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Informacja na temat Badania RaRE-TS

Wieloosrodkowe, randomizowane, podwdjnie zaslepione i kontrolowane placebo badanie kliniczne Il
fazy, oceniajgce bezpieczeristwo | skutecznos¢ rapamycyny w terapii dodanej u pacjentow z
lekooporng padaczkq zwigzang ze stwardnieniem guzowatym (RaRE-TS), finansowanego w ramach
grantu ABM nr 2020/ABM/01/00054, koordynowanego przez Instytut ,Pomnik - Centrum Zdrowia
Dziecka”.

1. Czemu stuzy to badanie?
Badanie RaRE-TS stuzy poréwnaniu bezpieczenstwa i skutecznosci rapamycyny i placebo u
pacjentéw z lekooporng padaczka zwigzang ze stwardnieniem guzowatym (SG).
Rapamycyna jest w Polsce refundowana w SG, mimo ze nie zakornczono zadnych badan
klinicznych potwierdzajgcych jej skutecznosci i bezpieczeistwo w tej chorobie. Jest jednak
bardzo podobna do leku przebadanego — ewerolimus. Ten jednak w Polsce refundowany w
padaczce nie jest; mozna go otrzymac tylko w przypadku guzéw SEGA.
Chcielibysmy sie przekonaé, czy rapamycyna dziata podobnie jak ewerolimus.

2. Skad wiadomo, ze rapamycyna moze by¢ skuteczna?

Po pierwsze, wiadomo od dawna, ze rapamycyna kontroluje biatko mTOR, ktére jest zbyt
aktywne w SG. Po drugie, w wielu badaniach przedklinicznych (na komadrkach lub w
modelach zwierzecych) dowiedziono jej skutecznosci w leczeniu guzow zwigzanych z SG, ale
takze w napadach padaczkowych. Po trzecie, sg w literaturze medycznej opisy pacjentéw, u
ktérych stosowano rapamycyne z powodzeniem. Poza tym, rapamycyna dziata podobnie do
ewerolimus, a o nim wiadomo, ze zmniejsza rozmiary guzéw u pacjentéw z SG oraz czestos¢
napadow padaczki u pacjentdw z SG i lekooporng padaczka. Nie ma jednak wystarczajacych
rzetelnie zebranych dowodoéw, ktére mogtyby postuzy¢ do oficjalnego zarejestrowania tego
leku w SG. Nasze badanie ma na celu zebranie takich dowoddw.

3. Jak wyglada badanie?
Badanie sktada sie z kilku faz. Najpierw przez 4 tygodnie chcemy policzy¢ doktadnie, ile
napadéw ma chory. W tym celu prosimy o prowadzenie dzienniczka napaddéw. Czas ten
mozemy skrdcié¢, jesli pacjent ma prowadzony regularnie dzienniczek napadéw. Nastepnie
losujemy przydziat pacjenta do grupy otrzymujacej rapamycyne lub placebo (cos, co wyglada
i smakuje podobnie, ale nie zawiera rapamycyny). Powoli zwiekszamy dawki leku az do
osiggniecia pozadanego stezenia leku — ta faza trwa do miesigca. Potem przez trzy miesigce
oceniamy skutecznosé leczenia na podstawie dzienniczka napaddédw. Chcemy takze ocenié
wplyw rapamycyny na guzy mozgu, nerek, zmiany skérne i zaburzenia neuropsychiatryczne,
dlatego na poczatku badania oraz na koniec tej fazy zaslepionej chcemy wykonaé takze
badania rezonansu oraz badania psychologiczne. U czesci pacjentéw wykonamy takze
badanie EEG trwajgce caty dzien, aby policzy¢ napady widoczne i te, ktdre wystepujg w
zapisie EEG, ale nie ujawniajg sie klinicznie (tak zwane napady elektroencefalograficzne). W
czasie trwania fazy zaslepionej nie powinno sie zmienia¢ dawek stosowanych uprzednio
lekéw przeciwpadaczkowych, za wyjgtkiem dostosowania dawek do masy ciata pacjenta. Po
zakonczeniu fazy zaslepionej nastepuje odslepienie — czyli dowiadujemy sie, czy pacjent
otrzymywat rapamycyne, czy placebo. W kolejnych miesigcach proponujemy juz wszystkim
leczenie rapamycyng. W tej drugiej fazie lek jest dostepny i refundowany na normalnych
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zasadach, mozemy takze stosowac inne terapie, jesli bedzie trzeba. W sumie cate badanie
trwa rok. Jesli okaze sie, ze rapamycyna dla konkretnego pacjenta byta korzystna, bedziemy
kontynuowac leczenie juz w ramach NFZ.

