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Informacion
Identificador Cod. Protocolo
2021-006776-17 BCX9930-205

Areaterapéutica
Enfermedades [C] - Patologias del sistema inmunitario [C20]|

Enfermedad investigada
HPN

Titulo Cientifico

Estudio abierto para evaluar la seguridad a largo plazo de BCX9930 en monoterapia en sujetos con hemoglobinuria
paroxistica nocturna que habian recibido previamente BCX9930 en un estudio promovido por BioCryst
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Justificacion
No aportado

Objetivo Principal

Proporcionar acceso continuo a BCX9930 para sujetos con hemoglobinuria paroxistica nocturna (HPN) que se han
beneficiado del tratamiento con BCX9930 en otro estudio patrocinado por BioCryst y que, en opinion del
investigador, se beneficiarian de la continuacién del tratamiento con BCX9930, y que no tienen acceso a otras
opciones de tratamiento eficaces

Controlar la seguridad de BCX9930 en sujetos que contindan recibiendo BCX9930 para el tratamiento de la HPN

Variables de Evaluacién Primaria

eIncidencia en las personas de eventos adversos relacionados con el tratamiento (EART), anomalias de laboratorio,
cambios en los signos vitales, resultados del electrocardiograma (ECG) y hallazgos del examen fisico

Momentos temporales de evaluacion primaria
Semana 96

Objetivo Secundario

*Analizar la efectividad continua de BCX9930 en el tratamiento de la HPN durante la administracién a largo plazo
<Evaluar los efectos de la monoterapia a largo plazo con BCX9930 en la Evaluacién Funcional de la Terapia de
Enfermedades Croénicas (FACIT)- Escala de fatiga y Cuestionario de Calidad de Vida para Pacientes con Anemia
Aplasica/HPN (QLQ-AA/HPN)

«Caracterizar las concentraciones plasméticas de BCX9930 y su metabolito BCX13559 (Ml1a) durante todo el
periodo de tratamiento

«Caracterizar los efectos de la monoterapia BCX9930 a largo plazo en sujetos con HPN en biomarcadores
farmacodinamicos (PD) y del complemento

Variables de Evaluacion Secundaria

e Cambio desde el inicio (CFB) en la hemoglobina (Hb) « Proporcién de sujetos con Hb >= 12 g/dl « Proporcion de
sujetos con estabilizacion de Hb, definida como evitar de una disminucion > 2 g/dL en ausencia de transfusion o
Porcentaje de CFB en lactato deshidrogenasa (LDH) « Numero de unidades de concentrado de glébulos rojos
(pRBC) transfundidos « Proporcion de sujetos que estan libres de transfusiones « CFB en la puntuacion de la escala
de fatiga FACIT hasta las 48 semanas de tratamiento en el estudio 205 « CFB en las puntuaciones QLQ-AA/PNH
hasta las 48 semanas de tratamiento en el Estudio 205 « Concentraciones plasméaticas de BCX9930 y BCX13559 en
estado estacionario en sujetos con HPN



Identificador 2021-006776-17
ﬂ E z < Fecha autorizacion 20/02/2023
Estado EC Finalizado

REGISTRO ESPANOL DE ENSAYOS CLINICOS Pagina 3 de 13

Momentos temporales de evaluacidon secundaria
Semana 48

Criterios de Inclusién

1. Ser capaz de proporcionar un consentimiento informado por escrito.

2. Mujeres no embarazadas ni lactantes.

3. Sujetos con HPN que estan participando en otro estudio clinico BCX9930, han completado al menos 12 semanas
de tratamiento con BCX9930 y, en opinidn del investigador, se han beneficiado del tratamiento con BCX9930 y se
beneficiarian de la continuacion del tratamiento con BCX9930, desean continuar el tratamiento y no tienen acceso a
otras opciones de tratamiento eficaces.

