
Bedankt!
U nam deel aan deze klinische studie van het studiemedicijn lenvatinib, ook bekend onder de benaming 
E7080. Dankzij uzelf en alle deelnemers konden de onderzoekers meer informatie inwinnen over 
lenvatinib om mensen met leverkanker te behandelen. 

De sponsor van deze studie, Eisai - een in Japan gevestigd farmaceutisch bedrijf, bedankt u voor uw 
bijdrage. Eisai streeft ernaar om de gezondheidszorg te verbeteren door voortdurend onderzoek in 
domeinen met onbeantwoorde medische behoeften en door de resultaten van het onderzoek waaraan 
u hebt deelgenomen met u te delen. Eisai stelde deze samenvatting op in samenwerking met de 
onafhankelijke non-profitorganisatie CISCRP en Synchrogenix, een bedrijf dat medische en juridische 
teksten schrijft.

Indien u deelnam aan de studie en vragen heeft over de resultaten, kunt u contact opnemen met de 
studiearts of het -personeel.

Hoe ver staat de studie momenteel?
De studie is in maart 2013 van start gegaan en is nog steeds lopende. De sponsor heeft de tot november 
2016 verzamelde gegevens geëvalueerd en een verslag van de resultaten opgesteld. Hier volgt een 
samenvatting van dat verslag.

Er namen in totaal 954 deelnemers verdeeld over 183 onderzoekscentra in 20 landen aan deel: 

België 

Canada 

China

Duitsland

Filippijnen

Frankrijk

Hongkong	

Israël

Italië 

Japan

Maleisië

Polen

Russische Federatie

Singapore

Spanje

Taiwan 

Thailand

Verenigd Koninkrijk 

Verenigde Staten

Zuid-Korea

Resultaten van klinisch onderzoek

	 Sponsor van het onderzoek: 	 Eisai

	 Studiemedicatie: 	 lenvatinib of E7080

	 Korte titel van de studie:	� een klinische studie om te onderzoeken of lenvatinib werkzaam  
is bij patiënten met leverkanker in vergelijking met sorafenib



Resultaten van klinisch onderzoek

2

Wat is het doel van het onderzoek?
Onderzoekers zijn op zoek naar een nieuwe manier om patiënten met een veelvoorkomend type  
gevorderde leverkanker, hepatocellulair carcinoom (HCC), te behandelen. Tot de standaardbehandelingen 
voor HCC behoren chirurgische ingrepen, maar ook andere behandelingen die bijdragen aan het inkrimpen 
van tumoren. Deze behandelingen zijn echter niet doeltreffend voor alle patiënten met een laat stadium van 
gevorderde HCC. 

Met deze studie wilden de onderzoekers meer te weten komen over de werking van het geneesmiddel 
lenvatinib. Dit geneesmiddel kan mogelijk de ontwikkeling van nieuwe bloedvaten voorkomen die de groei 
en verspreiding van tumoren bevorderen. De onderzoekers wilden de werking van lenvatinib bestuderen 
door het te vergelijken met het geneesmiddel sorafenib. Sorafenib werd reeds goedgekeurd voor de 
behandeling van HCC. 

De voornaamste vragen die de onderzoekers met deze studie beantwoord wilden zien waren:

•	 Hadden deelnemers die lenvatinib toegediend kregen, dezelfde levensverwachting als 
deelnemers die sorafenib toegediend kregen?

•	 Is lenvatinib even doeltreffend als sorafenib in andere opzichten?

•	 Heeft lenvatinib meer impact op de levenskwaliteit van de deelnemers dan sorafenib?

•	 Hoe was lenvatinib werkzaam in het lichaam?

•	 Welke ongewenste voorvallen hebben deelnemers die lenvatinib toegediend kregen 
ondervonden? Een ongewenst voorval is een medisch probleem dat al dan niet veroorzaakt 
wordt door de studiemedicatie.

Welke soort studie is dit?
Om deze vragen te beantwoorden, vroegen onderzoekers om hulp van personen zoals u. De deelnemers 
die deelnamen aan deze studie waren tussen 20 en 88 jaar oud. 84,5% waren mannen en 15,5% 
vrouwen. Zij hadden allemaal HCC dat niet chirurgisch of met andere behandelingen kon worden 
verwijderd en ze hadden geen chemotherapie ontvangen.

