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Wrzodziej#ce zapalenie jelita grubego

Wieloo#r odkowe, podwoj nie za#l epione, kontr olowane placebo,
badanielll fazy z kontynuacj# przydzielong terapii (ang. treat-
through), oceniaj#ce skuteczno## i bezpiecze#tstwo ter apii indukcyjng
| podtrzymuj#cg z u#yciem RO7790121 u pacjentow z postaci#
umiar kowan# do ci##kie) wrzodzig#cego zapalenia jelita grubego

Badanie maj#ce na celu ocen# skuteczno#ci i bezpiecze#stwa RO7790121 w leczeniu
indukcyjnym i podtrzymuj#cym u uczestnikdw z umiarkowanie lub ci##ko aktywnym
wrzodziej#cym zapaleniem jelita grubego

Trial Status Trial Runs In Trial Identifier
Rekrutacja 22 Countries NCT06589986 2024-513014-35-00
GA45329

Informacje pochodz# bezpo#rednio ze stron internetowych rejestréw publicznych, takich jak
ClinicalTrials.gov, EuClinicalTrials.eu, ISRCTN.com itp. i nie by#y edytowane.

Official Title:

Wieloo#rodkowe, podwojnie za#lepione, kontrolowane placebo, badanie Il fazy z kontynuacj# przydzielonej
terapii (ang. treat-through), oceniaj#ce skuteczno## i bezpiecze#stwo terapii indukcyjnej i podtrzymuj#cej

z u#yciem RO7790121 u pacjentdw z postaci# umiarkowan# do ci##kiej wrzodziej#cego zapalenia jelita
grubego

Trial Summary:

Badanie maj#ce na celu ocen# skuteczno#ci i bezpiecze#stwa stosowania RO7790121
w terapii indukcyjnej i podtrzymuj#cej u uczestnikow z postaci# umiarkowan# do ci##kiej
aktywnego wrzodziej#cego zapalenia jelita grubego

Hoffmann-La Roche Faza 3
Sponsor Phase

NCT06589986 2024-513014-35-00 GA45329

Trial Identifiers

Eligibility Criteria:

Gender Age Healthy Volunteers
All #18 Years & # 80 Years No
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1. Dlaczego prowadzone jest to badanie?

Wrzodziej#ce zapalenie jelita grubego (WZJG) jest chorob#, ktéra powoduje stan zapalny
wewn#trznej warstwy niektérych cz##ci jelita. Cz#sto wyst#puje w obszarze odbytnicy i
dolnej cz##ci okr##nicy, zwanej tak#e jelitem grubym. Mo#e powodowa# powstawanie
krwawi#cych owrzodze# lub #luzu. Prowadzi to do cz#stego oddawania lu#nych stolcow
lub cz#stych wyprdo#nie# i krwawienia z odbytnicy. Je#li WZJG ma nasilenie umiarkowane
do ci##kiego, oznacza to, #e chory odczuwa nag## potrzeb# wypro#nienia 6— 10 razy na
dob# i niekiedy wydala krew. Natomiast w przypadku ci##kiej postaci WZJG stwierdza
si# ponad 10 nag#ych potrzeb wypré#nienia na dob# Gdy u chorych na WZJG wyst#puj#
objawy, mowi si#, #e ich WZJG jest ,,aktywne”. U 0sbb z postaci# umiarkowan# i ci##k#
WZJG mo#e rownie# wyst#powa# bol brzucha, uczucie zm#czenia oraz zmniejszenie
masy cia#a.

Standardowe leczenie WZJG obejmuje stosowanie lekdw zmniejszaj#cych stan zapalny,
takich jak kortykosteroidy, leki biologiczne i leki ma#ocz#steczkowe. Jednak u wielu
chorych na WZJG objawy nie ust#puj# nawet po zastosowaniu tych metod leczenia.

Leki mog# réwnie# przesta# dzia#a# po pewnym czasie lub wywo#a# niemo#liwe do
zaakceptowania dzia#ania niepo##dane, ktore wp#ywaj# na mo#liwo## kontynuowania
leczenia przez pacjenta oraz jego funkcjonowanie. W zwi#zku z tym potrzebne s# lepsze
metody leczenia WZJG.