4. Para pacientes femeninas:

a. Debe de encontrarse en edad no fértil, o

b. Si es una mujer en edad fértil, debe aceptar usar uno de los siguientes métodos anticonceptivos altamente
efectivos durante todo el estudio y por una duracién de 30 dias después de la Gltima dosis del farmaco del estudio.
Los métodos anticonceptivos altamente efectivos se limitan a los siguientes:

0 Anticoncepcién hormonal implantable de progestageno solo asociada con la inhibicién de la ovulacién:

Solo para Sudéafrica: la inyeccion anticonceptiva hormonal de progestageno solo, con monitorizacién activa del
cumplimiento, se permite como método anticonceptivo.

o Un dispositivo intrauterino

0 Un sistema liberador de hormonas intrauterino

0 Una oclusién tubaria bilateral

0 Una pareja vasectomizada o estéril

La abstinencia como método anticonceptivo no serd una opcidn independientemente del estilo de vida o la actividad
sexual.

5. Los sujetos masculinos con una pareja femenina en edad fértil, a menos que estén vasectomizados, deben usar
condones (con espermicida, donde esté disponible) durante todo el estudio y por una duracién de 90 dias después
de la dltima dosis del fArmaco del estudio. Los sujetos con una pareja femenina embarazada deben usar condones
para evitar la posible exposicion de la pareja y el feto en el Utero a través del semen. La abstinencia como método
anticonceptivo no sera una opcion independientemente del estilo de vida o la actividad sexual.

6. En opinién del investigador, se espera que el sujeto cumpla adecuadamente con todos los procedimientos y
restricciones de estudio requeridos para el estudio.

Criterios de Exclusioén

1.Cualquier afeccion médica o psiquiatrica clinicamente significativa, incluyendo dependencia al alcohol o las
drogas, que en opinion del investigador o promotor pueda interferir con la capacidad del sujeto para participar en el
ensayo, 0 aumentar el riesgo de participacion para este sujeto.

2. Un acontecimiento adverso (AA) continuo, que incluye una anormalidad de laboratorio u otra toxicidad inaceptable
que, a juicio del investigador, compromete la capacidad del sujeto para continuar los procedimientos especificos del
estudio o se considera que no es lo mejor para el sujeto continuar o la evaluacién de riesgo-beneficio ya no esta a
favor del tratamiento continuo del sujeto.
3. Uso diario de farmacos actualmente incluidos en la lista de medicamentos prohibidos en vigor en ese momento.
4. Hipersensibilidad conocida o sospechada a BCX9930 o cualquiera de sus excipientes de formulacion (Nota: la
erupcion previa del farmaco no es excluyente).
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Centros

Complejo Asistencial Universitario De HOSPITAL ARNAU DE VILANOVA

Salamanca .
Valéncia

Salamanca

Hematologia
Hematologia

Cerrado (25/06/2024)

HOSPITAL CLINIC DE BARCELONA HOSPITAL UNIVERSITARI GERMANS

TRIAS | PUJOL DE BADALONA
Barcelona

Badalona

Hematologia
Hematologia
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HOSPITAL UNIVERSITARIO LUCUS
AUGUSTI

Lugo

Hematologia
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Information

Identifier Protocol Code
2021-006776-17 BCX9930-205

Therapeutic area
Diseases [C] - Immune System Diseases [C20]|

Investigated Disease
PNH

Scientific Title

An Open-label Study to Evaluate the Long-term Safety of BCX9930 Monotherapy in Subjects with Paroxysmal
Nocturnal Hemoglobinuria Who Previously Received BCX9930 in a BioCryst sponsored Study
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Rationale
Not provided

Main Objective

To provide continued assess to BCX9930 for subjects with paroxysmal nocturnal hemoglobinuria (PNH) who have
benefitted from treatment with BCX9930 in another BioCryst-sponsored study and who, in the opinion of the
Investigator, would benefit from continued treatment with BCX9930, and who do not have access to other effective
treatment options.