Het betreft een “open-labelstudie”. Dit houdt in dat de deelnemers, de studieartsen, het 
studiepersoneel en de sponsor weten welke geneesmiddelen de deelnemers toegediend krijgen.  
Bij de aanvang van de studie ontvingen de deelnemers ofwel lenvatinib of sorafenib. 

Met behulp van een computerprogramma werd op willekeurige wijze bepaald welk geneesmiddel elke 
deelnemer ontving. Zo kan gewaarborgd worden dat de groepen onpartijdig worden ingedeeld. Dit wordt 
gedaan zodat de resultaten van elke behandeling zo accuraat mogelijk met elkaar vergeleken kunnen worden.
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U nam de studiebehandelingen via de mond in. Onderstaande tabel toont hoe de behandelingen werden 
toegediend tijdens de studie.

476 proefpersonen kregen 
lenvatinib toegediend

Bij de aanvang van de studie 
bedroeg elke dosis 8 of 12 "mg" 
(milligram), maar de doses konden 
worden verlaagd als het medicijn 
medische complicaties veroorzaakte.

De hoeveelheid lenvatinib in elke 
dosis werd bepaald volgens het 
gewicht van de deelnemer

U nam de pillen lenvatinib een 
keer per dag in

475 proefpersonen kregen 
sorafenib toegediend

Elke dosis bedroeg 400 mg  

U nam de pillen sorafenib twee 
keer per dag in

Hoe verliep de studie?
Onderstaande afbeelding toont hoe de studie werd uitgevoerd.

Alle deelnemers 

• legden binnen 30 dagen een 
studiebezoek af

• er werd om de 12 weken 
gecontroleerd of ze nog in leven waren

De studiemedicatie werd aan alle 
deelnemers toegediend tot: 

• hun kanker verergerde
• ze ondraaglijke bijwerkingen ondervonden
• ze de studie beëindigden

Hoe verliep deze studie?
Tijdens de studie Na de laatste dosering

Alle proefpersonen kregen de behandeling 
dagelijks toegediend, in cycli van 28 dagen

Voor de aanvang van de studie, voerden de studieartsen een volledige controle uit om er zeker 
van te zijn dat elke deelnemer aan de studie kon deelnemen.

De studieartsen:

•	 Namen bloed- en urinemonsters af

•	 Scanden de tumoren van elke deelnemer om te kunnen beoordelen hoe ver hun kanker  
gevorderd was

•	 Voerden een hartonderzoek uit voor elke deelnemer
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Tijdens de studie, kregen de deelnemers willekeurig ofwel een keer per dag lenvatinib of twee keer 
per dag sorafenib, in cycli van 28 dagen toegediend. Voor elke deelnemer die lenvatinib ontving, ontving 
1 deelnemer sorafenib. 

Gedurende de studie bleven de artsen:

•	 de conditie van de deelnemers opvolgen en bloed- en urinemonsters afnemen
•	 de deelnemers om de 4 weken vragen hoe ze zich voelden en of ze ongewenste voorvallen 

ondervonden
•	 de tumoren van de deelnemers elke 8 weken scannen om te beoordelen of de kanker 

verbeterde of verergerde

Elke deelnemer kon de studiemedicatie blijven gebruiken tot:
•	 hun kanker verergerde
•	 ze ondraaglijke ongewenste voorvallen ondervonden

•	 ze beslisten om de studie te beëindigen

Hun kanker werd als verergerd beschouwd wanneer hun bestaande tumoren toenamen of er nieuwe 
tumoren ontstonden.

Na de inname van de laatste dosis, hebben alle deelnemers
•	 binnen 30 dagen een studiebezoek afgelegd
•	 om de 12 weken een onderzoek door de studieartsen ondergaan

Welke resultaten heeft de studie tot op heden opgeleverd?
Dit is een samenvatting van de belangrijkste resultaten van deze studie in de periode tot november 
2016. De resultaten van elke individuele deelnemer kunnen verschillen en zijn niet opgenomen in deze 
samenvatting. De resultaten van elke deelnemer maken echter wel onderdeel uit van de samenvatting 
van de resultaten.

