillillerde Randomize, Cift Kor, Cift Sagir, Plasebo Kontrollii, 3 Kollu, Paralel Gruplu Calisma

Tecfidera, Plegridy veya bu ¢alismanin sonuglar1 hakkinda sorulariniz varsa liitfen doktorunuzla veya
caligma arastirma merkezindeki personelle iletisime ge¢in.

Burada sunulan sonuglar tek bir ¢alisma i¢indir. Doktorunuza danigmadan bu sonuglara dayanarak
tedavinizde degisiklik yapmamalisiniz.

Bu calismanin destekleyicisi olan Biogen'in merkezi Cambridge, Massachusetts’te (ABD)
bulunmaktadir.

“Biogen.

225 Binney Street
Cambridge, MA 02142 (ABD)
ClinicalTrials@Biogen.com
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