Tytut badania klinicznego:

» Randomizowane, podwdjnie z&lepione, wielogrodkowe, dwuetapowe badanie adaptacyjne fazy Il diyczace darylnego podawania preparatu REOLYSYN®
(Reowirus typu 3 Dearing) w skojarzeniu z paklitalselem i karboplatyma w poréwnaniu z podawan tylko chemioterapia u pacjentéw z przerzutowym lub
nawrotowym rakiem ptaskonabtonkowym gltowy i szyi, Wktérych zaobserwowano progresg choroby w trakcie lub po zastosowaniu wcagiejszej chemioterapii

opartej na pochodnych platyny”.

Nr Protokotu:
REO 18

Dane sponsora lub przedstawiciela sponsora:

Spoacolytics Biotech Inc

Krajowy koordynator badania:

Prof.dr hab.n.medeBdgjuth-Komisja Bioetyki Uniwersytetu Medycznegot odzi

Skiad zespotu badawczego:

Gtéwny Badacz: Dr Iddrgdé
Wspotbadacze: dr Marek Jasiowka, dr Maciej Niemiec
Koordynator: dr Beata Wic#gka, mgr Anita Gesing-Bochenek

Informacja o badaniu klinicznym:
Dot. Centrum Onkologii - Oddziat Krakéw

Data rozpocgcia badania wéodku: 25.01.2012
Rekrutacja: wstrzymana

Status badania: obserwacja

Data zamknicia badania w grodku:

Liczba uczestnikéw badania klinicznego:

2

Kryteria rekrutaciji:

Kryteria wigczenia: Kazdy pacjent MUSI:

1. Posiada nawrotow Ilub przerzutow postg (R/M) histologicznie potwierdzonego raka
ptaskonabtonkowego (SCC, ansguamous cell carcinoma) gtowy i szyi (czs¢ ustna gardia, jama
ustna, krta, czs¢ krtaniowa gardta) lub raka ptaskonabtonkowego me&gazsci gardta (NPC, ang.
squamous cell nasopharynx cancer) z przerzutem(ami) odlegtym(i) — bez wtérnych nowaréw
ztosliwych.

Uwaga: Pacjenci z NPC bez przerzutu(éw) odlegtegafly) lub z niezr&nicowanym NPC NIE
spehniajg kryteribw wt gczenia do badania.

2. Posiada, co najmniej jedm zmiarg, ktéra mana zmierzy metody tomografii komputerowej (CT) lub
rezonansu magnetycznego (MRI). (Zmiany, ktére pweay w polu leczonym uprzednio radioterapi
NIE s3 poddawane ocenie podittm odpowiedzi na leczenie. Zmiany znajgtej s w obszarze
uprzedniego leczenia radioterapa uwazane za mgiwe do oceny odpowiedzi na leczenieglije
stanowi nawr6t choroby w blonigluzowej lub veztach chtonnych, ktére poprzednio wykazywal
catkowity odpowied. Kazda nowa zmiana znajdiga sé w polu leczonym uprzednio radioterapést
akceptowana do ok§ienia odpowiedzi na leczenie i/lub progresji chgfob

3. Ukonczy¢ leczenie z wykorzystaniem chemioterapii pierwszegu dla R/M SCCHN, w czasie ktorej
lub w okresie 190 dni po zakozeniu leczenia opartego na dziataniu platyny &jippchodnych doszio
do progres;ji choroby 4Eznie ze schematami terapeutycznymi obegeyji platyre/cetuksimab, jéi




zostaly one zaakceptowane i/lubdostpne dla danego chorego).

NIE mie¢ ostrych dziath toksycznych (z wyjtkiem tlysienia) wynikajcych ze stosowania
jakichkolwiek wczéniejszych schematéw terapeutycznych obegeygh radio-, chemioterapiczy
procedury chirurgiczne, tj. wszystkie wspomnianéaldnia toksyczne muszusgpi¢ i powrécié do
poziomu< 1 stopnia zgodnie z Common Terminology Criteria Aalverse Events (CTCAE, wersja
3.0). Kazdy zabieg chirurgiczny dotygey SCC, z powodu ktérego dany pacjent/ka otrzynegeenie
(z wyjatkiem biopsji) musi mié miejsce co najmniej w okresie 28 dni przedazkeniem do badania.

Mie¢ co najmniej 18 lat.

W okresie 28 dni przed otrzymaniem leku badanegé hze otrzymywa zadnej chemio-, radio-,
immuno- czy hormonoterapii.

Posiada wynik sprawndci wedtug skali ECOG: 2.
Posiada oczekiwan diugas¢ zycia wynoszca co najmniej 3 miegce.

Mie¢ wykonane naspujace wsepne badania laboratoryjne:
«  Bezwzgkdna liczba neutrofiléw (ANCY 1,5 x 10 [jednostka SI 1UL]
Plytki krwi > 100 x 10 [jednostki SI 1&/L] (bez przetaczania ptytek krwi)
* Hemoglobina> 9,0 g/dL [jednostki SI gm/L] (z lub bez przetaceapreparatow krwinek
czerwonych).
* Kreatynina w surowicy krwi 1,5 x gdrna granica normy (GGN)
* Bilirubina<1,5x GGN
*+ AST/ALT <2,5x GGN
» Ujemny wynik testu eizowego w przypadku kobiet w wieku rozrodczym.