Onderzoekers nemen de resultaten van meerdere studies in overweging om te bepalen welke 
behandelingen het meest doeltreffend zijn en goed worden verdragen. Het is mogelijk dat andere  
studies nieuwe informatie of andere resultaten opleveren. Raadpleeg steeds een arts alvorens de 
behandeling te wijzigen.

Leefden deelnemers die lenvatinib toegediend kregen even lang als deelnemers die  
sorafenib toegediend kregen?
Ja. Deelnemers die lenvatinib toegediend kregen leefden even lang als deelnemers die sorafenib 
toegediend kregen. 

De onderzoekers evalueerden de mediane overleving van de deelnemers tijdens de studie. De mediane 
overleving is halfweg de kortste en langste tijd dat de deelnemers leefden. In vergelijking met de mediane 
overleving, leefde de helft van de deelnemers langer en de helft van hen korter.
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De onderzoekers concludeerden dat:

Lenvatinib
Deelnemers die lenvatinib toegediend kregen, hadden een mediane overleving  
van ongeveer 13,6 maanden.

Sorafenib
Deelnemers die sorafenib toegediend kregen, hadden een mediane overleving  
van ongeveer 12,3 maanden.

Onderstaande grafiek toont de mediane overleving van de deelnemers tijdens de looptijd van de studie.
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Over het algemeen concludeerden de onderzoekers dat lenvatinib niet ongunstiger was dan sorafenib 
voor wat betreft de mediane overleving.

Is lenvatinib even doeltreffend als sorafenib in andere opzichten?
De onderzoekers vergeleken lenvatinib en sorafenib eveneens volgens:

•	 hoe lang de deelnemers in leven bleven alvorens hun kanker verergerde  
of tot hun overlijden

•	 hoe lang het duurde alvorens hun kanker verergerde

•	 het aantal deelnemers waarbij de tumor gekrompen was of verdwenen

Hoe lang de deelnemers bleven leven alvorens hun kanker verergerde of tot hun overlijden
Bij sommige deelnemers aan de studie werd de kanker niet slechter. De onderzoekers constateerden 
echter dat meer deelnemers die lenvatinib toegediend kregen langer in leven bleven alvorens hun 
kanker verergerde dan deelnemers die sorafenib toegediend kregen.
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De onderzoekers concludeerden dat:

•	 De deelnemers die lenvatinib toegediend kregen een mediane overleving van 7,4 maanden 
hadden alvorens hun kanker verergerde of tot hun overlijden.

•	 De deelnemers die sorafenib toegediend kregen een mediane overleving van 3,7 maanden 
hadden alvorens hun kanker verergerde of tot hun overlijden.

Hoe lang het duurde alvorens hun kanker verergerde
Onderzoekers onderzochten de mediane overlevingstijd alvorens de kanker van de deelnemers 
verergerde. Bij deelnemers die lenvatinib toegediend kregen, duurde het langer alvorens de kanker 
verergerde dan bij deelnemers die sorafenib toegediend kregen.

De onderzoekers concludeerden dat:

•	 Er een mediane tijd van 8,9 maanden was alvorens de kanker verergerde bij deelnemers  
die lenvatinib toegediend kregen.

•	 Er een mediane tijd van 3,7 maanden was alvorens de kanker verergerde bij deelnemers  
die sorafenib toegediend kregen.

Het aantal deelnemers bij wie de tumor gekrompen of verdwenen was
De onderzoekers telden eveneens het aantal deelnemers waarbij de kanker volledig verdween,  
de tumoren inkrompen en geen nieuwe tumoren ontstonden. Dit was het geval bij een groter aantal 
deelnemers die lenvatinib toegediend kregen dan bij deelnemers die sorafenib toegediend kregen.

Dit was het geval voor:

•	 24,1% van de deelnemers in de lenvatinib-groep. Met een totaal van 115 op 478 deelnemers.

•	 9,2% van de deelnemers in de sorafenib-groep. Met een totaal van 44 op 476 deelnemers.

