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[bookmark: _Hlk174629198]PROTOCOLE :   EMN30-MajesTEC-4                                                     CRC : 2024-5324


Résumé étude : EMN30-MajesTEC-4                                                     
Soins et services pharmaceutiques


Titre : Projet de recherche de phase 3 portant sur l'association du téclistamab au lénalidomide et du téclistamab seul par rapport au lénalidomide seul chez des participants atteints d'un myélome multiple nouvellement diagnostiqué en tant que traitement d’entretien après une greffe autologue de cellules souches.

	Investigateur :
	Dr Michel Pavic

	Coordonnateur de recherche :
	Christine Lawson

	
	Poste :
	12942

	
	Pagette :
	2689

	Organisme commanditant l’étude :
	Stichting European Myeloma Network (EMN) financé par Janssen Research and Development LLC

	Personnes-ressource :
	Raphael Mary Varughese  (anglophone)

	
	Cell. :
	

	
	Tél. :
	

	
	r.varughese@heads-research.com

	Site n° :
	3099913



Structure de l’étude
	Nombre de patients prévu :
	4 au CHUS  (1572 total)

	Phase du protocole :
	III

	Multicentrique :
	Oui

	Répartition au hasard :
	Oui

	Double-insu :
	Non

	Groupes parallèles :
	Oui

	Durée prévue du traitement :
	120 mois

	Sites impliqués :
	Fleurimont


Description du régime thérapeutique

RANDOMISATION   1 :1 :1

BRAS A : Teclistamab + lénalidomide
Cycle 1 : Teclistamab  • Jour 1 : 0,06 mg/kg s/c  (step-up dose 1)
                                                    • Jour 3 : 0,3 mg/kg s/c (step-up dose 2)
                                                    • Jours 8 et 15 : 1,5 mg/kg s/c
         Une prémédication (acétaminophène, diphenhydramine, dexaméthasone) est requise pour les 3 premières doses. Une hospitalisation de 48 heures sera aussi nécessaire après chacune des 2 premières doses pour surveiller l'apparition de symptômes liés au relargage des cytokines et à la toxicité neurologique (ICANS). 

Cycles 2 à 4 : Teclistamab 3 mg/kg s/c au jour 1 
                                     + Lénalidomide 10 mg po die aux jours 1 à 28

Cycles 5 à 26 : Teclistamab 3 mg/kg s/c au jour 1 
+ Lénalidomide 15 mg po die aux jours 1 à 28 (si 10 mg toléré). 
*** À partir du cycle 14, seuls les patients n’ayant pas eu une réponse 
                    complète, poursuivrons le teclistamab.***

BRAS B : Lénalidomide seul
Cycles 1 à 3 :  Lénalidomide 10 mg po die aux jours 1 à 28
Cycles 4 à 26 : Lénalidomide 15 mg po die aux jours 1 à 28 (si 10 mg toléré).

BRAS C : Teclistamab seul
Cycle 1 : Teclistamab  • Jour 1 : 0,06 mg/kg s/c (step-up dose 1)
                                                    • Jour 3 : 0,3 mg/kg s/c (step-up dose 2)
                                                    • Jours 8 et 15 : 1,5 mg/kg s/c
Cycles 2 à 26 :  Teclistamab 3 mg/kg s/c au jour 1

        Une prémédication (acétaminophène, diphenhydramine, dexaméthasone) est requise pour les 3 premières doses. Une hospitalisation de 48 heures sera aussi nécessaire après chacune des 2 premières doses pour surveiller l'apparition de symptômes liés au relargage des cytokines et à la toxicité neurologique (ICANS). 




· Tous les bras ont des cycles de 28 jours.
· Le filgrastim ou peg-filgrastim sont permis pour traiter la neutropénie mais ils doivent être évités pendant la période de titration des doses de teclisamab, lors de la première dose de traitement de teclistamab et également lors d'événements de SRC. 


Conseil : pas de conseil à faire par la pharmacie. Ordonnances de soins de support à faire au cycle 1
· Bras A et B → référé le patient au formulaire de consentement
· L’infirmière de recherche fera l’enseignement risque grossesse – lénalidomide et fera signer le formulaire de consentement fourni par la compagnie, avant chaque distribution.

· Bras C → référé le patient au formulaire de consentement

Approvisionnement 

· Le teclistamab et le lénalidomide seront fournis par la compagnie
· Une petite quantité sera envoyée avant la visite d’initiation et un réapprovisionnement se fera au screening du premier patient.
· Le réapprovisionnement se fera automatiquement par le système RDMT. Si on pense avoir besoin de plus de médication, contacter la CRA le plus rapidement possible.

