TRIAL CLINIGO
NIROGAGESTAT

COMBATTIAMO Uno studio clinico per un nuovo
AL TUO FIANCO farmaco

contro il tumore desmoide
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IN ALCUNI CENTRI OSPEDALIERI ITALIANI VERRA APERTO UNO
STUDIO CLINICO INTERNAZIONALE PER IL TRATTAMENTO DE|
TUMORE DESMOIDI - CHIAMATO “DEFI” E SPONSORIZZATO DALLA
CASA FARMACEUTICA SPRINGWORKS - CHE PREVEDE L'UTILIZZO
DI UN NUOVISSIMO FARMACO IN FASE Ill DI STUDIO:

IL NIROGACESTAT.

SARA UN':

TRIAL RANDOMIZZATO A DOPPIO CIECO:
FARMACO VS PLACEBO

CREDIAMO SIA UNA GRANDE OPPORTUNITA PER | PAZIENTI CON UN
TUMORE RARO COME IL NOSTRO, POTER

AVERE LA POSSIBILITA DI RICEVERE UN NUOVO FARMACO MIRATO
E STUDIATO PER LA NOSTRA PATOLOGIA.

PER QUESTO RITENIAMO OPPORTUNO DOVERTI INFORMARE SU
OGNI ASPETTO DI QUESTO TRIAL CLINICO IN MODO DA

POTER CAPIRE SE SEI INTERESSATO E/O IDONEO A PARTECIPARVI.

PRIMA DI TUTTO: QUALI VANTAGGI S| POSSONO OTTENERE
PARTECIPANDO A UNA SPERIMENTAZIONE CLINICA/TRIAL
CLINICO?
PARTECIPARE AD UN TRIAL CLINICO PERMETTE DI AVER ACCESSO A
NUOVE TERAPIE PRIMA CHE ESSE SIANO ACCESSIBILI A MOLTI,
POICHE ANCORA NON DISPONIBILI CON IL NOSTRO
SISTEMA SANITARIO NAZIONALE. CONSENTE DI ESSERE CURATI DA
ESPERTI DELLA MATERIA E DI PARTECIPARE IN MODO ATTIVO AL
PROGRESSO DELLA RICERCA SCIENTIFICA.
DURANTE TUTTO IL TRIAL CLINICO SARAI SEGUITO E MONITORATO
DAI MEDICI RICERCATORI, CHE TI CHIEDERANNO DI EFFETTUARE
ANALISI E TEST SCRITTI PER VALUTARE GLI EFFETTI DEL FARMACO
SULLA TUA QUALITA DI VITA.
TUTTE LE ANALISI SARANNO ORGANIZZATE ED EFFETTUATE NEL
CENTRO CLINICO CHE TI SEGUE E SARANNO COMPLETAMENTE
GRATUITE.

QUALE FARMACO SARA' UTILIZZATO IN QUESTO TRIAL
CLINICO?

IL NIROGACESTAT.

QUESTO E UN FARMACO ORALE A BERSAGLIO
MOLECOLARE, INIBITORE SELETTIVO DELLE GAMMA
SECRETASI: DELLE PICCOLE MOLECOLE CHE SI TROVANO
SULLE MEMBRANE DI ALCUNE CELLULE - TRA LE QUALI
QUELLE DEL TUMORE DESMOIDE - E CHE SERVONO PER
TRASDURRE | SEGNALI DI CRESCITA.

IL FARMACO AGISCE BLOCCANDO LA LORO AZIONE, IN
QUESTO SENSO HA UN EFFETTO NEL CONTROLLO DELLA
CRESCITA DEL TUMORE, DETERMINANDO UNA
MODULAZIONE DELLA BETA-CATENINA: ELEMENTO CRITICO
NELLO SVILUPPO DEI TUMORI

DESMOIDI.

NIROGACESTAT HA GIA PASSATO DUE FASI PRECEDENTI DI STUDIO,
IN CUI E STATA STUDIATA LA SUA TOSSICITA, LA DOSE NECESSARIA
E GLI EFFETTI SUL TUMORE.

DURANTE QUESTE FAS| PRECEDENTI E STATO GENERALMENTE BEN
TOLLERATO IN OLTRE 200 PAZIENTI CON DIFFERENTI TIPI DI TUMORE
E E' STATA OSSERVATA ATTIVITA CLINICA NEI PAZIENTI CON TUMORE
DESMOIDE ARRUOLATI:

1. UNO STUDIO DI FASE | E STATO CONDOTTO SU 64 PAZIENTI CON
TUMORI SOLIDI AVANZATI — NON SOLO TUMORI DESMOIDI - PER
DEFINIRE LA DOSE MASSIMA DI FARMACO TOLLERATA.

DI QUESTI 64 PAZIENTI, 7 PAZIENTI VALUTABILI AVEVANO UNA
DIAGNOSI DI TUMORE DESMOIDE.
| RISULTATI SU QUESTI PAZIENTI CON TUMORE DESMOIDE SONO
STATI:
- E STATO OSSERVATO CHE SOLO 1 DI QUESTI SETTE

PAZIENTI HA AVUTO UNA PROGRESSIONE DEL TUMORE DURANTE IL
TRATTAMENTO,

- MENTRE 5 PAZIENTI HANNO OTTENUTO UNA RIDUZIONE
DELLE DIMENSIONI DEL TUMORE DI OLTRE IL 30% (COME MISURATO
DA RISONANZE CON CRITERI RECIST).
LA TERAPIA HA AVUTO UNA DURATA DI QUATTRO ANNI ED OLTRE
LA META DEI PAZIENTI E STATA TRATTATA PER ALMENO DUE ANNI. -
UN PAZIENTE CON TUMORE DESMOIDE NELLO STUDIO HA SOSPESO
IL TRATTAMENTO PER UN EFFETTO COLLATERALE
GLI EVENTI AVVERSI PIU COMUNI SONO STATI DIARREA, DISTURBI
DELLA PELLE E IPOFOSFATEMIA.

