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Multizentrische Phase I/ll Studie zur i g der Sicherheit, Effektivitat und Pharmakokinetik

von Eltrombopag, bei Patienten mit T zytopenie bei chronischer lymphatischer Leukamie,
vor einer Thera kylanzien und / oder Purin-Analoga

Sehr geehrte Patientin, $ ehrter Pat%
wir méchten Sie fm Sie E@d an der von uns vorgesehenen klinischen Prifung (Studie)

teilzunehmen

\

nommen, die Therapie bosartiger Erkrankungen zu verbessern. Nur
afienten selbst (klinische Priifung) ist es moglich, Erkenntnisse zu gewinnen,
irksamkeit, Sicherheit und Vertraglichkeit neuer Therapien erlauben.
setzgeber im Arzneimittelgesetz vor, dass neue Arzneimittel klinisch gepruft
klinische Prufung, die wir Ihnen hier vorstellen, wurde — wie es das Gesetz
zustandigen Ethikkommission zustimmend bewertet und von der zusténdigen

venlangt — @
Behdrde gigt. Diese klinische Prifung wird in an mehreren Orten durchgeflihrt; es sollen

nd Ent@g neuer Behandlungsmdglichkeiten wird in der modernen Medizin
r

insge ngefahr 80 CLL-Patienten daran teilnehmen. Die Studie wird veranlasst, organisiert und
finanziert durch die Universitatsklinik Ulm, den Sponsor dieser Studie.

Ihre Teilnahme an dieser klinischen Priifung ist freiwillig. Sie werden in diese Prifung also nur dann
einbezogen, wenn Sie dazu schriftlich Ihre Einwilligung erklaren. Sofern Sie nicht an der klinischen
Prifung teilnehmen oder spater aus ihr ausscheiden moéchten, erwachsen lhnen daraus keine
Nachteile.

Ein arztliches Mitglied der Prifgruppe (im Folgenden auch: ,Prifarzt‘ genannt) hat lhnen bereits eine
Reihe von Informationen zu der geplanten Studie gegeben. Der nachfolgende Text soll Ihnen die Ziele
und den Ablauf erldutern. Anschlieffend wird ein Prufarzt das Aufklarungsgesprach mit lhnen fahren.
Bitte zdgern Sie nicht, alle Punkte anzusprechen, die lhnen unklar sind. Sie werden danach
ausreichend Bedenkzeit erhalten, um Gber lhre Teilnahme zu entscheiden.
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1. Verlauf der CLL und aktuell geplante Therapie

Die chronische lymphatische Leukamie (CLL) macht im friihen Stadium haufig keine Beschwerden. Mit
Fortschreiten der Erkrankung kann es zu Problemen kommen, beispielsweise Stérungen der Blutbildung,
Infektneigung, VergroRerungen von Lymphknoten, Leber oder Milz mit Verdrangung anderer Organe oder
zu Allgemeinsymptomen wie Fieber, Gewichtsverlust und Abgeschlagenheit.

Aktuell plant Ihr Arzt bei lhnen die Durchfiihrung einer Chemotherapie entweder mit Substanzen, die man
als Alkylanzien bezeichnet, oder mit den Arzneimitteln Bendamustin bzw. Fludarabin. Seltener kénnen
anstatt Fludarabin auch gleichwertige Arzneimittel wie z.B. Cladribin oder Pentostatin zum Einsatz
kommen, letztere werden allgemein auch als Purin-Analoga bezeichnet. Die geplante Behandlung
entspricht den internationalen Therapiestandards. Uber Verlauf, Behandlungsaussichten und Risiken der

geplanten Therapie wird Sie lhr Prifarzt gesondert aufklaren. g

2. Behandlungsmaglichkeiten bei Thrombozytopenie

mngen der Blutbildung

hrombozytopenie genannt,
g‘der Blutplattchen ist aber auch
immunreaktionen gehdrt und als
ichnet wird.

Wie bereits erwahnt kann es mit Fortschreiten der CLL- Erkrankun
kommen. Dazu gehdrt auch eine Erniedrigung der Blutplattchen, medi
wie sie aktuell auch bei lhnen vermutlich vorliegt. Eine Erniedr
Hauptmerkmal einer anderen chronischen Erkrankung, die zu

chronische idiopathische thrombozytopenische Purpura (ITP)be

entwickelt. Eltrombopag regt die Produktion von Blu im Knochenmark an, und fihrt somit zu
einer Vermeidung oder Verbesserung der Klini ymptome, wie z.B. Blutungsneigung oder
verzogerte Blutgerinnung. Eltrombopag wurde unden Probanden sowie an etwa 480 Patienten mit
ITP in Kklinischen Studien geprift, mehr <als Patienten erhielten Eltrombopag fir die Dauer von
mindestens einem Jahr. EItrombopag i uropa seit Marz 2010 fir die Behandlung einer
Thrombozytopenie bei elner TP zug somit als Medikament verfugbar. Der Handelsname der
Substanz ist Revolade®.

Zur Behandlung der Thrombozytopenie bei chror&@ wurde das Medikament Eltrombopag
. A

3. Warum wird diese Prufung durchgefuhrt?

Fur CLL-Patienten hwerer, ozytopenle bestehen begrenzte Behandlungsoptionen, bedingt
durch die klln& mpto te Blutungsneigung und Beeintrachtigung der Blutgerinnung). Es
kann zu ! 'erzoge bei der Verabreichung einer Chemotherapie kommen. Haufig wird die

lutpla twend|g Insgesamt kann dies zu einer Behinderung der Durchfiihrung
apie u olgedessen zu einer schlechteren Kontrolle der CLL fiihren.

ie im Zusam hang mit einer CLL auftritt, erstmals gepruft werden. Mit anderen Worten: Eltrombopag
iston der @ bei der CLL noch nicht zugelassen. Es wird hier aber zur Behandlung der gleichen
Symptomati im Zulassungsbereich (der ITP) eingesetzt. Das erwinschte Ziel der Gabe von
EItrom ist, lhre Blutplattchenwerte vor der Chemotherapie soweit anzuheben, dass der Bedarf an
Blutplattchen-Transfusionen sowie ungeplante Therapieverschiebungen moglicherweise verringert wird.
Insgesamt soll somit der Verlauf der Chemotherapie komplikationsloser werden.

Im Rahmen der geplanten klinischen Prifung wird untersucht, ob Eltrombopag bei der CLL ebenfalls
wirksam ist, wie gut Eltrombopag von Ihnen vertragen wird und wie Ihr Kérper Eltrombopag aufnimmt,
abbaut und ausscheidet.
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4. Erhalte ich das Prifpraparat auf jeden Fall?

Die vorliegende klinische Prifung lauft in zwei Phasen ab. Sie erhalten Eltrombopag im Rahmen der
ersten Phase, der sogenannten Dosisfindung. In dieser Studienphase erhalt jeder Studienteiinehmer
Eltrombopag, und zwar vor der geplanten Chemotherapie. Eltrombopag wird oral (als Filmtablette)
verabreicht. Es wird flir maximal 14 Tage einmal taglich eingenommen.