4. Kto moze w nim wzig¢ udziat?
Do badania kwalifikujemy dzieci od 3 miesigca zycia oraz pacjentéw dorostych do 55 roku
zycia. Warunkiem jest lekooporna padaczka, to znaczy taka, w ktorej pomimo zastosowania
co najmniej dwéch lekéw przeciwpadaczkowych nadal wystepujg napady padaczki. Napaddéw
powinno by¢ co najmniej 8 na miesigc i mogg wygladaé rdznie: moga by¢ to drgawki,
zaburzenia Swiadomosci i inne.
W badaniu nie mogg wzig¢ udziatu pacjenci stosujgcy obecnie rapamycyne lub ewerolimus.
Pacjenci, ktorzy otrzymywali te leki wczesniej, ale juz ich nie kontynuujg, mogg by¢
wiaczeni do badania.

5. Czy udziat w badaniu mozna taczy¢ z innymi lekami?
Tak. Udziat w badaniu nie wyklucza stosowania innych lekéw, tym przeciwpadaczkowych,
takich jak kanabidiol. Nalezy jednie pamieta¢, ze w fazie zaslepionej nie powinnismy
zmienia¢ dawek lekow. Jesli jest taka potrzeba, oczywiscie w kazdej chwili mozna faze
zaslepiong przerwac.

6. Jakie s zagrozenia?

Udziat w badaniu jest tak przemyslany, aby zminimalizowa¢ mozliwe ryzyko. Trzeba jednak
pamietad, ze udziat w kazdym badaniu z jakim$ ryzykiem sie wigze. Po pierwsze, moze by¢
tak, ze rapamycyna nie okaze sie skuteczna. Po drugie, w fazie zaslepionej mozna wylosowad
placebo, ktére oczywiscie nie jest szkodliwe, ale nie niesie tez zadnych dodatkowych
korzysci. Po trzecie, badanie wigze sie z réznymi dodatkowymi procedurami, na przyktad
rezonansem, ktéry moze by¢ wykonywany w znieczuleniu ogdlnym, a takze pobraniami krwi.
Procedury te nie odbiegajg jednak o takich, ktérym w ramach zwyktej opieki medycznej
poddawany jest pacjent z SG i lekooporng padaczka. Badanie zostato zaakceptowane przez
Komisje Bioetyczng, ktora oceniata korzysci i zagrozenia z nim zwigzane.

7. Kto finansuje badania? Jakie sg koszty?
Badanie jest finansowane przez Agencje Badann Medycznych. Jest to rzgdowa agencja, ktorej
celem jest miedzy innymi finansowanie badan w chorobach rzadkich, czyli tych, w ktérych
istnieje najwiecej niezaspokojonych potrzeb dotyczacych skutecznego leczenia.
Udziat w badaniu jest bezpfatny, ale nie wigze sie takze z Zzadnym wynagrodzeniem dla
uczestnikdw. Mozliwe jest jednak zwracanie kosztdw podrézy na wizyty zwigzane z
badaniem.

8. Jak sie zgtosic?
Osoby chetne do udziatu w badaniu lub chcace dowiedzie¢ sie wiecej prosimy o kontakt
mailowy lub telefoniczny z Klinikg Neurologii i Epileptologii Instytutu ,Pomnik — Centrum
Zdrowia Dziecka” w Warszawie. Nr telefonu: 22 815 74 04.
Mail: oddzial.neurologia@ipczd.pl lub p.hedesz@ipczd.pl lub m.szkop@ipczd.pl.
Bezpiecznie bedzie wystaé¢ wiadomos¢ na wszystkie podane adresy.
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