Et opfelgningsforsgg til at undersgge langtidssymptomer pa COVID-19
hos personer, der fik bemnifosbuvir eller placebo i et tidligere forsgg
(forsgg CV43043), og undersgge, hvor sikkert dette laagemiddel var

Forspgets fulde titel findes til sidst i dette sammendrag.

Dette er et sammendrag af resultaterne af et videnskabeligt forsgg
(benaevnt et “forsg@g” her i sammendraget), og det er beregnet til:
e Personer fra offentligheden, og

e Personer der deltog i forsgget.

Sammendraget bygger pa information, der forela pa tidspunktet for

udarbejdelsen (oktober 2022). Maske foreligger der mere
information pa nuvaerende tidspunkt.

Forsgget startede i juni 2021 og blev stoppet fgr tid (i marts 2022),
fordi tilrettelaeggerne af det tidligere forsgg (forsgg CvV43043)
besluttede at stoppe forspg CV43043 fgr tid for at andre planerne
for dette forsgg og metoden til at vurdere forsggslaagemidlet.

Dette sammendrag blev udarbejdet, efter at forsgget var stoppet.

Ingen enkeltstdende forspg kan fortaelle os alt om risici og fordele

ved et laegemiddel. Der skal deltage mange personer i mange

forsgg for at fa al den viden, vi behgver. Resultaterne af det

aktuelle forsgg kan veere anderledes end resultaterne af andre

forsgg med det samme laegemiddel.

o Det betyder, at du ikke bgr tage beslutninger ud fra dette ene
sammendrag - du skal altid tale med din lege, fgr du tager
nogen beslutninger om din behandling.

En tak til dem der deltog i dette forsgg

Indhold af
sammendraget

Generel information
om dette forsgg
Hvem deltog i
forspget?

Hvad skete deri
forsggsperioden?
Hvad viste
resultaterne af
forsgget?

Hvilke bivirkninger
var der?

Hvordan har forsgget
veeret til gavn for
forskningen?

Er der planer om
andre forsgg?

Hvor kan du finde
mere information?

Dem, der deltog, har hjulpet forskerne med at fa svar pa vigtige spgrgsmal om COVID-19.
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Dette opfg@lgningsforsgg blev udfgrt for
at undersgge langtidsvirkningerne af
COVID-19 hos personer, der ikke var
indlagt, og som havde deltaget i et
tidligere forsgg (benavnt forsgg
CV43043) om COVID-19.

| opfelgningsforsgget var det planen, at
deltagerne skulle vurderes i 6 maneder
fra og med 1 maned efter pavisning af
COVID-19 og efter behandling med
bemnifosbuvir eller placebo i 5 dage i

forspg CV43043. | opfglgningsforsgget fik

deltagerne ikke yderligere behandling
mod COVID-19.

| opfglgningsforsgget deltog 72 personer
fra 10 lande.

Der kom til at deltage feerre personer
end planlagt, og det betgd, at forskerne
ikke kunne drage sikre konklusioner pa
grundlag af forsgget.
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Det vigtigste fund var, at de mest
almindelige symptomer pa dag 1
(ca. 1 maned efter pavisning af COVID-19)
var:
o Traethed (fatigue; 32 %; 22 ud af
69 deltagere).
o Nedsat eller ophaevet lugtesans (23 %;
16 ud af 69 deltagere).
o Hoste (22 %; 15 ud af 69 deltagere).
o @mhed i muskler eller krop (22 %;
15 ud af 69 deltagere).
o Tilstoppet eller Isbende nzese (17 %;
12 ud af 69 deltagere).
o Nedsat eller mistet smagssans (17 %;
12 ud af 69 deltagere).
o Hovedpine (13 %; 9 ud af 69 deltagere).
Ingen symptomer blev indberettet som
‘alvorlige’.
| maned 3 (ca. 4 maneder efter pavisning
af COVID-19) var der lidt flere deltagere,
der fortalte om ondt i halsen og/eller
andengd sammenlignet med dag 1 i
forspget.
Ingen deltagere fik alvorlige bivirkninger
efter at have faet behandling i forsgg
Cv43043.
Opfelgningsforsgget blev stoppet fgr tid,
fordi tilrettelaeggerne af det tidligere
forspg (forsgg CV43043) besluttede at
stoppe forsgg CV43043 for tid for at
2ndre planerne for dette forsgg og
metoden til at vurdere forsggslaegemidlet.
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Hvorfor blev forsgget udfgrt?

COVID-19 er en almindelig sygdom, der skyldes infektion med SARS-CoV-2-virus. Sygdommen
kan give symptomer som hoste, feber, ondt i halsen, opkastning og tab af lugtesans eller
smagssans.