5. Wieist der Ablauf der Studie und welche Untersuchungen werden dabei durchgefiihrt?

Da bislang bei der CLL noch keine Erfahrungen zur Wirksamkeit und Vertraglichkeit %bopag
vorliegen, ist das Ziel der ersten Phase die Ermittlung einer Dosis von Eltrombopa @ its einen
Anstieg der Blutplattchenanzahl bewirkt, und andererseits ohne schwere Nebenwirk toleriert wird,
d.h. gut vertraglich ist. Daher erhalten Sie Eltrombopag in einer von in ges ier festgelegten

Dosisstufen. Die ersten Patienten beginnen mit einer relativ niedrigen Dosi die voraussichtlich gut
vertraglich ist. Erst wenn genligend Erkenntnisse vorliegen, die bele gg eine Dosisstufe gut

o
vertraglich ist, erhalten die nachsten Patienten die nachsthohere Dosis geplanten Dosierungen
beruhen auf den Erkenntnissen der Anwendung von Eltrombop tienten mit einer ITP, und
betragen 75 mg, 150 mg, 225 mg und als maximale Tagesdosis m@» Es ist nicht zulassig, dass Sie
das Praparat in mehreren Dosisstufen erhalten.

Vor Aufnahme in diese klinische Prifung werden Si?@ umfassenden &rztlichen Untersuchung

unterzogen. Die Mdoglichkeit lhrer weiteren Teiln dieser klinischen Prifung wird von den
Ergebnissen dieser Voruntersuchung abhangen.

en mit einer CLL, die nicht mit einer
Thrombozytopenie verbunden ist, sowie Patien

Gesundheitszustand durch die Behandlung
in nicht vertretbarem Ausmal} gefahrdet werd te, dirfen nicht teilnehmen.

nzelnen durchgefihrt (mit einem * markierte Unter-
se studienbedingt):

Im Rahmen der Voruntersuchung we
suchungen erfolgen ausschlie3lich od

e Ein Gesprach zu Ihre
damit verbundene Be

Begleiterkrankung
e Sie informieren Kzt bitte ub@ ige Medikamente, die Sie evil. aufgrund einer Begleit-

en G ndheitszustand, dem Verlauf |hrer CLL-Erkrankung,
ymptome, Haufigkeit von Transfusionen), sowie

erkrankung ei uss

e Eine aIIge per rsuchung (GroRe, Gewicht, Bestimmung der Vitalparameter,
z.B. Blut u ssung

e Ein1 anal

gunter , d.h. eine Untersuchung zur Bestimmung des Stadiums der CLL
L@ tandards bei der bildgebende Verfahren zur Anwendung kommen
v

wahrscheinlich eine Ultraschalluntersuchung und evtl. eine Rdéntgen-
gefuhrt. In bestimmten klinischen Situationen kann auch die Durchfiihrung
mographie angezeigt sein.
arkbiopsie. Diese ist wichtig um Uber die Ursache der Thrombozytopenie mehr
zu erhalten.
. abnahme von ca. 90ml bei der Voruntersuchung (zu moglichen Nebenwirkungen der
Qmabnahme siehe unter Nr. 8).*

Bei Teilnahme an der Studie bekommen Sie die Prifmedikation Eltrombopag in der bendtigten Menge
und Dosierung ausgehandigt. Sie sollten Eltrombopag einmal taglich, mdglichst zur etwa gleichen
Uhrzeit, Uber einen Zeitraum von 2 Wochen einnehmen.

Wahrend der Einnahme von Eltrombopag (mit einem * markierte Untersuchungen erfolgen
ausschlieBlich oder teilweise studienbedingt):

e Wahrend der Einnahmephase und der folgenden 30 Tage erfolgen zwei- bis dreimal pro
Woche Blutabnahmen zur routinemafigen Kontrolle der Blutwerte.
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An Tag 8 (erster Tag der zweiten Behandlungswoche) werden durchgefiihrt (mit einem * markierte
Untersuchungen erfolgen ausschlielich oder teilweise studienbedingt):

e Ein Gesprach, in dem insbesondere aufgetretene Nebenwirkungen und Blutungsanzeichen
besprochen werden sollten.

e Eine allgemeine koérperliche Untersuchung (GroRe, Gewicht, Bestimmung der Vitalparameter,
z.B. Blutdruckmessung).

e Falls erforderlich ein klinisches Staging, d.h. eine Untersuchung zur Bestimmung des
Stadiums der CLL, gemafl dem Standardvorgehen lhrer Klinik.

e Eine Blutabnahme zur Bestimmung von Laborparametern (zu méglichen Nebenwirkungen der
Blutabnahme siehe Nr. 8).*

30 Tage nach der letzten Einnahme von Eltrombopag werden durchgefiihrt (mit ein arkierte
Untersuchungen erfolgen ausschlielich oder teilweise studienbedingt): Q

e Ein Gesprach, in dem insbesondere aufgetretene Nebenwirkungen u
besprochen werden sollten.
e Eine allgemeine korperliche Untersuchung (Grofie, Gewicht, Bx der Vitalparameter,

ngsanzeichen

z.B. Blutdruckmessung).
e Falls erforderlich ein klinisches Staging, d.h. eine Unter@ zur Bestimmung des
Stadiums der CLL, gemafl dem Standardvorgehen lhrer Klipik.
e Ein 12 Kanal EKG.*
¢ Eine Blutabnahme zur Bestimmung von Laborparam

Blutabnahme siehe Nr. 8).*

mdglichen Nebenwirkungen der

Die Gesamtdauer der Teilnahme an der Klinis dfung von der Voruntersuchung bis zur
Kontrolluntersuchung 30 Tage nach der letzten e von Eltrombopag betragt somit ca. 2
Monate. Sie sollten allerdings auch danach nochffu destens einen weiteren Monat lhren Prifarzt

Uber alle ungewohnlichen Erscheinungen nerwlnschten Ereignisse, die lhre Gesundheit
betreffen, informieren. lhr Prifarzt muss‘be Ién, ob diese Vorkommnisse mdglicherweise mit der

klinischen Prifung in Zusammenhang yinten.
Fir Ihre Sicherheit und den Erfo che rufung ist es ratsam, dass Sie die mit lhrem Prifarzt
vereinbarten Untersuchungst e|n ten. Kénnen Sie einen vereinbarten Termin einmal

nicht wahrnehmen, sollten Sie dem FaII ren farzt friihzeitig darliber informieren.

B A

6. Was muss ich bei Teilnahme beachten? Wie wirkt sich die Teilnahme an der Studie auf meine
Lebensweise aus?

PR
L an dieser Studie teilnehmen wollen, sollten Sie beriicksichtigen, wie sich
sychungen und Besuche auf den Tagesablauf ggf. in Bezug auf Arbeit und
gen Sie sich, ob Sie eine Fahrgelegenheit brauchen, um zur Klinik zu kommen.

ellen Sie fest, dass diese Untersuchungen und Besuche beschwerlich sind und

oglicherwei
besondere @ ngungen erfordern. Einige Untersuchungen (z.B. Blutentnahmen und
Knochen nktion) kdnnen auflerdem unangenehm sein. Bitte wenden Sie sich an uns, wenn Sie
Frage n Untersuchungen und MaRnahmen im Rahmen der Studie haben.