Réception

Le teclistamab et le lénalidomide seront envoyés dans une boîte d’expédition validée avec un dispositif de surveillance de la température pour surveiller la température tout au long de l’expédition.

Dès la réception de la médication au site, le personnel doit :
· Ouvrir la boîte d’expédition.
· Inspecter visuellement la médication pour détecter tout signe de dommage physique sur le carton, s’assurer qu’elle est en bon état et que l’envoi est conforme au bordereau.
· Récupérer et arrêter le dispositif de surveillance de la température. Suivre les instructions inclus dans l’envoi pour télécharger le PDF.
· Si aucune alarme ou aucun dommage ne s’est produit, la médication doit être immédiatement stockée à la température requise dans son carton d’origine jusqu’à son utilisation. Envoyez par courrier électronique le PDF des données de l'enregistreur de température à l’attention du site de dépôt et au CRA. Accéder au RDMT pour confirmer la réception.
· Si une boîte est manquante ou endommagée, inscrire les boîtes qui sont intactes dans le RDMT. Aviser le CRA si un nouvel envoi de médication est nécessaire.
· Si une excursion de température s’est produite, le site doit immédiatement mettre en quarantaine la médication concernée à la température de stockage requise et l’inscrire en quarantaine dans le RDMT. Après évaluation par le dépôt si la médication peut être utilisée, elle sera inscrite comme disponible par le Clinical Supplies Officer dans le RDMT.
Aviser le CRA si un nouvel envoi de médication est nécessaire.
· Tous les documents originaux de réception pour la médication doivent être conservés sur le site durant toute la durée de l’étude.


EMPLACEMENT  ET CONSERVATION :

A la pharmacie d’oncologie :
	Produit
	Conservation

	Teclistamab
	2 – 8 °C
 Abri de la lumière durant l’entreposage

	Lénalidomide
	15 – 30 °C




EXCURSION DE TEMPÉRATURE :

· A rapporter si écart par rapport aux températures de conservation.
· Voir section réception : procédure idem à excursion de température durant le transport.


Étape de distribution
PRÉSENTATION :
· Téclistamab : fioles de 10 mg/mL (capuchon bleu) et 90 mg/mL (capuchon orange).
· Lénalidomide : plaquette de 7 capsules de 5 mg, 10 mg et 15 mg (4 plaquettes par boîte)

PRÉPARATION :

Teclistamab 

 Fiole avec capuchon bleu servira pour les doses de 0,06 et 0,3 mg/kg
 Fiole avec capuchon orange servira pour les doses de 1,5 et 3 mg/kg

· L’arrondissement des doses se fera selon la pratique locale. Nous n’utiliserons pas les tableaux contenus dans le manuel de pharmacie.

· Un numéro de lot sera assigné par le RDMT pour la préparation. Remplir les informations demandées sur la boîte, qui devra être conservée. Détacher la section de l’étiquette qui devra être collée sur le log patient.

· Laisser les fioles revenir à température pièce de 15 minutes à 24 heures avant la préparation. L’administration doit être effectuée dans les 20 heures après la préparation.
· Faire tourner la fiole doucement pendant 10 secondes avant de prélever. NE PAS AGITER.
· Prélever la quantité de teclistamab dans le nombre de seringue requis. Chaque seringue ne pourra contenir plus de 2 mL de teclistamab. 
· Mettre un bouchon sur la ou les seringues. Apposer l’étiquette.
· L’heure d’expiration sera : heure de la ponction de la fiole + 20 heures.
· Les seringues préparées peuvent être conservées au réfrigérateur ou à température pièce. Si elles étaient au réfrigérateur, les laisser revenir à TP 15 minutes avant l’injection.
· L’appendix 1 devra être rempli et signer par une seule personne à la ligne « Performed by »
· L’administration par l’infirmière se fera préférablement dans l’abdomen (au besoin les bras ou les cuisses sont possibles) avec une aiguille 25-27G de 8-16 mm (dû à la haute viscosité)


Lénalidomide

· Un numéro de lot sera assigné par le RDMT pour la préparation. Remplir les informations demandées sur la boîte et les plaquettes. Détacher la section de l’étiquette de la boîte, qui devra être collée sur le log patient.
· Imprimer une étiquette en lot CRC-modèle, remplir les informations et la coller sur la boîte.
· Le calendrier pour le lénalidomide n’est pas nécessaire, car c’est une prise en continue. Dans un courriel reçu le 16 octobre 2024, le sponsor confirme que nous avons besoin de remplir que les formulaires fournis par Accord et ceux-ci seront remplis lors de l’enseignement par nos infirmières de recherche.