W tym badaniu ocenia si# produkt o nazwie RO7790121. RO7790121 to lek
eksperymentalny, ktory jest opracowywany w celu leczenia WZJG. Oznacza to, #e organy
regulatorowe odpowiedzialne za dopuszczenie lekow do obrotu (takie jak ameryka#ska
Agencja ds. #ywno#ci i Lekdéw oraz Europejska Agencja Lekdw) nie zatwierdzi#y jeszcze
RO7790121 do leczenia WZJG.

Celem tego badania jest ocena d#ugoterminowego stosowania RO7790121 w poréwaniu
z placebo. Placebo to produkt, ktéry nie zawiera #adnych czynnych substancji leczniczych,
ale wygl#da tak samo jak badany lek. Naukowcy chc# sprawdzi#, czy RO7790121

dzia#a, a tak#e pozna# jego skuteczno## i bezpiecze#stwo stosowania w przypadku
podawania go przez d#ugi czas. Produkt RO7790121 b#dzie poréwnany z placebo u oséb
z umiarkowan# lub ci##k# postaci# aktywnego WZJG.

2. Kto mo#e wzi## udzia# w tym badaniu?

W badaniu mog# uczestniczy# osoby w wieku od 18 do 80 lat oraz — w niektorych krajach
— osoby w wieku od 16 do 17 lat chore na umiarkowan# lub ci##k# posta# aktywnego
WZJG. Rozpoznanie WZJG u tych os6b musi zosta# potwierdzone za pomoc# badania
endoskopowego. Badanie endoskopowe to procedura, podczas ktorej lekarz u#ywa
gi#tkiej rurki z kamer#, aby zajrze# do wn#trza jelita grubego (okr##nicy). Aby wzi##
udzia# w badaniu, chorzy musieli stosowa# co najmniej jeden inny lek na WZJG, ktéry
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nie by# zbyt skuteczny, przesta# dzia#a# lub wywo#a# niemo#liwe do zaakceptowania
dzia#ania niepo##dane.

W tym badaniu nie mog# uczestniczy# osoby z ci##k# postaci# WZJG, ktora

wymaga pobytu w szpitalu w celu leczenia, np. wykonania operacji. Nie mog# w

nim te# uczestniczy# osoby, u ktérych wyst#puj# inne schorzenia, takie jak choroba
Le#niowskiego-Crohna, nieprawid#owe komorki jelit (tj. dysplazja), niektore rodzaje
nowotworéw z#o#liwych w ci#gu ostatnich 5 lat lub okre#lone zaka#enia. W badaniu
nie mog# uczestniczy# kobiety, ktGre probuj# zaj## w Ci###, planuj# zaj#cie w ci#### lub
aktualnie karmi# piersi#.

3. Jak b#dzie przebiega# to badanie?

Badanie to sk#ada si# z okresu przesiewowego, 1-rocznego okresu leczenia,
nieobowi#zkowego okresu przed#u#enia leczenia oraz 12-tygodniowego okresu
obserwacji zwi#zanej z ocen# bezpiecze#stwa.Uczestnicy zostan# poddani ocenom
przesiewowym w celu sprawdzenia, czy kwalifikuj# si# do udzia#u w badaniu. Okres
przesiewowy b#dzie trwa# od 35 dni do 1 dnia przed rozpocz#ciem leczenia.

W badaniu tym stosuje si# placebo w grupie kontrolnej. Oznacza to, #e uczestnicy zostan#
przydzieleni do grupy, ktora b#dzie otrzymywa# badany lek, lub do grupy, ktora b#dzie
otrzymywa# placebo. Poréwnanie wynikow z ré#nych grup pomo#e badaczom ustali#, czy
zaobserwowane zmiany wynikaj# ze stosowania badanego leku czy te# s# przypadkowe.

Wszyscy uczestnicy tego badania zostan# losowo przydzieleni do 1 z 2 grup. Uczestnicy
b#d# otrzymywa# RO7790121 ALBO placebo w kroplowce do#ylnej (zwanej wlewem
do#ylnym) cztery razy. Nast#pnie uczestnicy b#d# otrzymywa# RO7790121 we
wstrzykni#ciu podskornym w tygodniu 12, a potem co 4 tygodnie do czasu zako#czenia
rocznego leczenia. Prawdopodobie#stwo przydzia#u do grupy przyjmuj#cej RO7790121
wynosi 3 do 5, a do grupy otrzymuj#cej placebo — 2 do 5.

