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Néphrite lupique

Etude de phase || multicentrique, randomisée, en double aveugle,
contr 6lée contre placebo, évaluant I'efficacité, latolérance et la

phar macocinétique de |'obinutuzumab chez des patients adolescents
atteints de néphropathielupiquedeclasse 1l ou IV active

Cette étude évaluera I'efficacité, la tolérance et la pharmacocinétique (PK) de
I'obinutuzumab par rapport a un placebo chez des patients atteints de néphropathie
lupique (NL) de classe Ill ou IV &gés de 12 a < 18 ans.

Trial Status Trial Runs In Trial Identifier
En phase de recrutement 12 Countries NCT05039619 2021-000097-29
2023-505825-15-00 WA42985

Les informations sont directement issues des sites Internet des registres publics tels que ClinicalTrials.gov,
EuClinicalTrials.eu, ISRCTN.com, etc..., et n'ont pas été modifiées.

Official Title:

A phase Il, randomized, double-blind, placebo-controlled, multicenter study to evaluate the efficacy, safety,
and pharmacokinetics of obinutuzumab in adolescent patients with active class Il or IV lupus nephritis,
including an evaluation of open label safety and PK in a cohort of pediatric patients (aged 5 to <12)

Trial Summary:

Hoffmann-La Roche Phase 2
Sponsor Phase

NCT05039619 2021-000097-29 2023-505825-15-00 WA42985

Trial Identifiers

Eligibility Criteria:

Gender Age Healthy Volunteers
All #5 Years & # 17 Years No

1. Comment se déroule I’étude clinique POSTERITY ?

Cette étude clinique recrute des patients adolescents présentant une néphropathie lupique
active.
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L'objectif de cette étude clinique est de comparer les effets, bons ou mauvais, de
I'obinutuzumab, par rapport a un placebo*, chez des patients atteints de néphropathie
lupique. Si vous participez dans cette étude clinique, vous recevrez soit I'obinutuzumab,
soit un placebo*, en association avec le traitement composé de mycophénolate mofétil
(MMF) et des corticostéroides. Un placebo* a le méme aspect qu’'un médicament mais ne
contient pas de substance active.

2. Comment puis-je participer a cette étude clinique ?

Pour participer a cette étude clinique, vous devez étre agé(e) d’au moins 12 ans et de
moins de 18 ans au début de I'étude, avoir recu un diagnostic d’une néphropathie lupique
selon certains critéres, et avoir été traité(e) par au moins une dose de méthylprednisolone
(ou similaire) par voie intraveineuse (dans la veine) au cours des 12 derniers mais.

Vous ne devez pas avoir de lupus érythémateux disséminé (LES) grave, LES actif du
systéme nerveux central ou des reins gravement endommageés, selon certains critéres. Si
vous avez une infection active ou si vous prenez certains médicaments, vous ne pourrez
peut-étre pas participer a cet essai clinique.

Si vous pensez que vous pouvez répondre aux criteres de participation de cette étude et
gue vous souhaitez y participer, nous vous encourageons a en parler a votre médecin.

Si votre médecin pense que vous étes susceptible de pouvoir participer a cette étude
clinique, il pourra vous adresser au médecin du centre de I'étude le plus proche. Celui-

ci vous donnera toutes les informations dont vous aurez besoin pour prendre la décision
de participer ou non a I'étude clinique. Vous trouverez la liste de tous les centres ou se
déroule I'étude en France en cliquant sur « Ou trouver les centres participant a cette étude
clinique » sur cette page.

Un certain nombre d’examens et de procédures complémentaires seront effectués pour
s’assurer que vous étes en mesure de prendre les traitements administrés au cours de
cette étude clinique. Certaines de ces procédures peuvent déja faire partie de la prise

en charge habituelle de votre pathologie. Elles peuvent étre réalisées méme si vous ne
participez pas a I'étude clinique. Si certains de ces examens ont été réalisés récemment, il
se peut que vous n'ayez pas besoin de les effectuer a nouveau.

Avant de commencer I'étude clinique, vous serez informé(e) des éventuels risques et
bénéfices associés aux traitements, des procédures de I'étude*, des autres alternatives
thérapeutiques actuellement disponibles afin que vous puissiez décider si vous souhaitez
toujours y participer.

Pendant la participation a I'étude clinique, les hommes et les femmes (qui ne sont pas
actuellement enceintes, mais qui peuvent le devenir) devront soit utiliser des méthodes de
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contraception efficaces, soit ne pas avoir de rapports hétérosexuels, pour des raisons de
sécurité.

3. Quel traitement recevrai-je si je décide de participer a cette étude
clinique ?

Toutes les personnes participant a cette étude clinique poursuivront une période de
sélection afin de s’assurer qu’elles peuvent participer a I'étude. Les patients seront ensuite
répartis en 2 groupes de maniére aléatoire (randomisation*), et recevront soit :

e de I'obinutuzumab, administré sous forme de perfusion intraveineuse le Jour 1 et le
Jour 14, ensuite 6 mois plus tard la Semaine 24 et la Semaine 26, puis 6 mois plus
tard la Semaine 52.

*  OU placebo*, administré sous forme de perfusion intraveineuse le Jour 1 et le
Jour 14, ensuite 6 mois plus tard la Semaine 24 et la Semaine 26, puis 6 mois plus
tard la Semaine 52.