De fleste med COVID-19 har milde symptomer, men nogle kan blive alvorligt syge og maske fa
brug for indleeggelse. Z£ldre personer og personer med sygdomme (f.eks. hjertesygdom eller
kraeft) har st@rre risiko for sveer sygdom.

Der er brug for nye laegemidler til at behandle COVID-19 og til at forhindre, at folk bliver
alvorligt syge eller dgr.

Bemnifosbuvir (udtales “bem - nee - foz - buh - veer”) er et nyt antiviralt laegemiddel (et
leegemiddel mod virusinfektioner), der maske kan behandle COVID-19. Bemnifosbuvir
benaevnes ogsd RO7496998 (AT-527).

| et tidligere forsgg (forspg CV43043) fik personer, der havde mild eller moderat COVID-19 og
ikke var indlagt, da de startede i forsgg CV43043, bemnifosbuvir eller placebo (udtales “plah -
see - bo”; placebo sa helt ud som bemnifosbuvir, men indeholdt ikke noget rigtigt lsegemiddel)
to gange dagligt i 5 dage for at undersgge, om behandling med bemnifosbuvir kunne mindske
eller bedre COVID-19-symptomer. Forskerne ville ogsa gerne finde ud af, hvor sikkert
bemnifosbuvir var.

Deltagere, der fuldfgrte behandlingen i forsgg CV43043, kunne deltage i det aktuelle forsgg, og
det var planen, at der skulle fglges op pa deres tilstand i 6 maneder for at vurdere
langtidssymptomer pa COVID-19. Dette forsgg var ikke designet til at lave sammenligninger
mellem de symptomer, deltagerne fik efter at have faet behandling med bemnifosbuvir eller
placebo i forsgg CV43043.

Hvilket forsggsleegemiddel var der tale om?

Dette forsgg var et opfglgende observationsforsgg, og det betyder, at der ikke blev givet
behandling med nye forsggslaegemidler.

Hvad ville forskerne gerne finde ud af?

e Forskerne udfgrte forspget for at undersgge langtidssymptomerne pa COVID-19-infektion
(se Afsnit 4 “Hvad viste resultaterne af forsgget?”).

e Deville ogsa gerne undersgge sikkerheden af det laegemiddel, der blev givet i forsgg
CV43043, ved at holde gje med, hvor mange deltagere der fik bivirkninger fra og med ca.
1 maned efter behandling med et af preeparaterne i forsgg CV43043 (se Afsnit 5 “Hvilke
bivirkninger var der?”).

Det vigtigste spgrgsmal forskerne gerne ville have svar pa var:

Hvilke langtidssymptomer forekom hos personer, der havde mild eller moderat COVID-19 og
ikke var indlagt?

Andre spgrgsmal som forskerne gerne ville have svar pa omfattede:

Hvor meget pavirkede andengd eller vejtraekningsbesvaer livskvaliteten hos personer, der
havde mild eller moderat COVID-19 og ikke var indlagt?
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Hvor sikkert var det lsegemiddel, der blev givet i forsgg CV43043 (ved at undersgge hvor mange
deltagere der fik bivirkninger i opfglgningsforsgget)?

Hvilken slags forsgg var der tale om?

Der var tale om et “observationsforsgg”. Det betyder, at forsggsleegerne undersggte
virkningerne af COVID-19 hos personer, der allerede havde faet medicin i et tidligere forsgg.
Der blev ikke givet behandling med nye laegemidler i dette observationsforsgg.

Hvornar og hvor blev forsgget udfort?

Forsgget startede i juni 2021 og blev stoppet fgr tid. | dette sammendrag fremlaegges de
resultater af forsgget, der vedrgrer perioden, indtil forsgget blev stoppet i marts 2022.

Forsgget blev udfgrt pa 27 forsggssteder i de 10 lande Argentina, Belgien, Brasilien, Danmark,
Tyskland, Mexico, Rumanien, Schweiz, Tyrkiet og Ukraine. Kortet herunder viser de lande, hvor
forsgget blev udfgrt.

* Argentina

* Belgien

* Brasilien

* Danmark

* Tyskland ~'.
* Mexico 0

* Rumeenien \
* Schweiz -

* Tyrkiet

« Ukraine ’

Det var planen med dette opfglgningsforsgg, at der skulle deltage 1040 personer, som havde
deltaget i forsgg CV43043, og at der skulle fglges op pa disse personers tilstand i hgjst

6 maneder. Opfglgningsforsgget blev stoppet f@r tid (dvs. fgr der som planlagt var fulgt op pa
alle deltagernes tilstand i op til 6 maneder), fordi forsgg CV43043 blev stoppet fgr tid (fordi
tilrettelaeggerne af dette forsgg besluttede at aendre planerne for forsgget og metoden til at
vurdere forsggslaegemidlet).

| det aktuelle forsgg deltog 72 personer, der tidligere havde haft mild eller moderat COVID-19
og havde deltaget i forspg CV43043.