Badanie to jest badaniem prowadzonym metod# podwdjnie #lepej proby. Oznacza to,

#e do zako#czenia badania ani uczestnicy badania, ani zesp6# prowadz#cy badanie nie
b#d# wiedzieli, jakie leczenie jest podawane uczestnikom. Ma to na celu zapewnienie, #e
oczekiwania ludzi w stosunku do otrzymanego leczenia nie wp#yn# na wyniki leczenia.
Lekarz prowadz#cy badanie mo#e jednak zosta# poinformowany, do ktorej grupy
przydzielono uczestnika, je#li jego bezpiecze#stwo b#dzie zagro#one.

Je#li uczestnicy wyra## zgod#, a lekarz prowadz#cy badanie uzna to za w#a#ciwe, b#d#
mogli kontynuowa# leczenie w okresie przed#u#enia badania. B#d# jednak musieli mie#
uko#czone co najmniej 3 miesi#cy leczenia stosowanego w ramach badania. Wszyscy
uczestnicy bior#cy udzia# w okresie przed#u#enia badania b#d# otrzymywali RO7790121.
Badany lek b#dzie podawany we wstrzykni#ciach podskérnych co 2 lub 4 tygodnie.

Okres przed#u#enia badania b#dzie prowadzony metod# otwartej préby. Oznacza to, #e
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wszystkie osoby zaanga#owane w badanie, w tym uczestnik i lekarz prowadz#cy badanie,
b#d# wiedzie#, #e uczestnik otrzymuje RO7790121.

W trakcie tej cz##ci badania lekarz prowadz#cy badanie b#dzie regularnie spotyka#

si# z uczestnikami. Niektére wizyty mog# by# realizowane przez cz#onka personelu
piel#gniarskiego w domu uczestnika, je#li uczestnik wyrazi tak# wol#. Lekarz prowadz#cy
badanie sprawdzi, jak skuteczne jest leczenie i jakie dzia#ania niepo##dane mog#y
wyst#pi# u uczestnikdw. Uczestnicy odb#d# dwie wizyty kontrolne po 6 tygodniach

i 3 miesi#cach od zako#czenia leczenia w ramach badania, podczas ktorych lekarz
prowadz#cy badanie sprawdzi samopoczucie uczestnika. Ca#kowity czas udzia#u w
badaniu mo#e by# d#u#szy ni# 1 rok i 4 miesi#ce, je#li uczestnicy b#d# uczestniczy#

w okresie przed#u#enia badania. Uczestnicy maj# prawo przerwa# leczenie w ramach
badania i przerwa# udzia# w badaniu w dowolnym momencie, wedle uznania.

4. Jakie s# g#owne wska#niki mierzone w tym badaniu?

G#ownym wska#nikiem mierzonym w tym badaniu maj#cym na celu ocen# skuteczno#ci
badanego leku jest liczba uczestnikow, u ktérych nie wyst#puj# objawy WZJG lub
wyst#puj# nieliczne objawy WZJG po 3 miesi#cach i 1 roku od rozpocz#cia badania.

Inne kluczowe wska#niki mierzone w tym badaniu to:

# #rednia liczba wypro#nie# na dob# i ilo## krwawie# z odbytnicy po 2 tygodniach
leczenia wzgl#dem warto#ci w momencie rozpocz#cia badania;

# liczba uczestnikow z: mniejsz# liczb# krwawi#cych owrzodze# lub brakiem krwawi#cych
owrzodze#, mniejsz# ilo#ci# #luzu lub brakiem #luzu oraz z#agodzonymi objawami stanu
zapalnego w jelicie grubym po 3 miesi#cach i 1 roku. Parametry te ocenia# si# b#dzie przy
u#yciu badania endoskopowego;

# liczba uczestnikdéw z co najmniej 30% z#agodzeniem objawdéw WZJG (liczba wypré#nie#
na dob#, ilo## krwawie# i wyniki badania endoskopowego) po 3 miesi#cach;

# liczba uczestnikow z nielicznymi objawami WZJG lub bez objawéw WZJG po 1 roku,
ktorzy nie przyjmowali kortykosteroidow przez co najmniej 2 miesi#ce;1