Wahrend der Studie dirfen Sie die folgenden Medikamente nicht einnehmen:
¢ Romiplostim (ein anderes Medikament, um die Anzahl der Blutplatichen zu steigern) oder
ahnliche Medikamente.
¢ Andere Studienmedikamente, die sich in der Entwicklung befinden.
e Arzneimittel, die Statine genannt werden und zur Cholesterinsenkung angewendet werden
e Magensaurebindende Arzneimittel zur Behandlung von Verdauungsstérungen, Sodbrennen
oder Magengeschwiren

Bitte sprechen Sie mit dem Priifarzt, bevor Sie neu verordnete Medikamente einnehmen.
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Im Rahmen der Studie und um das Studienmedikament einzunehmen, sind folgende Vorgaben zu
beachten:

e Eltrombopag muss einmal taglich, und zwar moglichst immer zur gleichen Uhrzeit von Ihnen
eingenommen werden.

e In dieser Studie missen Sie Eltrombopag auf leeren Magen einnehmen (1 Stunde vor oder 2
Stunden nach dem Essen oder Trinken), da Eltrombopag nicht gut wirkt, wenn sich bestimmte
Nahrungsmittel oder Getranke im Magen befinden. Wasser, schwarzen Kaffee oder Tee (ohne
Milch oder Sahne) dirfen Sie trinken, wenn Sie das Studienmedikament einnehmen. Wenn
Sie wahrend der Studie Kalzium, Magnesium, Aluminium, Zink, Selen oder Eisen (z.B.
Antazida [Mittel =zum Binden der Magensaure], Vitaminpraparate und/oder
Nahrungserganzungsmittel) einnehmen missen, mussen Sie zwischen der Einnahme des
Studienmedikaments und diesen Praparaten 4 Stunden warten. Es ist wichtig, dass Sie sich
an diese Richtlinien halten, weil das Medikament sonst moglicherweise nicht die volle Wirkung
erreicht.

e Bringen Sie die Flaschen mit dem nicht verbrauchten Eltrombopag zu jede esuch
mit.

Es ist wichtig, dass Sie diese Anweisungen einhalten; es ist sonst mdglich, @Medikament bei

Ihnen nicht die volle Wirkung hat.
Zusétzliche Medikamente (auch rezeptfreie), von denen der Prifarz \ichts weil3, durfen Sie —
aufller bei Notfallen — nur nach Ricksprache mit Ihrem Priifarzt e r.@n. Wenn Sie von anderen
Arzten behandelt werden, miissen Sie diese iiber lhre Teila@h an der klinischen Prifung
informieren. Auch lhr Prifarzt muss Uber jede medizinisc andlung, die Sie durch einen
anderen Arzt wahrend der klinischen Prifung erhalten, in i85t werden.

Alle Prufpraparate/Medikamente, die Sie im Verlauf ies@rl hen Prifung bekommen, sollten Sie so
n

sicher aufbewahren, dass sie fur Kinder oder a sonen, die die moglichen Risiken nicht
einschatzen kénnen, nicht erreichbar sind. Die Ab ritte ist untersagt.

w

7. Welchen personlichen Nutzen habe ich von der Teilnahme an der Studie?

Eltrombopag ist als wirksames ikament zug Behandlung einer niedrigen Blutplattchenzahl bei der ITP
zugelassen. Die klinische Priifung wird durchﬁhrt, weil eine ahnliche Wirksamkeit von Eltrombopag bei
der CLL vermutet wird, %och nichtggesichert ist. Daher werden Sie mdglicherweise, aulier einer
arztlichen Untersuchur& n persénlichen Nutzen von der Teilnahme an dieser Studie haben. Die
Ergebnisse der St @ahen 2u beitragen, die Behandlung der Begleitsymptome der CLL
zuklnftig zu verbesse w. be rteilen zu kdnnen oder neue Behandlungsformen zu entwickeln.

,?ﬁs\\'a.o

8. Welche Risiken sind mit der Teilnahme an der Studie verbunden?

E"hrend d %me an dieser Studie konnen bei Ihnen Nebenwirkungen auftreten. Bei
Ne enwirk@ ussen Sie sich unverziiglich mit dem Priifer oder einem Prifarzt in Verbindung setzen.
Gegeb% erhalten Sie Medikamente, die die Nebenwirkungen lindern. Einige Nebenwirkungen
klingen obald Sie das Medikament nicht mehr einnehmen. In einigen Fallen kbnnen Nebenwirkungen

auch schwerwiegend sein oder langer anhalten bzw. nie mehr abklingen. Bitte wenden Sie sich an den
Prifarzt, wenn Sie Fragen zu Nebenwirkungen haben.

Sehr haufige Nebenwirkungen (diese konnen mehr als 1 Person von 10 betreffen, d.h. die Haufigkeit
betragt mehr als 10%):
Kopfschmerzen

Haufige Nebenwirkungen (diese kdnnen bis zu 1 Person von 10 betreffen, d.h. Haufigkeit Gber 1%,
aber weniger als 10%):

Schlafstérungen (Insomnie)

Verstopfung, Bauchschmerzen
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Ubelkeit (Nausea)

Durchfall

Tribung der Augenlinsen (Katarakt)

Augentrockenheit

Anstieg des Bilirubins (eines Stoffes, der in der Leber hergestellt wird) (Hyperbilirubinamie)
Leberstérung (abnormale Leberfunktion)

ungewohnlicher Haarausfall oder Ausdiinnung der Haare (Alopezie)
Hautausschlag

Juckreiz (Pruritus)

Gelenkschmerzen (Arthralgie)

Muskelschmerzen (Myalgie), Muskelkrampfe

Knochenschmerzen

Mudigkeit (Fatigue)

Kribbeln oder Taubheitsgefuhl in den Handen oder Fissen (Parasthesie)
Schwellungen der Hande, Gelenke und Fiike (peripheres Odem)

Haufige Nebenwirkungen, die in Blutuntersuchungen nachweisbar sind: Q
Anstieg von Leberenzymen (Aspartat- und Alanin-Transaminasen)
i r Leber entsteht)

Anstieg des Bilirubins (eines Stoffwechselprodukts, das durch Abbauproz

Erhéhung der Eiweil3-Menge (Proteine)

Gelegentliche Nebenwirkungen (diese kénnen bis zu 1 Person v@o betreffen, d.h. Haufigkeit

zwischen 0% und 1%):

Unterbrechung der Blutversorgung eines Teils des Herzens

Plétzliche Blockade eines BlutgefalRes durch einen Blutpr,

Plotzliche Kurzatmigkeit, besonders wenn diese von ste

schnellem Atmen begleitet ist (Lungenembolie)

Funktionsverlust eines Teils der Lunge, verursac& ine Verstopfung in der Lungenarterie
(Lungeninfarkt)

Schnellerer Herzschlag (Tachykardie), Herzkl@pfenyschnelle oder irregulare Herzschlage,

Blauliche Verfarbung der Haut (Cyangse) hdruck (Hypertonie)

Entziindung einer Vene (oberﬂéchliSe ophlebitis)
E

n Schmerzen in der Brust und/oder

Ortlich begrenzter Bluterguss (H&m

Halsschmerzen und Schluckbes , Entziindung der Lungen, Nasennebenhdhlen,
Rachenmandeln, der s Raghens

Appetitlosigkeit (Anorexie

Schmerzhafte Schwellung Gelenke, Qrsamt durch Harnsaure (ein Abbauprodukt der

Nahrung) (Gicht)
Schlafstérungen, An tande, Defr , Interesselosigkeit, Gemutsschwankungen
Schwindelgefiihl, Benommenhei e mit dem Gleichgewicht, dem Geschmackssinn, dem
Spreche d erv Wen, Migrane, Zittern (Tremor)
Leberprobleme hlieli g von Leberenzymen, die von der Leber hergestellt werden,

Stor des"Abflus alle, die von der Leber zur Férderung der Verdauung hergestellt
i estase)Q
ieRlic

Au obléme ei h verschwommenem und unklarem Sehvermdgen
+ ORrenschimerze hwindel (Vertigo)

chen- und Nasennebenhdhlenbeschwerden, nachtliche Atembeschwerden

uungstrakts einschlieRlich: Erbrechen, schmerzhaft geschwollener Bauch,
Blahungen, haufige und verfarbte Stihle, Hamorrhoiden, trockener oder entziindeter Mund,
V@I sstérungen, empfindliche Zunge, Zahnfleischbluten, Nasenbluten