Heeft lenvatinib dezelfde impact op de levenskwaliteit van de deelnemers als sorafenib?
Algemeen gezien, concludeerden de onderzoekers dat:

•	 deelnemers die lenvatinib toegediend kregen ongeveer dezelfde levenskwaliteit meldden  
als deelnemers die sorafenib toegediend kregen

•	 de gezondheid van deelnemers die lenvatinib toegediend kregen langzamer verergerde dan  
de gezondheid van deelnemers die sorafenib toegediend kregen, in het bijzonder voor wat 
betreft buikloop en voedingsproblemen.

Hoe was lenvatinib werkzaam in het lichaam?
Onderzoekers onderzochten het bloed van de deelnemers om de aanwezige hoeveelheid studiemedicatie 
op te sporen. Door de aanwezige hoeveelheid te kennen, hebben de onderzoekers een beter inzicht in 
hoe de studiemedicatie werkzaam is in het lichaam. 
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Ze constateerden het volgende:

•	 De precieze werking van lenvatinib in het lichaam was afhankelijk van het gewicht van  
de deelnemers. Deelnemers met een lager gewicht hadden een hogere hoeveelheid  
lenvatinib in hun bloed. 

•	 De hoeveelheid lenvatinib in het bloed en het aantal ongewenste voorvallen was ongeveer gelijk 
tussen deelnemers die een dosering van 8 of 12 mg toegediend kregen, waardoor de lagere 
initiële dosering van 8 mg voor deelnemers met een lager gewicht kon worden aangehouden.

Welke medische klachten hebben de deelnemers ondervonden?
Medische klachten die zich voordoen tijdens klinische studies worden "ongewenste voorvallen" genoemd. 
Een ongewenst voorval wordt als "ernstig" beschouwd wanneer er levensgevaar bestaat, het permanente 
problemen veroorzaakt of wanneer de deelnemer in een ziekenhuis moet worden opgenomen.

Deze rubriek is een samenvatting van de ongewenste voorvallen die voorkwamen tijdens deze studie.  
Deze voorvallen kunnen al dan niet worden veroorzaakt door de studiemedicatie. De websites vermeld 
onderaan deze samenvatting kunnen meer informatie bieden over de medische klachten die tijdens  
deze studie voorkwamen. Er is veel onderzoek nodig om te achterhalen of een geneesmiddel  
medische klachten veroorzaakt. 

Hoeveel deelnemers ondervonden ongewenste voorvallen?
De meeste deelnemers ondervonden ongewenste voorvallen tijdens deze studie:

•	 In elke studiemedicatiegroep ondervonden ongeveer evenveel deelnemers  
ongewenste voorvallen.

•	 In elke studiemedicatiegroep ondervonden ongeveer evenveel deelnemers ernstige  
ongewenste voorvallen.

•	 Het aantal deelnemers die lenvatinib toegediend kregen en het gebruik van de studiemedicatie 
stopzette vanwege ongewenste voorvallen, was groter dan het aantal deelnemers in de 
sorafenib-groep.

Onderstaande tabel toont het aantal deelnemers die ongewenste voorvallen ondervonden tijdens deze studie.

Ongewenste voorvallen tijdens deze studie

8 mg lenvatinib  
(van 151 

deelnemers)

12 mg lenvatinib 
(van 325 

deelnemers)

sorafenib  
(van 475 

deelnemers)

Hoeveel deelnemers ondervonden 
ongewenste voorvallen? 100% (151) 98,2% (319) 99,4% (472)

Hoeveel deelnemers ondervonden 
ernstige ongewenste voorvallen? 38,4% (58) 45,2% (147) 30,3% (144)

Hoeveel deelnemers zetten het 
gebruik van de studiemedicatie stop 
vanwege ongewenste voorvallen?

21,9% (33) 18,8% (61) 14,5% (69)
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Wat waren de meest voorkomende ernstige ongewenste voorvallen?
In de lenvatinib-groep, ondervonden 43,1% van de deelnemers ernstige ongewenste voorvallen.  
Met een totaal van 205 op 476 deelnemers. In de sorafenib-groep, ondervonden 30,3% van de 
deelnemers ernstige ongewenste voorvallen. Met een totaal van 144 op 475 deelnemers.

Onderstaande ernstige ongewenste voorvallen deden zich voor bij 3% of meer van de deelnemers. Er traden 
andere ernstige ongewenste voorvallen op, maar deze deden zich bij een kleiner aantal deelnemers voor.