# liczba 0sOb zg#aszaj#cych zmian# w zakresie objawéw WZJG oraz nasilenie tych
objawow;

# liczba i nasilenie dzia#a# niepo##danych.

5. Czy udzia# w tym badaniu niesie ze sob# jakiekolwiek zagro#enia lub korzy#ci?
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Udzia# w badaniu mo#e, ale nie musi sprawi#, #e uczestnicy poczuj# si# lepiej. Niemnie]
informacje zgromadzone w ramach badania mog# w przysz#o#ci pomoc innym osobom
cierpi#cym na podobne choroby.W trakcie trwania badania skuteczno## i bezpiecze#stwo
stosowania badanego leku mog# nie by# w pe#ni znane. Badanie wi##e si# z pewnym
ryzykiem dla uczestnika. Jednak zazwyczaj nie jest ono wi#ksze ni# zagro#enia zwi#zane
Z rutynow# opiek# medyczn# lub naturalnym post#pem choroby. Osoby zainteresowane
udzia#em w badaniu zostan# poinformowane o zagro#eniach i korzy#ciach oraz o
wszelkich dodatkowych czynno#ciach lub testach, ktérym mog# by# poddawane.
Wszystkie szczego#y dotycz#ce badania zostan# opisane w formularzu #wiadomej

zgody na udzia# w badaniu. Obejmuje to informacje o mo#liwych skutkach i innych
mo#liwo#ciach leczenia.

Zagro#enia zwi#zane z badanym lekiem

U uczestnikbw mog# wyst#powa# dzia#ania niepo##dane wywo#ane lekiem stosowanym
w tym badaniu. Dzia#ania te mog# mie# nasilenie od #agodnego do ci##kiego, a nawet
mog# zagra#a# #yciu. Dzia#ania niepo##dane mog# ro#ni# si# u poszczegolnych osob.
Podczas tego badania klinicznego uczestnicy b#d# poddawani regularnym badaniom
kontrolnym w celu sprawdzenia, czy nie wyst#puj# u nich dzia#ania niepo##dane.

RO7790121

Dotychczas badania nad stosowaniem R07790121 u ludzi mia#y ograniczony zakres.
Mot#liwe dzia#ania niepo##dane tego badanego leku okre#lono na podstawie bada# z
z udzia#em ludzi i bada# laboratoryjnych lub wiedzy o podobnych lekach. Nale## do
nich reakcje alergiczne, nudno#ci i bol stawdw. Mog# wyst#pi# inne, obecnie nieznane,
dzia#ania niepo##dane.

Znane dzia#ania niepo##dane wlewu obejmuj# bdl, zasinienie, zaczerwienienie, uczucie
ciep#a, uczucie pieczenia, uczcie k#ucia lub sw#dzenie skory w miejscu wk#ucia ig#y w
celu podania badanego leku. Inne dzia#ania niepo##dane mog# obejmowa# wymioty,
ch## zwymiotowania, uczucie zimna, ktére powoduje dreszcze, niskie lub wysokie
ci#nienie krwi, gor#czka, bdél lub uczucie dyskomfortu w obr#bie g#owy. Znane dzia#ania
niepo##dane wstrzykni#cia podskornego to reakcja skérna, obrz#k skéry lub wysypka na
skorze w miejscu wk#ucia ig#y w celu podania badanego leku.

Badany lek mo#e mie# szkodliwy wp#yw na nienarodzone dziecko. Kobiety i m##czy#ni
musz# podj## odpowiednie #rodki ostro#no#ci, aby unikn## nara#enia nienarodzonego
dziecka na dzia#anie badanego leku.

Inclusion Criteria;
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. Wiek 18-80 lat w chwili podpisywania formularza #wiadomej zgody oraz masa cia#a #40 kg.

. Potwierdzone rozpoznanie wrzodziej#cego zapalenia jelita grubego, czynnej postaci wrzodziej#cego
zapalenia jelita grubego z czynn# postaci# choroby o nasileniu od umiarkowanego do ci##kiego
potwierdzon# w badaniu endoskopowym (elastyczna sigmoidoskopia albo kolonoskopia), oraz
potwierdzonej w badaniu endoskopowym czynnej postaci wrzodziej#cego zapalenia jelita grubego
rozci#gaj#tcej si#t #15 cm od skraju odbytu.

. Umiarkowana albo ci##ka czynna posta# wrzodziej#cego zapalenia jelita grubego, definiowana jako
wynik oceny w zmodyfikowanej skali Mayo (mMMS) wynosz#cy od 5 do 9 punktéw, w tym wynik oceny
endoskopowej Mayo (ES) wynosz#cy 2 albo 3, potwierdzona na podstawie interpretowanego centralnie
wyniku badania endoskopowego przeprowadzonego podczas bada# przesiewowych albo w ci#gu
dwoch tygodni od bada# przesiewowych.