De personer, der deltog i forsgget, var mellem 16 og 68 ar gamle. Niogtyve af de 72 personer
(40 %) var af hanken, og 43 af de 72 personer (60 %) var af hunkgn.
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29 af de 72 deltagere var 43 af de 72 deltagere var
af hankgn af hunkgn

Aldersgruppe: 16 til 68 ar

En person kunne deltage i forsgget, hvis han/hun:
e Varover 12 ar gammel (og vejede over 40 kg, hvis han/hun var under 18 ar gammel).
e Havde deltaget i forsgg CV43043 efter pavisning af COVID-19.

En person kunne ikke deltage i forspget, hvis han/hun:

e Fik behandling, eller efter planen skulle have behandling, i et andet videnskabeligt forsgg
samtidig med det aktuelle forsgg.

e Havde visse helbredstilstande.

| forspgsperioden skulle deltagerne fgrst gennemfgre en screeningsprocedure for at sikre, at
de opfyldte kravene for at deltage. Alle deltagere i forspget blev bedt om at besvare
sporgeskemaer hver uge eller hver maned.

Sp@rgeskemaerne var:

e COVID-19-symptomdagbog: til udfyldelse hver uge med registrering og vurdering af
symptomernes svaerhedsgrad i de seneste 7 dage.

¢ Patientens overordnede vurdering af sveerhedsgraden (Patient Global Impression of
Severity, PGIS): til udfyldelse hver uge med vurdering af COVID-19-symptomernes
sveerhedsgrad nar de var mest udtalte i de seneste 7 dage.

¢ Informationssystem til registrering af patientrapporterede oplysninger - kort version
(PROMIS SF) — andengd: til udfyldelse hver maned for at vurdere andengd i de seneste
7 dage.

e St. George’s luftvejsspgrgeskema (St. George’s Respiratory Questionnaire, SGRQ): til
udfyldelse hver maned for at vurdere hvordan et eventuelt vejrtraekningsbesvaer pavirkede
en persons livskvalitet i de seneste 4 uger.
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Personer der tidligere Vurdering af

har faet behandlingi —> Screening* —> COVID-19-
forsgg Cv43043 symptomer
Udvaelgelse Spagrgeskemaer til
af personer besvarelse hver
der kan —_ uge eller hver
deltage i maned i op til
forsgget 6 maneder
Placebo —_
Juni 2021 Marts 2022
Forsgget Forspget
starter bliver stoppet

*Cirka 1 maned efter, at deltagerne fik pavist COVID-19.

De fleste af deltagerne i opfglgningsforsgget (96 %; 69 ud af 72 deltagere) fik lavet mindst én
vurdering frem til maned 3. Der var feerre deltagere i forsgget efter méned 3, fordi forsgget
blev stoppet. Nedenfor fremlaegges resultaterne frem til maned 3 (ca. 4 maneder efter at
deltagerne fik pavist COVID-19).

Hvilke langtidssymptomer forekom hos personer, der havde mild eller moderat COVID-19 og
ikke var indlagt?

Forskerne vurderede COVID-19-symptomerne pa dag 1 (ca. 1 maned efter pavisning af COVID-
19) og i maned 3 (ca. 4 maneder efter pavisning af COVID-19).

Forskerne vurderede fgrst de symptomer, der blev indberettet ved hjzelp af COVID-19-
symptomdagbogen. Pa dag 1 var alle symptomer “milde” til “moderate”. Ingen deltagere
sagde, at deres symptomer var “alvorlige”. De mest almindelige symptomer, der blev
indberettet af mindst 1 ud af 10 deltagere, er anfgrt i figuren nedenfor.

Layperson summary date: 16" November 2022
M-XX-00011755

Side 6 af 10



Almindelige symptomer 1 maned efter pavisning af COVID-19

Treethed (udmattlse)

Nedsat eller mistet lugtesans
Hoste
@mhed i muskler eller krop
Tilstoppet eller Isbende naese

Nedsat eller mistet smagssans

9 deltagere (13 %)

Hovedpine
Ud af 69 deltagere
Pa dag 1 (ca. 1 maned efter pavisning af COVID-19):

e Fortalte under 5 % af deltagerne om et fuldstaendigt tab af smagssansen (3 %; 2 ud af
69 deltagere) eller lugtesansen (4 %; 3 ud af 69 deltagere).

e Fortalte under 1 ud af 10 deltagere om ondt i halsen, andengd,
kulderystelser/svedeture, at de fglte sig varme eller feberramte, kvalme, diarré og
opkastning.