Ernstige ongewenste voorvallen tijdens deze studie

8 mg lenvatinib  
(van 151 

deelnemers)

12 mg lenvatinib 
(van 325 

deelnemers)

sorafenib  
(van 475 

deelnemers)

Afgenomen eetlust 3,3% (5) 1,8% (6) 0,4% (2)

Leverfalen 3,3% (5) 2,8% (9) 1,7% (8)

Verlies van de hersenfunctie 
door leverschade 2,6% (4) 5,2% (17) 0,6% (3)

Buikwaterzucht 0,7% (1) 3,4% (11) 2,3% (11)

Tijdens deze studie:

•	 overleden 12,8% van de deelnemers die lenvatinib toegediend kregen aan de gevolgen 
van een ernstig ongewenst voorval. Met een totaal van 61 op 476 deelnemers.

•	 overleden 7,6% van de deelnemers die sorafenib toegediend kregen aan de gevolgen 
van een ernstig ongewenst voorval. Met een totaal van 36 op 475 deelnemers.

De meeste overlijdens waren te wijten aan het feit dat de kanker van de deelnemers verergerde.
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Wat waren de meest voorkomende ongewenste voorvallen?
De meest voorkomende niet-ernstige voorvallen tijdens deze studie waren buikloop en hoge bloeddruk. 
Onderstaande ongewenste voorvallen deden zich voor bij 20% of meer van de deelnemers. Er traden 
andere ongewenste voorvallen op, maar deze deden zich bij een kleiner aantal deelnemers voor. 

Meest voorkomende ongewenste voorvallen tijdens deze studie

8 mg lenvatinib  
(van 151  

deelnemers)

12 mg lenvatinib  
(van 325  

deelnemers)

sorafenib  
(van 475  

deelnemers)

Hoge bloeddruk 43,0% (65) 41,8% (136) 30,3% (144)

Buikloop 35,1% (53) 40,3% (131) 46,3% (220)

Afgenomen eetlust 33,1% (50) 34,5% (112) 26,7% (127)

Gewichtsverlies 28,5% (43) 32,0% (104) 22,3% (106)

Vermoeidheid 27,8% (42) 30,5% (99) 25,1% (119)

Eiwit in de urine 24,5% (37) 24,6% (80) 11,4% (54)

Hand- en voetsyndroom 
(roodheid en zwelling van de 
handpalmen en voetzolen)

23,2% (35) 28,6% (93) 52,4% (249)

Heesheid 18,5% (28) 26,2% (85) 12,0% (57)

Misselijkheid 15,9% (24) 21,2% (69) 14,3% (68)

Hoeveel deelnemers ondervonden ongewenste effecten?
Ongewenste effecten zijn medische klachten waarvan de studieartsen vermoedden dat ze veroorzaakt 
worden door de studiemedicatie. Een ongewenst effect wordt als "ernstig" beschouwd wanneer er 
levensgevaar bestaat, het permanente problemen veroorzaakt of wanneer de deelnemer in een 
ziekenhuis moet worden opgenomen. 

Bij deze studie ondervonden de meeste deelnemers ongewenste effecten:

•	 In elke studiemedicatiegroep ondervonden ongeveer evenveel deelnemers ongewenste effecten.

•	 In de lenvatinib-groep ondervonden meer deelnemers ernstige ongewenste effecten dan  
in de sorafenib-groep.

•	 Het aantal deelnemers die lenvatinib toegediend kregen en het gebruik van de studiemedicatie 
stopzette vanwege ongewenste effecten, was groter dan het aantal deelnemers in de  
sorafenib-groep.
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Onderstaande tabel toont het aantal deelnemers die ongewenste effecten ondervonden tijdens deze studie.

Ongewenste effecten tijdens deze studie

8 mg lenvatinib  
(van 151  

deelnemers)

12 mg lenvatinib  
(van 325  

deelnemers)

sorafenib  
(van 475  

deelnemers)

Hoeveel deelnemers 
ondervonden 
ongewenste effecten?

94,7% (143) 93,5% (304) 95,2% (452)

Hoeveel deelnemers 
ondervonden ernstige 
ongewenste effecten?