. Przeprowadzenie przesiewowej kolonoskopii (wykonanej zgodnie z lokaln# praktyk#) w ci#gu dwdch
lat przed punktem pocz#tkowym (wizyt# baseline) w celu wykluczenia dysplazji u uczestnikow
z zapaleniem ca#ego jelita grubego (pancolitis) trwaj#cym ponad 8 lat oraz u uczestnikow z
lewostronnym zapaleniem jelita grubego trwaj#cym ponad 12 lat.

. Niedostateczna odpowied#, utrata odpowiedzi lub nietolerancja na wcze#niejsze tradycyjne leczenie
(aminosalicylany, kortykosteroidy lub immunosupresanty) przy braku wcze#niejszego stosowania lekow
zaawansowanych (biologicznych albo ukierunkowanych lekéw drobnocz#steczkowych, np. przeciwcia#
przeciwko czynnikowi martwicy nowotworu [TNF], przeciwcia# przeciwko interleukinie [IL]-12/IL-23,
przeciwcia# przeciwko integrynie, modulatoréw receptora sfingozyny-1-fosforanu [S1P], inhibitoréw
JAK itp.) ALBO niedostateczna odpowied#, utrata odpowiedzi lub nietolerancja wobec stosowanego
wcze#niej leczenia zaawansowanego.

. M##tczy#ni i kobiety w wieku rozrodczym musz# spe#nia# kryteria protoko#u dotycz#ce wymaga#
dotycz#cych antykoncepciji.

Exclusion Criteria:

. Rozpoznane powik#ania wrzodziej#cego zapalenia jelita grubego (np. piorunuj#ce zapalenie jelita
grubego, toksyczne rozd#cie okr##nicy)

. Aktualne rozpoznanie choroby Le#niowskiego-Crohna (CD), przetoki brzusznej/przetoki
wewn#trzbrzusznej/przetoki oko#oodbytniczej lub ropnia oko#oodbytniczego, nieokre#lonego
zapalenia jelita grubego, nieokre#lonego nieswoistego zapalenia jelit, mikroskopowego zapalenia
jelita grubego, niedokrwiennego zapalenia jelita grubego, zaka#nego zapalenia jelita grubego,
popromiennego zapalenia jelita grubego albo czynnej choroby uchy#kowe;j.

. Wyst#powanie worka stomijnego albo ileostomijnego.

. Rozpoznanie albo podejrzenie wyst#powania pierwotnego stwardniaj#cego zapalenia drog
#b#ciowych.

. Jakikolwiek powa#ny zabieg chirurgiczny w ci#gu sze#ciu tygodni przed badaniami przesiewowymi
albo powa#ny zabieg chirurgiczny planowany w trakcie badania.

. Ci##ta lub karmienie piersi# lub zamiar zaj#cia w ci### w trakcie badania.

. Przesz#e lub aktualne rozpoznanie wyra#nej dysplazji jelita grubego niskiego lub wysokiego stopnia
lub gruczolaki lub nowotwory, ktore nie zosta#y ca#kowicie usuni#te.

. W historii choroby rozpoznanie nowotworu z#o#liwego w ci#gu ostatnich 5 lat, z wyj#tkiem nowotwordw
odpowiednio leczonych resekcj# w przypadku raka podstawnokomorkowego lub p#askonab#onkowego
bez przerzutdw albo raka szyjki macicy in situ.

. Rozpoznanie zaka#enia Clostridioides difficile (C. difficile; wcze#niej znane jako Clostridium difficile),
wirusem cytomegalii (CMV), wirusem HIV, wirusem zapalenia w#troby typu B (HBV) lub wirusem
zapalenia w#troby typu C (HCV)

. Rozpoznanie aktywnej gru#licy (TB), nieleczonej skutecznie (zgodnie z lokalnymi wytycznymi) utajonej
gru#licy lub niew#a#ciwie leczonej gru#licy.

. Potwierdzone wcze#niejsze stosowanie lekéw anty-TL1A (RO7790121 [RVT-3101])/PF-06480605) albo
jakiegokolwiek innego rodzaju lekéw anty TL1A.
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