I méned 3 (ca. 4 maneder efter pavisning af COVID-19):

e Var der ikke et tydeligt mgnster hvad angar antallet af deltagere, der fortalte om
symptomer mellem dag 1 og maned 3, bortset fra at flere deltagere fortalte om:
o Ondtihalsen (11 ud af 63 deltagere [18 %] i maned 3 sammenlignet med 5 ud
af 69 deltagere [7 %] pa dag 1), og/eller
o Andengd (12 ud af 63 deltagere [19 %] i maned 3 sammenlignet med 4 ud af
69 deltagere [6 %] pa dag 1).

Da deltagerne i forsgget ikke udfyldte COVID-19-symptomdagbogen, for de fik pavist COVID-
19, ved forskerne ikke, om de symptomer, deltagerne havde pa dag 1 og i maned 3 i forsgget
var til stede fgr pavisning af COVID-19, eller om symptomerne skyldtes COVID-19.

Forskerne undersggte ogsa COVID-19-symptomernes svaerhedsgrad, nar de var mest udtalte i
den seneste uge, i henhold til PGIS-spgrgeskemaet.

e De fleste (52 ud af 69 deltagere; 75 %) fortalte, at de ikke havde nogen COVID-19-
symptomer pa dag 1; 15 ud af 69 deltagere (22 %) fortalte, at de havde milde
symptomer; 2 (3 %) fortalte, at de havde moderate symptomer; og ingen deltagere
fortalte, at de havde alvorlige symptomer.

e Der var ikke et tydeligt mgnster, hvad angar antallet af deltagere, der fortalte om
symptomer (milde, moderate eller alvorlige) mellem dag 1 og Maned 3. Mellem 1 ud
af 6 (15 %) og 1 ud af 3 (30 %) deltagere havde symptomer i denne periode.
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Hvor meget pavirkede andengd eller vejtraekningsbesveer livskvaliteten hos personer,
der havde mild eller moderat COVID-19 og ikke var indlagt?
Deltagerne beskrev deres andengd ved hjzelp af PROMIS SF-spgrgeskemaet. Pa dag 1 og i

maned 3 var gennemsnittet af scores (talvaerdier) meget ens, og de fleste deltagere tildelte
scoren “0”, dvs. at de fleste deltagere ikke havde andengd i perioden.

Symptomer (andengd, hoste og pibende/hvaesende vejrtraekning), muligheden for at lave
aktiviteter og symptomernes pavirkning af psykisk tilstand og velbefindende blev registreret ved
hjeelp af SGRQ-spgrgeskemaet.

e Scorerne var ret forskellige mellem deltagerne fra dag 1 til maned 3, og da der var et
mindre antal deltagere i forsgget end planlagt, kunne man ikke drage sikre
konklusioner.

e Samlet set blev gennemsnitsscorerne for symptomer mindre mellem dag 1 og maned 3,
og det tyder pa, at symptomerne aftog over tid.

e | hele perioden var gennemsnitsscorerne for “muligheden for at lave aktiviteter” hgjere
end for “pavirkning af helbred og velbefindende”.

Dette afsnit omtaler kun de vigtigste resultater af forsgget. Du kan finde information om alle
andre resultater pa de hjemmesider, der er naevnt til sidst i dette sammendrag (se Afsnit 8).

Bivirkninger (ogsa benaevnt “ugnskede reaktioner”) er ugnskede helbredsproblemer (f.eks.
hovedpine), der forekommer i forsggsperioden.
e De omtales her i sammendraget, fordi forsggsleegen mener, at bivirkningerne havde
forbindelse til de behandlinger, der blev givet i forsgget.
e Detvar ikke alle personer i dette forsgg, der oplevede bivirkninger.
Alvorlige og almindelige bivirkninger er omtalt i de fglgende afsnit.

Alvorlige bivirkninger

En bivirkning anses for “alvorlig”, hvis den er livstruende, kraever behandling pa et hospital eller
medfg@rer varige problemer.

| forsggsperioden fik ingen deltagere alvorlige bivirkninger, der havde forbindelse til de
behandlinger, der tidligere blev givet i forsgg CV43043.

Der blev ikke indberettet nogen dgdsfald i forsggsperioden.

De mest almindelige bivirkninger

| forsggsperioden fik ingen deltagere ikke-alvorlige bivirkninger, der havde forbindelse til de
behandlinger, der tidligere blev givet i forsgg CV43043.

