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INTRODUCTION

Lallogreffe de cellules hematopoiétiques (allo-CSH) est une therapie bien etablie pour de nombreuses hemopathies malignes. L'utilisation de I'allo-
CSH est en constante augmentation, avec pres de 20 000 allo-CSH /an (EBMT). Cependant, ce traitement est limite par une morbidité et une
mortalité élevées liees aux rechutes, aux infections, a la GvHD et a la toxicité du conditionnement.

Des etudes pionnieres ont montré que la diversité du microbiote intestinal des patients est non seulement correlée a Fapparition de complications
medicales apres allo-CSH, notamment [a GvHD (1, 2) et les bactériemies (3), mais aussi a la rechute de la maladie sous-jacente (4). La restauration de la
diversité du microbiote intestinal par microbiothérapie fecale pourrait €tre un traitement efficace pour améliorer le devenir clinique des patients, y
compris la survie globale (OS) post allo-CSH, grace a la prevention et a la resolution de la dysbiose intestinale.

PHOEBUS est un essai de phase llb multicentrique randomisé en double aveugle évaluant I’efficacité de MaaT033 pour améliorer la survie des
patients adultes allo-greffés (NCT05762211).

OBJECTIFS

« Meédicament Iyophilisé a base de « Critere d'évaluation principal : évaluer la survie globale a 12 mois
microbiote fécal (matieres fécales apres la randomisation.
numaines allogéniques « poolées »), » Criteres d'évaluation secondaires:
a ecosysteme complet, a haute richesse » Evaluation de la sécurité de Maal 033,
et diversité, sous forme de geélules » Survie sans GvHD,
a libération retardée (iléo-caecale). * |ncidence cumulée de la GvHD aigue et chronique
* Mortalité et la survie sans rechute et sans GvHD,
« Maal033 a recu la désignation de * Proportion de patients atteints d'infections séveres,
médicament orphelin de PEMA. o Composition du microbiote intestinal,
« Qualité de vie.
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La stratification des patients est effectuee en fonction de lI'indice de risque de maladie (DRI) et de la compatibilite HLA (geno- et pheno-identique
vs 8/10, 9/10 et haplo-identique).

&

Principaux critéres d’inclusion Principaux critéres d’exclusion

 Patients agés > 50 ans * Regime de conditionnement non myéloablatif et myéloablatif

* Allo-CSH est indiguée avec un régime de conditionnement a toxicite réduite conventionnel.
Ou a intensité réduite. » Déplétion in vitro des des lymphocytes T.

- Patients présentant des polynucléaires neutrophiles >0,5 x G/L * Allo-CSH avec des cellules du sang de cordon.

- Patients ayant regu des antibiotiques a large spectre dans les 90 jours - Utilisation d'alemtuzumab, de vedolizumalb ou d'abatacept comme
oréecédant l'inclusion. prophylaxie de la GvHD.

» Indice de Karnofsky > 70. * Antecédents de maladie digestive chronique et/ou de chirurgie gastro-

intestinale récente.

Pour connaitre I'intégralité des criteres d’inclusion et d’exclusion: Trial No. NCT05762211 - www.ClinicalTrials.gov
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 Examen des données de securite des 20 premiers patients

« Recommandation gue |'essai se déroule comme prevu sans modification
» Conclusion: securité acceptable et traitement bien toleré
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