H% rungen einschlieBlich ibermaRiges Schwitzen, juckender erhabener Hautauschlag,

e Flecken, verandertes Aussehen
Muskelschwache, Schmerzen in den Armen und Beinen, Gefiihl der Schwere
Nierenprobleme einschlief3lich: Nierenentziindung, haufiges nachtliches Wasserlassen
Allgemeines Unwohlsein, Fieber, Hitzewallungen, Brustschmerzen, blaue Flecken

Gelegentliche Nebenwirkungen, die in Blutuntersuchungen nachweisbar sind:

Abfall der Zahl der roten Blutkérperchen (Anamie), der weillen Blutkdrperchen und der
Blutplattchen

Anderungen in der Zusammensetzung des Blutes

Veranderung der Menge von Harnsaure, Kalzium und Kalium
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Es konnen andere Nebenwirkungen auftreten, die bisher nicht bekannt sind. So kdnnen beispielsweise
alle Medikamente bei einigen Patienten eine allergische Reaktion hervorrufen. Bestimmte Probleme
kdnnen gefahrlich sein, wenn nicht schnell eine Behandlung erfolgt; rufen Sie (oder ggf. eine Angehorige
/ein Angehdriger) sofort lhren Arzt an, wenn bei lhnen Folgendes auftritt:

e Sie fUhlen sich sehr mide oder schwach.
Sie haben Magenschmerzen oder ein Ubelkeitsgefiihl und mdchten nichts essen.
Bei Ihnen treten leicht Blutergiisse auf oder es entsteht ein Juckreiz.
Augen oder Haut sind gelb oder der Urin farbt sich dunkel.
Sie werden verwirrt.

Wenn bei Ihnen bestimmte schwerwiegende Probleme auftreten (wie beispielsweise eine allergische
Reaktion, eine Schwellung, Atemprobleme, ein schlimmer Hautausschlag, ein Leber- oder Nierenschaden
oder Veranderungen des Herzrhythmus), werden Sie mdglicherweise gebeten, die Klinik zu weiteren
Beurteilungen aufzusuchen; dazu kdnnen auch weitere Blutuntersuchungen gehdren. t erklart
Ihnen diese Untersuchungen, falls sie erforderlich sind. Mdoglicherweise musse h das
Studienmedikament absetzen, nachdem Sie mit dem Prifarzt gesprochen haben.

Eltrombopag kann Leberschdden verursachen, die zu einer schwese nchmal sogar
lebensbedrohlichen Erkrankung fiihren kénnen. Bevor Sie Eltrombopag egha q auch wahrend der
UtV |

Behandlung werden daher Blutuntersuchungen durchgefiihrt, mit denen (b rd, wie gut Ihre Leber

funktioniert. Es kann sein, dass Eltrombopag in einigen Fallen abgese n muss. Informieren Sie
Ihren Arzt sofort darliber, wenn bei lhnen die folgenden Anzeiche mptome auftreten, die auf
Leberprobleme hinweisen:

e Gelbfarbung der Haut und des Weil3en (sog. Skleren) in en (Gelbsucht)

Ungewohnliche Dunkelfarbung des Urins

e Ungewohnliche Midigkeit

e Schmerzen im rechten oberen Teil des Bauc?x@
Wenn die Zahl der Blutplattchen zu hoch ist, ist a ie Wahrscheinlichkeit hdher, dass ein Blutgerinnsel
auftritt. Blutgerinnsel kénnen aber auch bei ej rmalen oder sogar zu niedrigen Blutplattchenzahl
auftreten. Einige Arten von Blutgerinnsein n zu schweren Komplikationen fiihren, wenn sie

beispielsweise in die Lunge wandern infarkte oder Schlaganfalle verursachen. Ihr Arzt
kontrolliert die Blutplattchenzahl und & Dosis von Eltrombopag, die Sie einnehmen, oder setzt

bei Ihnen eine Schwellung ode hmerzen/ ichkeit in den Beinen auftritt. Der Arzt beurteilt die
Ausgangswerte einiger Ger'qun arker (das sind biologische Substanzen im Blut -wie bestimmte
h

EiweilRe-, die Auskunft U ie Gerinnu 3 eit des Blutes geben) und bittet Sie, sich zusatzlichen
Tests zu unterziehen, wenmer &in Blutger ermutet.

das Medikament ganz ab, wenngdie attchenzahl zu hoch wird. Fragen Sie den Prifarzt, welche
Anzeichen und Symptome au lu mnse%eisen, und informieren Sie ihn unverziglich, wenn
pfi

Wenn Sie Eltromb&p setze e Zahl der Blutplattchen méglicherweise auf den Wert zurtck,
der bei lhnen%er Be der Ei @ e von Eltrombopag vorlag. Das tritt mit grofiter Wahrscheinlichkeit
innerhalb, Woche achdem Sie Eltrombopag abgesetzt haben. Die niedrigeren
Blutplattchenwege konn siko fir eine Blutung erhdhen. Nachdem Sie Eltrombopag abgesetzt
haben, gkoniralliert der %‘y e Blutplatichenwerte mindestens 4 Wochen lang. Informieren Sie den

itarbeiter, wenn bei Ihnen nach dem Absetzen von Eltrombopag Blutungen

Py die S
aufreion,

i, Versucl INEltrombopag an Mausen wurden Nierenschaden gemeldet. Bei anderen Tierversuchen
wurden | I@ine Nierenschaden beobachtet, obwohl héhere Dosierungen verwendet wurden als die,
die Sie%ieser Studie erhalten. Auf der Grundlage der Daten von Patienten wie lhnen scheint es bisher
bei der Einrahme von Eltrombopag kein Risiko fiir Nierenschaden zu geben. Als Vorsichtsmallinahme
kénnen wahrend der Studie zusatzliche Blut- und/oder Urinuntersuchungen durchgefiihrt werden, um die
Nierenfunktion engmaschiger zu iberwachen.

Bei Mausen wurden bei Dosen, die doppelt so hoch waren wie die héchste Dosis, die Sie bei dieser
Studie erhalten kdnnen, Veranderungen an den Augenlinsen (Katarakte oder Linsentribungen, auch
grauer Star genannt) beobachtet. Bei Studien zu Eltrombopag bei Patienten mit ITP scheint bisher das
Risiko fur Katarakte nicht hdher zu sein. Im Rahmen Ihrer Ublichen Gesundheitsversorgung sind aber
Augenuntersuchungen zur Uberwachung der Augengesundheit empfohlen. Wie oft eine
Augenuntersuchung bei lhnen erforderlich ist, hangt von Alter, ethnischer Zugehdrigkeit,
Krankengeschichte, Beruf und anderen Faktoren ab.
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Wir kennen derzeit noch nicht alle méglichen Nebenwirkungen von Eltrombopag, das Medikament kann
mit anderen Risiken verbunden sein. Eltrombopag erhoht die Zahl der Zellen im Knochenmark, die
Blutplattchen bilden, und die Zahl der normalen Blutplattchen. Es ist aber mdglich, dass die Anregung der
blutbildenden Zellen im Knochenmark dazu fiuhren kdnnte, dass sich andere Blutzellen unkontrolliert
vermehren. Bisher gibt es keine Anzeichen dafiir, dass die Zahl anderer Blutzellen erhéht wird, wenn
Patienten Eltrombopag erhalten. Bei 3 placebokontrollierten Studien trat allerdings bei einem mit Placebo
behandelten Patienten und bei einem mit Eltrombopag behandelten Patienten Blutkrebs auf.