13,2% (20) 19,7% (64) 10,1% (48)

Hoeveel deelnemers 
zetten het gebruik  
van de studiemedicatie 
stop vanwege 
ongewenste effecten?

10,6% (16) 8,0% (26) 7,2% (34)

Wat waren de meest voorkomende ernstige ongewenste effecten?
In de lenvatinib-groep, ondervonden 17,6% van de deelnemers ernstige ongewenste effecten. Met een 
totaal van 84 op 476 deelnemers. In de sorafenib-groep, ondervonden 10,1% van de deelnemers ernstige 
ongewenste effecten. Met een totaal van 48 op 475 deelnemers.

Buikloop was het meest voorkomende ernstige ongewenste effect tijdens deze studie. Onderstaande 
ernstige ongewenste effecten deden zich voor bij 1% of meer van de deelnemers. Er traden andere 
ernstige ongewenste effecten op, maar deze deden zich bij een kleiner aantal deelnemers voor.

Ernstige ongewenste effecten tijdens deze studie

Lenvatinib  
(van 151deelnemers)

Sorafenib 
(van 475deelnemers)

Buikloop 1,5% (7) 0,4% (2)

Buikwaterzucht 1,3% (6) 0,6% (3)

Leverfalen 1,1% (5) 0,6% (3)
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Tijdens deze studie:

•	 overleden 2,3% van de deelnemers die lenvatinib toegediend kregen, aan de gevolgen van een 
ernstig ongewenst effect. Met een totaal van 11 op 476 deelnemers.

•	 overleden 0,8% van de deelnemers die sorafenib toegediend kregen, aan de gevolgen van een 
ernstig ongewenst effect. Met een totaal van 4 op 475 deelnemers.

Wat waren de meest voorkomende ongewenste effecten?
De meest voorkomende ongewenste effecten tijdens deze studie waren buikloop en hoge bloeddruk. 
Onderstaande ongewenste effecten deden zich voor bij 20% of meer van de deelnemers. Er traden 
andere ongewenste effecten op, maar deze deden zich bij een kleiner aantal deelnemers voor. 

Meest voorkomende ongewenste effecten tijdens deze studie

Lenvatinib  
(van 151 

deelnemers)

12 mg lenvatinib 
(van 325 

deelnemers)

Sorafenib  
(van 475 

deelnemers)

Hoge bloeddruk 40,4% (61) 40,0% (130) 27,6% (131)

Buikloop 22,5% (34) 33,5% (109) 41,5% (197)

Hand- en voetsyndroom  
(roodheid en zwelling van de 
handpalmen en voetzolen)

22,5% (34) 28,3% (92) 52,4% (249)

Afgenomen eetlust 25,8% (39) 25,5% (83) 21,1% (100)

Eiwit in de urine 23,8% (36) 24,0% (78) 9,3% (44)

Vermoeidheid 21,9% (33) 24,0% (78) 20,8% (99)

Heesheid 18,5% (28) 23,4% (76) 10,9% (52)

Welk nut had deze studie voor patiënten en onderzoekers?
Door deze studie kregen de onderzoekers meer inzicht in hoe lenvatinib in vergelijking met sorafenib 
patiënten met leverkanker kan helpen. 

Onderzoekers nemen de resultaten van meerdere studies in overweging om te bepalen welke 
behandelingen het meest doeltreffend zijn en goed worden verdragen. De samenvatting bevat enkel de 
voornaamste resultaten van deze ene studie. Het is mogelijk dat andere studies nieuwe informatie of 
andere resultaten opleveren. 

Klinische studies met lenvatinib zijn lopende en er zijn nog bijkomende klinische onderzoeken gepland.
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Waar kan ik meer informatie inwinnen over de studie?
U kunt meer informatie over deze studie vinden op onderstaande websites. Wanneer er een volledig 
verslag van de studieresultaten beschikbaar is, kunt u dit eveneens hier vinden:

•	 www.clinicaltrialsregister.eu - Wanneer u de website bezoekt, klikt u op “Home and Search” 
(Home en Zoeken), vervolgens typt u 2012-002992-33 in als zoekopdracht en klikt u op 
“Search” (Zoeken).
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