To monitor the safety of BCX9930 in subjects continuing to receive BCX9930 for the treatment of PNH

Primary Endpoints

*Subject incidence of graded treatment-emergent adverse events (TEAES), laboratory abnormalities, changes to
vital signs and physical examination findings

Temporary moments of secondary assessment
week 96

Secondary Objective

*To assess the continued effectiveness of BCX9930 in treatment of PNH during long-term administration

*To evaluate the effects of long-term monotherapy with BCX9930 on the Functional Assessment of Chronic lliness
Therapy (FACIT)-Fatigue scale and Quality of Life Questionnaire for Patients with Aplastic Anemia/PNH (QLQ-
AA/PNH)

*To characterize plasma concentrations of BCX9930 and its metabolite BCX13559 (M1a) throughout the treatment
period

*To characterize the effects of long-term BCX9930 monotherapy in subjects with PNH on pharmacodynamic (PD)
and complement biomarkers

Secondary Endpoints

e Change from baseline (CFB) in hemoglobin (Hb) « Proportion of subjects with Hb >= 12 g/dL < Proportion of
subjects with Hb stabilization, defined as avoidance of a > 2 g/dL decrease in the absence of transfusion  Percent
CFB in lactate dehydrogenase (LDH) « Number of units of packed red blood cells (pRBCs) transfused ¢ Proportion of
subjects who are transfusion-free « CFB in FACIT-Fatigue scale score through 48 weeks of treatment in Study 205 «
CFB in QLQ-AA/PNH scores through 48 weeks of treatment in Study 205 « Plasma concentrations of BCX9930 and
BCX13559 at steady state in subjects with PNH

Temporary moments of secondary assessment
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No aplicable

Inclusion criteria

1.Able to provide written informed consent.

2.Non-pregnant, non-lactating female subjects.

3.Subjects with PNH who are participating in another BCX9930 clinical study, have completed at least 12 weeks
treatment with BCX9930, and, in the opinion of the investigator, have benefited from treatment with BCX9930 and
would benefit from continued treatment with BCX9930, wish to continue treatment, and do not have access to other
effective treatment options.

4. For female subjects:

a. Must be of nonchildbearing potential, or

b. If a woman of childbearing potential, must agree to use one of the following methods of highly effective
contraception throughout the study and for a duration of 30 days after the last dose of study drug. Highly effective
contraceptive methods are restricted to the following:

o Implantable progestogen-only hormonal contraception associated with inhibition of ovulation:

For South Africa only: Progestogen-only hormonal contraception injection, with active monitoring of compliance, is
allowed as a contraceptive method.

0 An intrauterine device

0 An intrauterine hormone-releasing system

0 A bilateral tubal occlusion

0 A vasectomized or sterile partner

Abstinence as a contraceptive method will not be an option regardless of lifestyle or sexual activity.

5. Male subjects with a female partner of childbearing potential, unless vasectomized, must use condoms (with
spermicide, where available) throughout the study and for a duration of 90 days after the last dose of study drug.
Subjects with a pregnant female partner must use condoms to avoid potential exposure of the partner and fetus in
utero through semen. Abstinence as a contraceptive method will not be an option regardless of lifestyle or sexual
activity.

6.In the opinion of the investigator, the subject is expected to adequately comply with all required study procedures
and restrictions for the study

Exclusion criteria

1.Any clinically significant medical or psychiatric condition including alcohol or drug dependency that, in the opinion
of the investigator or sponsor, would interfere with the subject’s ability to participate in the study or increase the risk
of participation for that subject.

2.An ongoing adverse event (AE), including a laboratory abnormality, or other unacceptable toxicity that, in the
judgment of the investigator, compromises the ability of the subject to continue study-specific procedures or it is
considered not to be in the subject’s best interest to continue or benefit-risk assessment is no longer in favor of the
subject’s continued treatment.

3.Daily use of medications listed in the currently applicable prohibited medications list.

4.Known or suspected hypersensitivity to BCX9930 or any of its formulation excipients (Note: prior drug rash is not
exclusionary).
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