Auch die Risiken einer Langzeitbehandlung mit Eltrombopag (mehr als 2 Jahre, also wesentlich langer als
Sie in der Studie behandelt werden) sind derzeit nicht bekannt. Es ist moglich, dass die
Langzeitbehandlung mit Eltrombopag oder mit anderen, dhnlichen Medikamenten Veranderungen im
Knochenmark bewirken kann, wenn die Bildung der Blutplattchen Uiber einen langeren Zeitraum angeregt
wird. Die Veranderungen im Knochenmark kdénnen so ahnlich wie bei einer Narbenbildung sein. Treten
diese Veranderungen auf, kdnnten sie sich auf die normale Funktion des Knochenmarks irken. Am
Anfang wirden Sie keine Symptome bemerken, es kdnnte sich aber negativ auf ndheit
auswirken, wenn es nicht rechtzeitig erkannt wird. Die einzige Mdglichkeit herauszufinden, solche
Veranderungen auftreten, ist eine Knochenmarkbiopsie. Aus diesem Grund Uberwa rzt |hr Blutbild
auf Anzeichen und Symptome einer Knochenmarkfibrose (Vernarbung) un f@i Verdacht eine
Knochenmarkbiopsie durch. b

Mogliche Risiken und Nebenwirkungen der vorgesehenen Untersuchun

ch fuhlen oder leichte Schmerzen,
reten. In seltenen Fallen kann es zu
r Nervenverletzung.

Wenn Ihnen Blut abgenommen wird, kann es sein, dass Sie sich §ch
ein Bluterguss, eine Reizung oder Rétung an der Entnahmes
einer Infektion kommen und es besteht das sehr niedrige Ris

Eine Knochenmarkbiopsie ist ein sicherer diagno&r Eingriff, der im Allgemeinen hinten am
Beckenkamm vorgenommen wird. Nach Desinfizi Haut wird zunachst eine odrtliche Betdubung
vorgenommen. Bei der ortlichen Betaubung we@stimmte Betdubungsmittel in das Gewebe am
hinteren Beckenkamm injiziert. Dadurch we rd diesen Geweben liegenden Nervenenden in einem
kleineren Bereich voriibergehend ausgi Dlese Betaubung ist insgesamt betrachtet ein sehr

nebenwirkungsarmes Verfahren. Die Bil es Blutergusses oder eine Infektion an der Einstichstelle
tritt nur selten auf. Sehr selten kann r aIIerglschen Reaktion kommen. Wenn Betaubungsmittel

in hoher Konzentration ins Blut i Uberdosierung oder wenn das Mittel versehentlich in
ein Blutgefall gespritzt wurd Sle eing, toxische Wirkung haben, die sich auch auf die
lebenswichtigen Kreislauffunktio auswwk kann® Das ist jedoch sehr unwahrscheinlich, wenn ein
erfahrener Arzt die Ortlich etau ung hrt Ihr Arzt wird alle MalRnahmen ergreifen, um das
Auftreten von Nebenwir zu ver der gegebenenfalls rechtzeitig zu behandeln. Bei der
Biopsie selbst fiihlen %hrsc ginliel n Druck und einen tiefen, dumpfen Schmerz. Nach der

ch®einige ) liegen bleiben, damit es zu keiner Nachblutung kommt. Es

Biopsie missen S )
kénnen an der Stelle der d' ieprobe entnommen wurde, eine Blutung, Rétung, Schwellung
()

und/oder ein ngenehmes or allem beim Buicken auftreten. Einige Tage nach der Mafinahme
auftr . nche Patienten haben nach der Knochenmarkuntersuchung einen

niedrige allen kdnnen einige der folgenden Reaktionen auftreten: Setzen Sie sich
sofert i indung, wenn

\' i r38,3°C haben

. ntnahmestelle ein ungewohnlicher Ausfluss oder starke Schmerzen auftreten

e W h"bei Ihnen andere Anzeichen fir eine Infektion zeigen
Befolg alle Anweisungen lhres Arztes sorgfaltig, damit eine ordnungsgemafie Nachsorge erfolgt.

Falls lhnen zu dieser Untersuchung irgendetwas unklar ist, fragen Sie bitte lhren Priifarzt.

Im Zusammenhang mit einer Ultraschalluntersuchung gibt es keine bekannten schadlichen Wirkungen
und die Untersuchung selbst ist kaum unangenehm. Méglicherweise werden Sie gebeten, einige Stunden
lang vor der Untersuchung nichts zu essen und zu trinken. Bei der Untersuchung wird ein Gel auf die
Haut aufgetragen und ein Schallkopf (eine mit der Hand gefiihrte Sonde) auf den Bauch aufgesetzt. Das
Gel fuhlt sich kihl und feucht an.
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9. Wer darf an dieser klinischen Prifung nicht teiinehmen?

An der vorliegenden Studie kdnnen Sie nur teiinehmen, wenn bei lhnen die Diagnose einer CLL gestellt
wurde, ein aktueller Behandlungsbedarf besteht und Ihre Blutplattchen erniedrigt sind (< 50.000 pro pL).
Aullerdem mussen Sie aufgrund Ihrer CLL zuvor mindestens eine Vortherapie erhalten haben.

Schwangere Frauen durfen an dieser klinischen Priifung nicht teilnehmen.

Zu Beginn der klinischen Prifung mussen sich deshalb alle Frauen einem Schwangerschaftstest
unterziehen. Davon ausgenommen sind Frauen nach den Wechseljahren oder solche, die operativ
sterilisiert wurden. Durch einen Schwangerschaftstest kann jedoch eine Schwangerschaft erst einige Tage
nach der Empféangnis verlasslich nachgewiesen werden.

Frauen, die moglicherweise schwanger werden kdnnen, missen wahrend der Teilnahme aStudie

eine zuverlassige Empfangnisverhiitungsmethode anwenden. Manner, deren P anger
werden kann, missen zusammen mit lhrer Partnerin wahrend der Studienteilnah ine ‘zuverlassige
Empfangnisverhitungsmethode anwenden. Der Grund dafir ist, dass bi % geklart ist, ob
Eltrombopag zu einer Schadigung des Ungeborenen fiihren kann,% s wahrend der

Schwangerschaft eingenommen wird.

anwenden sollten und wie
tudie moglicherweise nicht
rabreichung der ersten Dosis des
etzten Studienmedikation fortgesetzt

Sprechen Sie mit lhrem Arzt dartber, welche Art von Verhlitungsmetho
lange. Einige Verhitungsmethoden sind fir die Anwendung wahr
zugelassen. Die Empfangnisverhitung muss ab 2 Wochen vor
Studienmedikaments erfolgen und bis 6 Monate nach Einnah
werden.

Die folgenden Methoden zur Verhltung einer Schwa @ﬂ sind geeignet, wenn sie konsequent und
richtig angewendet werden:

e |hr mannlicher Partner ist vor, I nahme in die Studie steril und Ihr einziger

Sexualpartner.
e Intrauterinpessar (sog. ,,Spwale&\ner dokumentierten Ausfallrate von weniger als 1% pro

Jahr.
e Eine doppelte Barrier ond mit spermizidem Gel, Schaumzapfchen oder Film;
Diaphragma mit Sper 7 oder Kondom%eim Mann und Diaphragma mit Spermizid).