· Faire le décompte des capsules restantes lors du retour par le patient. Le patient devra rapporter aussi les plaquettes vides.


DISTRIBUTION :¸

· Bras A et C : faire parvenir le teclistamab et le lénalidomide en salle de traitement.
· Bras B : voir avec l’infirmière de recherche pour la distribution du lénalidomide.




           
DOCUMENTS À REMPLIR :

· Log inventaire pour téclistamab et lénalidomide: fourni par la compagnie
· Log patient : founir par la compagnie
· Feuille de préparation teclistamab : appendix 1

Retours et destruction
· Conserver les boîtes vides de teclistamab et les retours de lénalidomide jusqu’à la visite de la CRA.
· Fioles de teclistamab utilisés  destruction au site selon nos MONs, lors de la préparation.
· Fioles de teclistamab et capsules de lénalidomide non utilisés et/ou expirés  besoin de l’autorisation de la CRA avant de procéder à la destruction.


Facturation
# unité administrative : 193903



























Formation
Ce document de travail interne a été préparé par :

	Nom :
	Josée Proulx

	Titre :
	Pharmacienne

	Signature :
	[image: ]

	Date :
	09 septembre 2024
	Initiales :
	JP



À partir des documents suivants :

	Protocole

	
	Version :
	Amend 5 (v.6)
	Date :
	15 DEC 2023

	Monographie / brochure de l’investigateur

	Teclistamab
	Version :
	8
	Date :
	12 OCT 2023

	Manuel de la pharmacie

	Lénalidomide
	Version :
	4
	Date :
	11 JUL 2023

	Teclistamab
	Version :
	5
	Date :
	11 JUL 2023

	Autres –à préciser

	
	Version :
	
	Date :
	



*Une visite d’initiation a eu lieu le 28 août 2024.

Ce document interne a été révisé par :

	Nom :
	Roxanne Bournival

	Titre :
	Pharmacienne

	Signature :
	[image: ]

	Date :
	29 octobre 2024
	Initiales :
	RB




Ce document interne sert d’autoformation et sa lecture doit précéder toute activité reliée (rôle) à la médication et menée par le personnel de la pharmacie du Centre de Recherche, sous la responsabilité de la personne inscrite sur le log de délégation principal, soit :

· Réception/Commande/Retour/Destruction des produits de recherche
· Entreposage et Monitorage de la température
· Préparation et Distribution
· Utilisation d’une plateforme informatisée pour la gestion de la médication





Ce document interne est mis à jour par la personne inscrite sur le log de délégation principal à partir des documents/amendements reçus tout au long de l’étude. À noter que pour la pharmacie de recherche en oncologie, au CRC et à l’Hôtel-Dieu, les deux pharmaciennes responsables de la recherche pour chacune des pharmacies ont les mêmes rôles/responsabilités et peuvent signer tous les documents.

Seule l’information ayant un impact majeur sur la gestion conforme et sécuritaire de la médication et jugée pertinente par cette personne sera ajoutée/modifiée à ce document.

	J’ai pris connaissance de ce document, je m’engage à le respecter et à m’assurer de prendre connaissance d’éventuelles modifications en temps opportun.
































Section pour mise à jour

Ce document interne a été modifié par :

	Nom :
	Josée Proulx

	Titre :
	Pharmacienne

	Signature :
	[bookmark: _GoBack][image: ]

	Date :
	14 novembre 2024
	Initiales :
	JP



À partir du document suivant :

	Nom du document

	
	Version :
	
	Date :
	



-------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

Ce document interne a été modifié par :

	Nom :
	

	Titre :
	

	Signature :
	

	Date :
	
	Initiales :
	



À partir du document suivant :

	Nom du document

	
	Version :
	
	Date :
	



-------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

Ce document interne a été modifié par :

	Nom :
	

	Titre :
	

	Signature :
	

	Date :
	
	Initiales :
	



À partir du document suivant :

	Nom du document

	
	Version :
	
	Date :
	




	J’ai pris connaissance de ce document, je m’engage à le respecter et à m’assurer de prendre connaissance d’éventuelles modifications en temps opportun.
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