Andre bivirkninger

Du kan finde information om andre bivirkninger (der ikke er omtalt i ovenstaende afsnit) pa de
hjemmesider, der er naevnt til sidst i dette sammendrag (se Afsnit 8).
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Den information, der bliver fremlagt her, vedrgrer et enkelt forsgg med 72 deltagere, der
havde mild eller moderat COVID-19 og ikke var indlagt, da de startede i forspg CV43043.
Resultaterne hjalp forskerne til at fa mere viden om langtidssymptomerne pa COVID-19 hos
personer med mild eller moderat sygdom.

De vigtigste resultater af forspget:

e Kun 72 af de personer, der havde deltaget i forsgg CV43043, deltog i opfplgningsforspget
(fordi forsgg CV43043 blev stoppet fgr tid), og det var et meget mindre antal end
planlagt, og de fleste fortsatte ikke med at deltage efter 3 maneder. Det betgd, at det
ikke var muligt at drage sikre konklusioner vedrgrende langtidssymptomer pa COVID-19
(iseer 5 til 7 maneder efter infektionen) pa grundlag af forsgget.

e P3adag1 (ca.1 maned efter pavisning af COVID-19) var de mest almindelige symptomer:
o Mild eller moderat traethed (fatigue; 32 %; 22 ud af 69 deltagere).

Nedsat eller mistet lugtesans (23 %; 16 ud af 69 deltagere).

Hoste (22 %; 15 ud af 69 deltagere).

@mhed i muskler eller krop (22 %; 15 ud af 69 deltagere).

Tilstoppet eller Igbende naese (17 %; 12 ud af 69 deltagere).

Nedsat eller mistet smagssans (17 %; 12 ud af 69 deltagere).

Hovedpine (13 %; 9 ud af 69 deltagere).

O O O O O O

e Ingen symptomer blev indberettet som ‘alvorlige’.

e Lidt flere deltagere fortalte om ondt i halsen og/eller andengd i maned 3 sammenlignet
med pa dag 1.

e Ingen deltagere fik alvorlige bivirkninger efter at have faet behandling i forsgg CvV43043.

Atea Pharmaceuticals planleegger flere forsgg for at undersgge bemnifosbuvir til behandling af
CoVID-19.

Du kan finde mere information om forsgget pa nedenstadende hjemmesider:
e https://clinicaltrials.gov/ct2/show/results/NCT05059080
e https://wwwxhnicaltriasregister.eu/ctr-search/search?query=meadowspring

e https://forpatients.roche.com/en/trials/infectious-diseases/covid-19-pneumonia/a-six-
month-fohow-up-study-of-participants-with-corona-57262.html

Hvem kan du kontakte, hvis du har spgrgsmal om forsgget?

Hvis du har flere spgrgsmal, efter at du har laest dette sammendrag, kan du:

e Gaind pa “ForPatients” platformen og udfylde kontaktformularen:
https://forpatients.roche.com/en/trials/infectious-diseases/covid-19-pneumonia/a-six-
month-follow-up-study-of-participants-with-corona-57262.html

e Kontakte en repraesentant for den lokale afdeling af Roche.
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Hvis du har deltaget i forsgget og har spgrgsmal om resultaterne, kan du:
e Tale med forsggslaegen eller forsggspersonalet pa det hospital eller den klinik, der
deltog i forsgget.

Hvis du har spgrgsmal om din egen behandling, skal du:
e Tale med den laege, der star for din behandling.

Hvis du har spgrgsmal om den fremtidige udvikling af bemnifosbuvir til behandling af COVID-
19, kan du kontakte Atea Pharmaceuticals pa ateaclinicaltrials@ateapharma.com eller ga ind
pa https://clinicaltrials.gov for at fa mere information om aktuelle og fremtidige forsgg.

Hvem tilrettelagde og finansierede forsgget?

Forsgget blev tilrettelagt og finansieret af F. Hoffmann-La Roche Ltd, der har hovedszede i
Basel i Schweiz, og af Atea Pharmaceuticals, Inc., der har hovedsaede i Boston i USA.

Forspgets fulde titel og anden information om forsgget

Forsggets fulde titel er: ‘Et multicenter observationsforsgg til opfglgning efter 6 maneder af
patienter med COVID-19, som tidligere var tilmeldt et RO7496998 (AT-527) forsgg’.

Forsgget har navnet ‘'MEADOWSPRING’.

e Forsggets protokolnummer er CV43140.
e Forsggets ID-nummer pa ClinicalTrials.gov er NCT05059080.
e Forsggets EudraCT-nummer er 2021-000627-12.
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