2 W8chen vor Erhalt der ersten Studienmedikation und
letzten Studienmedikation

e \Vollstandige Enthaltsamkeit beginn
weiter bis 6 Monatelhach Einnah

Bitte sprechen Sie hr PriafarZtNi die genannten Mdglichkeiten zur Empfangnisverhiitung.
Wahlen Sie bitte % emei % fir Sie am besten geeignete Methode zur Verhiitung einer

Schwangerschaft aus

Rufen en Pru , wenn Sie bzw. lhre Partnerin wahrend dieser Studie schwanger
werden/ rufarz en spater Fragen zur Schwangerschaft und zum Kind stellen.
@ ihr K icht stlllen solange sie an dieser Studie teilnehmen, da nicht bekannt ist, ob
pag in ttermilch Ubergeht. Wenn Sie stillen oder planen zu stillen, informieren Sie bitte
en Arzt.

10.Entstehen fur mich Kosten durch die Teilnahme an der klinischen Prifung? Erhalte ich eine
Aufwandsentschadigung?

Durch lhre Teilnahme an dieser klinischen Prifung entstehen fiir Sie keine Kosten. Eine
Aufwandsentschadigung ist nicht vorgesehen.
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11. Bin ich wahrend der klinischen Priifung versichert?

Bei der klinischen Prifung eines Arzneimittels sind alle Studienteiinehmer gemafl dem
Arzneimittelgesetz versichert. Der Umfang des Versicherungsschutzes ergibt sich aus den
Versicherungsunterlagen, die Sie auf Wunsch ausgehandigt bekommen.

Wenn Sie vermuten, dass durch die Teilnahme an der klinischen Prifung Ihre Gesundheit geschadigt
oder bestehende Leiden verstarkt wurden, missen Sie dies unverziglich dem Versicherer

Name und Anschrift der Versicherung: HDI Gerling-Industrieversicherungs-AG

Am Schoénenkamp 45
40599 Dusseldorf
Telefon: 0211/7482-291
Fax: 0211/7482-465
Versicherungsschein-Nr.: 5701031503015 Q
direkt anzeigen, gegebenenfalls mit Unterstitzung durch Ihren Prifarzt, Versicherungsschutz
nicht zu gefahrden. Sofern |hr Prifarzt Sie dabei unterstitzt, erhalte Kopie der Meldung.
Sofern Sie |hre Anzeige direkt an den Versicherer richten, inform e bitte zusatzlich Ihren

Prifarzt.

Bei der Aufklarung der Ursache oder des Umfangs eines S nsmussen Sie mitwirken und alles
unternehmen, um den Schaden abzuwenden und zu mindegn.

auler in Notfallen — nur nach vorheriger Rucksprac m Prifarzt unterziehen. Von einer erfolgten

Wahrend der Dauer der klinischen Prifung dirfen @ner anderen medizinischen Behandlung —
i
Notfallbehandlung missen Sie den Prifarzt unverziig terrichten.

Auf Wunsch erhalten Sie ein Exemplar deM/e@ungsbedingungen.

Wir weisen Sie ferner darauf hin, dass @Qem Weg von und zur Prifstelle nicht unfallversichert sind.

Im Falle eines Unfalls auf dem Je nd {Prﬂfstelle mussen Sie selbst oder ggf. eine private

<

ie in Bezug auf diese klinische Prifung bekannt werden und die far
hme wesentlich sein kdnnen, informiert. Auf dieser Basis kénnen Sie
ren Teilnahme an dieser klinischen Priifung Gberdenken.

Sie werden Ut%rueZ(en

lhre Ber weiter

dann Ih c eidung@
L

13. Kann meine Teilnahme an der klinischen Prufung vorzeitig beendet werden?

Die TeilnaXe an dieser klinischen Studie ist freiwillig. Ihr Einverstandnis kann jederzeit und ohne Angabe
von Grunden widerrufen werden. Dieser eventuelle Widerruf hat keine Auswirkungen auf lhre weitere
medizinische Betreuung.

Unter gewissen Umstanden ist es aber auch mdglich, dass der Priifarzt oder der Sponsor entscheidet,
Ihre Teilnahme an der klinischen Priifung vorzeitig zu beenden, ohne dass Sie auf die Entscheidung
Einfluss haben. Die Griinde hierfiir kdnnen z. B. sein:

¢ lhre weitere Teilnahme an der klinischen Priifung ist arztlich nicht mehr vertretbar;
e es wird die gesamte klinische Prufung abgebrochen.
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Sofern Sie sich dazu entschlieRen, vorzeitig aus der klinischen Prifung auszuscheiden, oder lhre
Teilnahme aus einem anderen der genannten Griinde vorzeitig beendet wird, ist es fur Ihre eigene
Sicherheit wichtig, dass Sie sich einer empfohlenen abschliefenden Kontrolluntersuchung unterziehen.
Gdf. sollten Sie auch nach dieser Kontrolluntersuchung (bis zu 30 Tage nach letzter Einnahme von
Eltrombopag) noch Ihren Prifarzt informieren, wenn Sie ungewohnliche Symptome oder Beschwerden
feststellen. Der Prifarzt wird mit lhnen besprechen, ob und wann weitere Kontrolluntersuchungen
notwendig sind.

14. Was geschieht mit meinen Daten?

Wahrend der klinischen Prifung werden medizinische Befunde und persodnliche Informatiol @ on lhnen
erhoben und in der Prifstelle in Ublicher Art und Weise in lhrer personlichen Akte nied@u b
atzlich in

ie Auswertung

Karl-Benz-Str. 1,

elektronisch gespeichert. Die fur die klinische Prifung wichtigen Daten wer
pseudonymisierter Form gespeichert, ausgewertet und gegebenenfalls weiteggegeb
der Daten erfolgt bei: WiSP Wissenschaftlicher Service Pharma 8

40764 Langenfeld/Rheinland. \W
Pseudonymisiert bedeutet, dass keine Angaben von Namen oder Initi efwendet werden, sondern
nur ein Nummern- und/oder Buchstabencode sowie |hr Geburtsmon jahr..

Die Daten sind gegen unbefugten Zugriff gesichert. Eine E usselung erfolgt nur unter den vom
Gesetz vorgeschriebenen Voraussetzungen.

Das Arzneimittelgesetz enthalt ndhere Vorgaben fi

Datenerhebung und -verwendung. Einzelheiten,
entnehmen Sie bitte der Einwilligungserklarung,

abgedruckt ist.

@r erlichen Umfang der Einwilligung in die
esondere zur Moglichkeit eines Widerrufs,

Anschluss an diese Patienteninformation

15. Was geschieht mit meinen Blutproben? Was geschieht mit meinen Aufnahmen mit
bildgebenden Verfahren?

hd
Bei Studieneinschluss undhim\erlauf der@w\lung ist vorgesehen, Blutentnahmen (bei Aufnahme ca.
50 ml, bei den Verl ntgrsuch j 30 ml Blut) von Patienten vorzunehmen. Es handelt sich
hierbei um Routin abfahmenNdi ienbedingt etwas umfangreicher ausfallen, da es vorgesehen

ist, auch Proben an digszentrale nzlabors der Deutschen CLL Studiengruppe in Kéln und Ulm zu
verschicken.

ersuchung genommenen Proben werden Untersuchungen zur CLL-
op' von Thrombopoetin im Blut (ein vom Korper produzierter Wachstumsfaktor,
lutplattchen steuert), und zu genetischen Merkmalen der Tumorzellen

An de der Aufn
Diagno@ Konze
d QSW oduktio
e V uhgen der Leukamiezellen) und Eiweilmolekilen im wissenschaftlichen
gl

eitprogr er Studie durchgefiihrt. Die Proben sind zur Diagnosesicherung und zur Einschatzung
des Risikos, Auftreten einer Knochenmarkfibrose (siehe Nr. 8) erforderlich. Die Proben dienen aber
auch daz re Erkrankung in Bezug auf den individuellen Verlauf besser beurteilen zu kénnen, und
um ge weiteren Aufschluss Uber die Entstehung der CLL und eine Verbesserung der Behandlung zu

erhalten. Die Proben werden eingefroren und aufbewahrt, um wissenschaftliche Untersuchungen
durchzufiihren. Dabei werden Informationen zu Ihrer Person nur in pseudonymisierter Form (ohne Ihren
Namen oder Initialen) gespeichert.