Vous aurez 2 chances sur 3 de recevoir 'obinutuzumab et 1 chance sur 3 de recevoir

le placebo*. Quel que soit le groupe dans lequel vous étes placé, vous continuerez a
recevoir chaque jour un traitement de corticostéroides et de MMF pour votre néphropathie
lupique, sous forme de comprimés a avaler.

Il s’agit d’'une étude clinique « contrdlée contre placebo* », ce qui signifie que I'un des
groupes recevra un produit ayant la méme apparence que celui du traitement de I'étude
ne contenant pas de substance active (également dénommé « placebo* »). Un placebo*
est utilisé pour montrer que ni le médecin ni les patients influencent les résultats de I'étude
clinique.

Ni vous ni votre médecin de I'étude ne pouvez choisir ou connaitre le groupe dans lequel
vous vous trouvez. Cependant, votre médecin de I'étude peut savoir dans quel groupe
Vous appartenez si votre sécurité est menacée.

4. Quelle serala fréquence des rendez-vous de suivi, et pendant
combien de temps ?

Vous recevrez les traitements par I'obinutuzumab ou le placebo* pendant environ 18 mois.
Vous étes libre d’interrompre le traitement a tout moment. Vous serez vu régulierement
par le médecin de I'étude lors de 11 visites sur la période de 18 mois. Ces visites a
I’hdpital comprendront des contréles afin de déterminer comment vous répondez au
traitement, et d’examiner les éventuels effets secondaires que vous pourriez présenter.
Les visites de suivi de tolérance aprés votre derniere perfusion de traitement a I'étude
auront lieu tous les 6 mois pendant au moins 12 mois. Vous devrez peut-étre effectuer des
visites supplémentaires si votre médecin de I'étude le juge nécessaire.
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5. Que se passera-t-il si je ne suis pas en mesure de participer a
cette étude clinique ?

Si cette étude clinique n’est pas adaptée a votre situation, vous ne serez pas en mesure
d’y participer. Votre médecin vous proposera un autre traitement ou une autre étude
clinique a laquelle vous pourriez pouvoir participer. Vous continuerez a bénéficier
pleinement de ses compétences pour la prise en charge de votre pathologie.

Pour des informations complémentaires sur cette étude clinique, veuillez consulter
I'onglet « Pour les professionnels de santé » sur cette page ou suivre ce lien vers le site
ClinicalTrials.gov : https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT05039619

Identifiant de I'étude : NCT05039619

Définitions :

* Recherche impliquant la personne humaine (RIPH) : Recherche organisée et
pratiquée sur I'étre humain en vue du développement des connaissances biologiques
et médicales ci-aprés dénommée « I'étude ou la recherche » dans la suite de ce
document.

* Procédure de I'étude : Examen (analyses de laboratoire, imagerie médicale...)
requis dans le cadre d’'une recherche impliquant la personne humaine* dont la
fréquence peut varier par rapport au soin courant.

* Placebo : Produit qui a la méme apparence que celle du traitement testé mais qui ne
contient pas de substance active. La comparaison de son effet sur le corps avec celui
du produit étudié permet d’étre sOr de I'effet véritable de ce dernier.

 Randomisation : Procédé selon lequel I'attribution d’un traitement a une personne
se prétant & une recherche impliquant la personne humaine* est réalisée de fagon
aléatoire, en vue de réduire les biais dans la réalisation de la recherche.

Inclusion Criteria:

. Participants who are age 12 to <18 years at the time of randomization

. Participants who are age 5 to <12 years (younger participant cohort) at the time of randomization once
recruitment is open. (Investigators will be notified by the Sponsor when recruitment is open to this
younger population)

. International Society of Nephrology and the Renal Pathology Society (ISN/RPS) 2003 Class Il or IV
active LN demonstrated on renal biopsy performed in the 12 months prior to or during screening

. Class V disease may be present in addition to Class Il or IV LN, but participants with isolated Class V
disease are not eligible

. Diagnosis of SLE according to the Systemic Lupus International Collaborating Clinics (SLICC) 2012
criteria

. Significant proteinuria defined by a UPCR above > 0.5 based on a first-morning void (FMV) collection at
screening
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. During the 12 months prior to or during screening, all participants must have received at least one
dose of pulse-range IV methylprednisolone (typically 30 mg/kg, maximum of 1000 mg per dose) or
equivalent for the treatment of the current episode of active LN.

Exclusion Criteria:

. Severe, active central nervous system (CNS) SLE, including retinitis, poorly controlled seizure disorder,
acute confusional state, myelitis, stroke, cerebellar ataxia, or dementia

. Sclerosis in >50% of glomeruli on renal biopsy

. Purely chronic Class lll(c) or Class 1V(c) disease on renal biopsy, defined as the absence of any active
lesions

. Presence of rapidly progressive glomerulonephritis

. Pure Class V LN

. Intolerance or contraindication to study therapies

. Active infection of any kind (excluding fungal infection of nail beds) or any major episode of infection
requiring hospitalization or treatment with IV anti-infective medications within 4 weeks prior to
screening, or completion of oral anti-infectives within 2 weeks prior to randomization

. History of or currently active primary or secondary immunodeficiency, including known history of HIV
infection and other severe Immunodeficiency blood disorders

. History of serious recurrent or chronic infection

. History of or current cancer, including solid tumors, hematological malignancies, and carcinoma in situ
(except basal cell carcinoma and squamous cell carcinoma of the skin that have been excised and
cured) within the past 5 years

. Significant or uncontrolled concomitant medical disease which, in the investigator's opinion, would
preclude participant participation

. Currently active alcohol or drug abuse or history of alcohol or drug abuse
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