2. STUDIO DI FASE II: AVVIATO DA UN INVESTIGATORE E
SPONSORIZZATO DAL NATIONAL CANCER INSTITUTE (NCI), HA
ARRUOLATO 17 PAZIENTI CON TUMORE DESMOIDE.

AL MOMENTO DELLA PUBBLICAZIONE, 16 PAZIENTI
VALUTABILI PER UNA RISPOSTA:

- 5 PAZIENTI HANNO AVUTO UNA RISPOSTA PARZIALE CONFERMATA
- 11 AVEVANO UNA MALATTIA STABILE.

| PAZIENTI HANNO ANCHE RISCONTRATO MIGLIORAMENTI NELLA
GRAVITA DEIl SINTOMI E CONSEGUENTEMENTE DELLA QUALITA DI
VITA.

ERANO

3.STUDIO CLINICO GLOBALE DI FASE llI: IL TRIAL "DEFI" DI CUI
STIAMO PARLANDO, AWVIATO DALLA CASA FARMACEUTICA
SPRINGWORKS, CHE STA ARRUOLANDO PAZIENTI PER VALUTARE IL
NIROGACESTAT NEGLI ADULTI CON TUMORI DESMOIDI IN
PROGRESSIONE. VEDRA ARRUOLATI:
- CIRCA 100 PARTECIPANTI IN DIVERSI PAESI DEL MONDO
- SARA UNO STUDIO IN DOPPIO CIECO: DURANTE IL
QUALE | PARTECIPANTI SARANNO ASSEGNATI CASUALMENTE IN
DUE GRUPPI DISTINTI A RICEVERE O IL NIROGACESTAT (FARMACO
IN STUDIO) O UN PLACEBO (CIOE UNA PASTICCA SENZA ALCUN
EFFETTO CLINICO). NE IL PARTECIPANTE, IL MEDICO RICERCATORE E
NE TUTTO IL PERSONALE CLINICO SAPRANNO QUALE
TRATTAMENTO SARA ASSEGNATO.
- DATA PREVISTA PER IL COMPLETAMENTO DELLO STUDIO:
31 MARZO 2023



MA CHE COS'E IL PLACEBO?
IL PLACEBO E UN TRATTAMENTO INATTIVO, BIOLOGICAMENTE
INERTE, NON DISTINGUIBILE (PER COLORE, ODORE, SAPORE,
ECC.) DAL FARMACO IN STUDIO, MA CHE NON CONTIENE
ALCUN PRINCIPIO ATTIVO - IN QUESTO CASO SARA UNA
PASTICCA COMPLETAMENTE IDENTICA AL FARMACO MA CHE
CONTIENE SOLO ZUCCHERO.
TU NON SAPRAI SE STAI ASSUMENDO IL PRINCIPIO ATTIVO
DEL FARMACO O IL PLACEBO.
SERVE A VERIFICARE LA POSSIBILITA CHE GLI EFFETTI
OSSERVATI NEL GRUPPO CHE RICEVE IL TRATTAMENTO
SIANO INDOTTI NON DAL FARMACO ATTIVO, MA DALLE
ASPETTATIVE DEL PAZIENTE.
IL MECCANISMO ALLA BASE DI QUESTO EFFETTO E DI TIPO
PSICOLOGICO ED E LEGATO PREVALENTEMENTE
ALLE ASPETTATIVE CHE IL PAZIENTE RIPONE NELLE CURE O
NEI FARMACI. NELLO SPECIFICO, PUO CAPITARE CHE IL
SOGGETTO MANIFESTA MIGLIORAMENTI ANCHE QUANDO NON
GLI E STATO SOMMINISTRATO ALCUNA CURA O FARMACO.
PROPRIO PER QUESTA RAGIONE, A LIVELLO SCIENTIFICO, UN
FARMACO E CONSIDERATO EFFICACE A SEGUITO DEI TEST
SOLO NEI' CASI IN CUI L'ASSUNZIONE DETERMINA EFFETTI
DIVERSI DAL GRUPPO CHE ASSUME IL PLACEBO.
L'UTILIZZO DEL PLACEBO CI AIUTA A CAPIRE NON SOLO SE LA
SOSTANZA IN STUDIO SIA VERAMENTE ATTIVA MA IN PIU Cl
CONSENTE DI INTERPRETARE GLI EFFETTI COLLATERALI, AD
ESEMPIO:

SE IL 10% DEI PAZIENTI ASSEGNATI AL GRUPPO DI
TRATTAMENTO RIFERISCONO DI AVVERTIRE MAL DI TESTA
PARAGONATI AL 2% DI QUELLI ASSEGNATI AL GRUPPO
PLACEBO, E RAGIONEVOLE PENSARE CHE IL PRINCIPIO ATTIVO
DEL FARMACO PROVOCHI MAL DI TESTA.

SE INVECE IL 10% DEI SOGGETTI ASSEGNATI AL GRUPPO
PLACEBO RIFERISCE DI AVVERTIRE MAL DI TESTA, E
RAGIONEVOLE PENSARE CHE QUESTO NON VENGA
PROVOCATO DAL PRINCIPIO ATTIVO DEL FARMACO IN
OGGETTO.
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