An den im Studienverlauf gewonnenen Proben wird zudem untersucht, wie |hr Kérper Eltrombopag
aufnimmt, abbaut und ausscheidet.

Ihr Einverstandnis fur den Umgang mit diesen Proben wird auf einem gesonderten Formular eingeholt. Es
ist fur Sie auch von Vorteil, dass diese diagnostischen Verfahren an den jeweiligen Empfangerorten
zentral von hierauf spezialisierten Institutionen durchgefiihrt werden, um die Qualitdt der Analysen zu
gewahrleisten. Die Forschung zu erworbenen genetischen Veranderungen der Leukédmiezellen in Ulm
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kann unter strenger Kontrolle bzgl. Verwendung und Vertraulichkeit mit Industriepartnern durchgefiihrt
werden. Die Proben bleiben hierbei jedoch Eigentum der Klinik. Um eventuelle Entdeckungen mdglichst
effektiv fur Patienten einsetzen zu kénnen, kann eine kommerzielle Nutzung der Ergebnisse erforderlich
werden. Sofern dies rechtlich zulassig ist, wird die Universitat Schutzrechte (Patente) begriinden und
industriellen Partnern Nutzungsrechte einrdumen. Seitens des Patienten kdnnen hieraus keine
finanziellen Anspriiche abgeleitet werden. Sie haben jederzeit — auch nachtraglich — das Recht, lhr
Einverstandnis zu widerrufen und den Ubereignungsvertrag zu kiindigen. Dies wird keinen Einfluss auf
Ihre weitere Behandlung haben. Die gewonnenen Korpermaterialien werden in diesem Fall vernichtet. Die
bereits gewonnenen Daten kdénnen jedoch unter strenger Pseudonymisierung weiter verwendet werden.

Werden im Studienverlauf Aufnahmen mit bildgebenden Verfahren (z.B. Rontgen, CT) am Prifzentrum
erstellt, werden diese wie die Patientenakten gemaR den Standards der Sie betreuenden Institution

aufbewahrt, mindestens jedoch fir einen Zeitraum von 10 Jahren.

16. An wen wende ich mich bei weiteren Fragen?

Beratungsgesprache an der Prifstelle 0

Sie haben stets die Gelegenheit zu weiteren Beratungsgesprachen mit@auf Seite 1 genannten oder
einem anderen Prifarzt.

Kontaktstelle
Es existiert auRerdem eine Kontaktstelle bei der zustén@Bundesoberbehbrde. Teilnehmer an
klinischen Prufungen, ihre gesetzlichen Vertreter o ollmachtigten kdnnen sich an diese

Kontaktstelle wenden:
Bundesinstitut furArzn@l und Medizinprodukte
Fachgebiet Klln Ufung / Inspektionen
Ku x esinger-Allee 3
175 Bonn
Tel %07-% Fax: 0228 / 207-4355
ng

klinpruefu m@bfarm.de
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Universitat Ulm
Medizinische Fakultat

Medizinische Universitatsklinik, D-89070 Ulm

Klinik fur Innere Medizin Il

Hamatologie, Onkologie,
Rheumatologie und
Infektionskrankheiten

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. H.
Dohner

Albert-Einstein-Allee 2
D-89081 Ulm
Telefon: -45501
Telefax: 0-45505
Telefonzen
.de/onkologle/

%

http //wwx@
Leiter der klinischen Prifung: Prof. Dr. med. Stephan Stilgenbate ed. Fakultat Universitat Ulm

EudraCT-Nr. ~ 2010-023022-20 Q

Multizentrische Phase I/ll Studie zur Bestlmmungk erheit, Effektivitat und Pharmakokinetik
von Eltrombopag, bei Patienten mit Thrombo bei chronischer lymphatischer Leukéamie,
vor einer Therapie mit A é und / oder Purin-Analoga

E|nW|II|gungserkIarung

. %d S ——

ausfihrlich und verstandlich Uber das Prifmedikament sowie Uber Wesen, Bedeutung, Risiken und
Tragweite der klinischen Prifung aufgeklart worden. Ich habe dariber hinaus den Text der
Patienteninformation sowie die hier nachfolgend abgedruckte Datenschutzerkldrung gelesen und
verstanden. Ich hatte die Gelegenheit, mit dem Prifarzt Gber die Durchfiihrung der klinischen Priifung zu
sprechen. Alle meine Fragen wurden zufrieden stellend beantwortet.

Méoglichkeit zur Dokumentation zusatzlicher Fragen seitens des Patienten oder sonstiger Aspekte des
Aufklarungsgesprachs:
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Ich hatte ausreichend Zeit, mich zu entscheiden.

Mir ist bekannt, dass ich jederzeit und ohne Angabe von Griinden meine Einwilligung zur Teilnahme an
der Prifung zurliickziehen kann (mundlich oder schriftlich), ohne dass mir daraus Nachteile entstehen.

O

Datenschutz:

N4
Mir ist bekannt, dass bei dieser klinischen Prifung personen \e Daten, insbesondere
medizinische Befunde ber mich erhoben, gespeichert und ausgew en sollen. Die Verwendung
der Angaben Uber meine Gesundheit erfolgt nach gesetzlichemiBestimmungen und setzt vor der
Teilnahme an der klinischen Prufung folgende freiwillig abgegebene Binwilligungserklarung voraus, das
heil’t ohne die nachfolgende Einwilligung kann ich nicht an iISehen Prifung teilnehmen.

1. Ich erklare mich damit einverstanden, ﬁ‘ ahmen dieser klinischen Prifung
personenbezogene Daten, insbesondere Angab& eine Gesundheit, iber mich erhoben und
in Papierform sowie auf elektronischen Da 3 aufgezeichnet werden. Soweit erforderlich,
dirfen die erhobenen Daten pseudonymisi lisselt) weitergegeben werden:

a) an die Universitatsklinik Ulm, de ofisor oder eine von diesem beauftragte Stelle zum
Zwecke der W|ssenschaftllchen

b) im Falle eines Antrags au ng an den Antragsteller und die fir die Zulassung
zustandige Behdrde, Q titutglr Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM),

c) im Falle unerwiinscht ignisse: an d n|verS|tatskI|n|k Ulm, den Sponsor, an die jeweils
zustandige Ethik-Kommission und di zust dige Bundesoberbehotrde, das Bundesinstitut fir
Arzneimittel und Medizinprodukte , sowie von dieser an die Europaische Datenbank.