10. Podpisé formularz swiadomej zgody na udziat w badaniu wskaeyj na to, z pacjent/ka jest

swiadomy/a nowotworowego charakteru wiasnej choriobystata/a poinformowany/a o procedurac
zwigzanych z protokotem badania, eksperymentalnym &lexse stosowanego leczenia, leczeni
zastpczym, potencjalnych korzgiach, skutkach ubocznych, zageaiach i dyskomforcie.

11. Wyraza¢ che¢ i zdolngi¢ do przestrzegania ustalonych wizyt, planu leczénigkonywania bada

laboratoryjnych.

Kryteria wylczenia:Zaden z chorych nie ne:

1.

Otrzymywa&  konkurencyjnego leczenia z zyciem innego eksperymentalnego lek
przeciwnowotworowego podczas udziatu w niniejszyaddniu.

Otrzymywa leczenia z powodu SCCHN zonego z taksandw.

Posiada obecnie — lub w przes#ai - przerzutéw do mézgu, co jest agane ze ztym rokowaniem i
czestym rozwojem stopniowej dysfunkcji neurologicznektéra mogtaby zaktééi ocer
neurologicznych i pozostatych zdafizeéepazadanych.

Przyjmowa przewleklego leczenia immunosupresyjnego lubzakaonymé wirusem HIV, czy te

c o

mie¢ aktywne zapalenie atroby typu B lub C.




5. Kobiety nie mog by¢ w ciazy lub karmté piersa. W badaniu mogwzia¢ udziat pacjentki w wieku
rozrodczym, ktére zgodzity sina stosowanie skutecznej metody antykoncepcji,dalyd sk
zabiegowi sterylizacji chirurgicznej lubg sv wieku pomenopauzalnym. W badaniu mogziac¢
udziat mezczyzni stosugcy skutecznérodki antykoncepcyjne lub osoby, ktére poddatyzsbiegowi
chirurgicznej sterylizacji. Zalecariorma antykoncepcji $ metody barierowe.

6. Posiada istotrg klinicznie chorok serca (lll lub IV klasa czynioiowa wg New York Heart
Association) 4acznie, ale nie tylko, z wc#eiej wystpujacym zaburzeniem rytmu serca,
niekontrolowan postaca choroby wiécowej lub zawalem mania sercowego w okresie 1 roku
poprzedzajcego whczenie do badania.

7. Mie¢ demencji lub innej choroby wplywajej na stan psychiczny chorego, ktdére mogtyb
uniemaliwi ¢ podpisanie formularzéwiadomej zgody.

8. Miec¢ innej ostrej lub przewlekiej choroby somatyczndj psychicznej czy tenieprawidtowdci w
zakresie badalaboratoryjnych, ktdre mogtyby zekiszy¢ ryzyko zwihzane z udziatem w badaniu lub
przyjmowaniem leku badanego, czy teptywac na interpretagj wynikéw badania, a ktére w opinii
gléwnego badacza mogtyby sprawie dany pacjent/ka nie spetnia kryteriovgedenia.

Informacja o prawach i obowikach uczestnika badania
klinicznego

Informacja o prawach i obowzkach uczestnika badania klinicznego znajdujenstiokumencie pt. Informacja
dla Pacjenta i Formular8wiadomej Zgody na udziat w badaniu klinicznym, kt@odpisuje pacjent.

Wskazanie os6b, z ktérymi mea kontaktowa sie

w celu uzyskania dodatkowych informacji na temat
badania klinicznego i zgtaszania ewentualnych szkéd
powstatych w zwjzku z uczestnictwem w badaniu
klinicznym

+ Gloéwny Badacz: Dr Ida Cedrych

+ Koordynator krajowy: Prof.dr hab.n.med. Jacekthiju

+  Przewodniczcy Komisji Bioetyki Uniwersytetu Medycznego w todzi
+ Biuro Praw Pacjenta — nr infolinii: 0-800 190 590

Wskazanieirodet finansowania leczenia zdatize
niepazadanych zwizanych z uczestnictwem w badaniu
klinicznym

Finansowanie leczenia zdafizeéiepazadanych odbywa sina podstawie przepiséw prawa, w szczegidnmap
tu zastosowanie przepisy ust. z dnia 06.09.200aw® Farmaceutyczne (t.j. Dz.U. z 2008r. Nr 45 .pd%) a w
szczegOlnéci art.37c i art. 37k, a tak art. 13 Zargdzenia Prezesa NFZ nr 93/2008/DS0OZ, zmienionego
zarzadzeniem nr 8/2009/DS0OZ, a ngsbie zmienionego zagdzeniem nr 14/2009/DS0OZ oraz zasady zawar
Komunikacie NFZ z 30 kwietnia 2009 roku.

Informacja o wydaniu przez ministra téwego

ds. zdrowia decyzji o zawieszeniu badania kliniggnkib
cofnieciu pozwolenia na prowadzenie badania kliniczne
lub przerwaniu badania klinicznego przez spongerali
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