2. Aullerdem erkld |ch erstanden, dass autorisierte und zur Verschwiegenheit
verpflichtete e rs sowie die zustéandigen Uberwachungsbehérden in meine
beim Pr zt v ndene 0 enbezogenen Daten, insbesondere meine Gesundheitsdaten,
Einsicht n en, sowel dle Uberpriifung der ordnungsgemafen Durchfiihrung der Studie
not ur dies hme entbinde ich den Prifarzt von der arztlichen Schweigepflicht.

s

zU diesem Zeitpunkt gespeicherten Daten weiterhin verwendet werden durfen, soweit
ich ist, um

a) itkungen des zu prifenden Arzneimittels festzustellen,
b) sicherzustellen, dass meine schutzwirdigen Interessen nicht beeintrachtigt werden,
c) der Pflicht zur Vorlage vollstéandiger Zulassungsunterlagen zu gentigen.

bung und Verarbeitung meiner personenbezogenen Daten, insbesondere
eine Gesundheit, ist unwiderruflich. Ich bin bereits dariiber aufgeklart worden,

4. Ich erklare mich damit einverstanden, dass meine Daten nach Beendigung oder Abbruch der
Prifung mindestens zehn Jahre aufbewahrt werden, wie es die Vorschriften Uber die klinische
Prafung von Arzneimitteln bestimmen. Danach werden meine personenbezogenen Daten geldscht,
soweit nicht gesetzliche, satzungsmaRige oder vertragliche Aufbewahrungsfristen entgegenstehen.
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5. Ich bin Ober folgende gesetzliche Regelung informiert: Falls ich meine Einwilligung, an der Studie
teilzunehmen, widerrufe, missen alle Stellen, die meine personenbezogenen Daten, insbesondere
Gesundheitsdaten, gespeichert haben, unverziglich prifen, inwieweit die gespeicherten Daten fur
die in Nr. 3 a) bis ¢) genannten Zwecke noch erforderlich sind.

Nicht mehr bendtigte Daten sind unverziglich zu I6schen.

6. Ich bin damit einverstanden, dass mein Hausarzt

Uber meine Teilnahme an der klinischen Prifung informiert wird (falls nicht gewtinscht, bitte streichen).

Ich erklare mich bereit, Q b

an der oben genannten klinischen Prifung
freiwillig teilzunehmen.

Ein Exemplar der Patienten-Information und -Einwilligung sowie ggf. \rsicherungsbedingungen
habe ich erhalten. Ein Exemplar verbleibt im Prifzentrum.

Datum (eigenhéndig vom Patienten) Wschriﬂ des Patienten

(2N

{ °
Ich habe M@Je@ﬂhn und die Einwilligung des Patienten eingeholt.

Bé't'dr'ﬁ?e; """ igenhéindig vom Arzt)  Unterschrift des/der aufilérenden Prifarztes/der Priférztin
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Leiter der klinischen Prifung: Prof. Dr. med. Stephan Stilgenbauer / Med. Fakultat Universitat Ulm
EudraCT-Nr.  2010-023022-20
Multizentrische Phase I/ll Studie zur Bestimmung der Sicherheit, Effektivitat und Pharmakokinetik

von Eltrombopag, bei Patienten mit Thrombozytopenie bei chronischer lymphatischer Leukamie,
vor einer Therapie mit Alkylanzien und / oder Purin-Analoga

Ubereignungsvertrag

Therapiestudien der Deutschen CLL Studiengruppe (DCLLSG) entnommen w,

N,
Dieser Ubereignungsvertrag betrifit Patientenproben, die im Rahm%@multizentrischen

Zwischen der Universitat Ulm, handelnd fiir die Klinik fiir Innere Medizin eftreten durch

Herrn/Frau Dr. und

Herrn/Frau é@\/Patient)
wird folgendes vereinbart: \
Q (Name der Patientin / des Patienten)

Frau/Herr @
* Qf.
wird der Universitat Ulm das Eigentum a&&l em Koérpermaterial unentgeltlich Gbertragen:
Bei der Einschlussuntersuchun ®
Zwei Blutproben von je ca. 40 \

\4 ’
en zur Unte ng und Anlage von Tumorzellbanken an die zentralen
m% zur Immunphanotypisierung) und Ulm (40 ml Heparin-Blut

Die o. g. Patientenprobe
Labors der DCLLSG in¥6
zur Biomarker-B

g) An diesen Proben werden Untersuchungen zur
Immunphanotypisierungfund z enen Veranderungen von genetischen Merkmalen an den
Tumorzellen %rg netik) eilmolekilen (Proteinen) im Rahmen des studienbegleitenden
wissens Progratnmsy, durchgefiihrt. Diese Forschung wird unter Umstanden in
Zusam belt mit In@ rtnern durchgefiihrt. Es gehen jedoch keine Proben in das Eigentum der

indystrielle rtner U

Pati ben kbénnen von den zentralen Forschungslabors der DCLLSG zu
issenschaftlic ersuchungen gemeinsam genutzt werden.

Informg Ihrer Person werden nur in pseudonymisierter Form gespeichert.

An den Arbeiten konnen industrielle Kooperationspartner beteiligt sein. Patentierung und Lizenzvergabe
kénnen, soweit rechtlich mdglich, durch die Universitat verfolgt werden.

Alle anhand dieser Proben gewonnenen Daten koénnen in pseudonymisierter Form elektronisch
gespeichert und an autorisierte Institutionen weitergegeben werden. Hier gelten die entsprechenden
Textpassagen der |hnen bereits ausgehandigten ,Patienteninformation zur Studie“ sowie der
weinverstandniserklarung® in gleicher Weise.
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Die Probenweitergabe an Koéln (Routineuntersuchung zur Sicherung der Diagnose) ist fur die Teilnahme
an der Therapiestudie erforderlich. Hingegen kdnnen Sie den Probenversand nach Ulm (erworbene
Veranderungen von genetischen Merkmalen an den Tumorzellen sowie Eiweilmolekilen;
wissenschaftliches Begleitprogramm) ablehnen (falls zutreffend, bitte ankreuzen):

|:| Hiermit lehne ich den Probenversand (erworbene Veranderungen von genetischen Merkmalen an

den Tumorzellen sowie Eiweifimolekiilen) an das zentrale diagnostische Institut in Ulm ab.

Inhalt, Vorgehensweise, Risiken und Ziele des Ubereignungsvertrags wurden mir ausreichend erklart.
Ich hatte Gelegenheit Fragen zu stellen und habe hierauf Antwort erhalten. Ich hatte ausreichend Zett,
mich fur oder gegen die Teilnahme am Projekt zu entscheiden. Eine Kopie des Ubereig@ertrags

habe ich erhalten.
Ich willige in die Teilnahme am Forschungsprojekt ein. QQ

chrift des Patienten/der Patientin

Ich versichere hiermit, die/den o.g. Patientin/Patient QVesen, Zweck sowie vorhersehbare
Auswirkungen dieses Ubereignungsvertrages aufge@aben. Sie/Er hat durch Unterschrift einer

freiwilligen Teilnahme zugestimmt. Q

4

Ort, Datum (eigenhandig) 'Né?z ' """ ’\\ """"""""" Unterschrift desfder aufilarenden Arztes/Arztin

AR
RS
SN
.\Q§Q)
©
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	Klinik für Innere Medizin III
	Wenn Sie Eltrombopag absetzen, geht die Zahl der Blutplättchen möglicherweise auf den Wert zurück, der bei Ihnen vor Beginn der Einnahme von Eltrombopag vorlag. Das tritt mit größter Wahrscheinlichkeit innerhalb von 4 Wochen ein, nachdem Sie Eltrombopag abgesetzt haben. Die niedrigeren Blutplättchenwerte können das Risiko für eine Blutung erhöhen. Nachdem Sie Eltrombopag abgesetzt haben, kontrolliert der Arzt Ihre Blutplättchenwerte mindestens 4 Wochen lang. Informieren Sie den Prüfarzt oder die Studienmitarbeiter, wenn bei Ihnen nach dem Absetzen von Eltrombopag Blutungen auftreten.
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