Podsumowanie wynikéw badania klinicznego

Badanie oceniajace dlugoterminowe bezpieczenstwo
stosowania leku o nazwie efmarodokokina alfa u osob

z wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego

Peten tytut badania znajduje sie na koncu streszczenia.

Informacje o podsumowaniu

Jest to streszczenie wynikéw badania klinicznego (zwanego
w dalszej czesci dokumentu ,,badaniem”).

Podsumowanie to sporzadzono dla:
e opinii publiczne;j;
e 0s0b, ktére wziety udziat w badaniu.

Niniejsze streszczenie jest oparte na informacjach znanych
W momencie jego sporzadzania.

Badanie rozpoczeto sie w styczniu 2019 r. i zakoniczyto w lipcu
2022 r. Niniejsze streszczenie zostato sporzadzone po
zakonczeniu badania.

Zadne pojedyncze badanie nie jest w stanie dostarczy¢ nam
wszystkich informacji na temat zagrozen i korzy$ci zwigzanych
z lekiem. Uzyskanie wszystkich niezbednych informacji wymaga
pracy wielu os6b w ramach szeregu badan. Wyniki tego
badania moga rézni¢ sie od innych badan nad tym samym
lekiem.
e Oznacza to, ze nie nalezy podejmowac decyzji
wylacznie na podstawie tego streszczenia
o Nalezy zawsze porozmawiaé ze swoim lekarzem
przed podjeciem jakichkolwiek decyzji
dotyczacych swojego leczenia

Dziekujemy osobom, ktére wziely udziat w tym badaniu

Spis tresci
streszczenia

1. Informacje ogodlne

na temat tego
badania

. Kto wzigt udziat

w tym badaniu?

. Co sie dziato

w trakcie badania®?

. Jakie byty wyniki

tego badania?

. Jakie byty dziatania

niepozadane?

. W jaki sposdb to

badanie pomogto
w prowadzeniu
badan naukowych?

. Czy planowane sa

inne badania?

. Gdzie moge znalez¢

wiecej informac;ji?

Osoby biorgce udziat w badaniu pomogty badaczom odpowiedzie¢ na wazne pytania
dotyczace wrzodziejacego zapalenia jelita grubego i badanego leku, efmarodokokina alfa.
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Najwazniejsze informacje na temat tego badania

e Badanie przeprowadzono w celu ocenienia, czy lek badany jest bezpieczny
i tolerowany w przypadku stosowania dtugoterminowego.

e Kazdy uczestnik badania przyjmowat takg samg dawke leku badanego -
efmarodokokiny alfa.

e Do badania wtgczono 128 oséb w 14 krajach.

e Gléwny wniosek dotyczyt tego, Ze dziatania niepozadane zwigzane ze
stosowaniem efmarodokokiny alfa byty na akceptowalnym poziomie.

e U jednej osoby (1%) wystapito ciezkie dziatanie niepozgdane spowodowane
przyjmowaniem leku badanego.

o U 43 0sob (34%) wystapity dziatania niepozadane inne niz ciezkie, ale uwazane za
spowodowane przyjmowaniem leku badanego.

e Badanie zostato przedterminowo przerwane, poniewaz badany lek nie wykazat
oczekiwanej skutecznos$ci w leczeniu WZJG.

1. Informacje ogdlne na temat tego badania

Dlaczego przeprowadzono to badanie?

Wrzodziejace zapalenie jelita grubego (WZJG) obejmuje okreznice. Jest to jedna z postaci
nieswoistego zapalenia jelit (NZJ), w ktdrej stan zapalny trwa diuzszy czas.

WZJG wiaze sie z krwawieniem z odbytu, bélem brzucha, biegunka i krwawg biegunka.
Dostepnych jest wiele lekéw na WZJG - niektdre z nich to kortykosteroidy, leki
immunosupresyjne (azatiopryna, 6-merkaptopuryna i metotreksat), preparaty skierowane
przeciwko czynnikowi martwicy nowotworéw (inhibitory TNF) oraz preparaty skierowane
przeciwko integrynom.

Dziatanie niektérych lekdw polega na hamowaniu funkcjonowania ukfadu odpornosciowego.
Jest to pomocne w leczeniu WZJG, ale, niestety, moga wystapi¢ dziatania niepozadane
zwigzane z zahamowanym funkcjonowaniem uktadu odporno$ciowego.

Badacze pracujag nad znalezieniem bezpieczniejszych lekéw, ktére nie hamujg funkgcji uktadu
odpornosciowego. Szczegdlnie przydatne bedg leki, ktére zatrzymajg progresje choroby, dzieki
czemu pacjenci nie bedg wymagac zabiegu chirurgicznego.

Efmarodokokina alfa to nowy lek bedacy przedmiotem badan. Byt on podawany osobom
z WZJG biorgcym udziat w innych badaniach. Nie hamuje on uktadu odpornosciowego.

Badanie zostato przeprowadzone w celu oceny bezpieczerstwa stosowania leku przez osoby,
ktdre przyjmujg efmarodokokine alfa przez dtuzszy czas. Do tego badania wtgczono osoby,
ktére przyjmowaly juz efmarodokokine alfa przez krétki czas w ramach innego badania.

Jaki lek byt badany?

Przedmiotem tego badania byt lek zwany ,,efmarodokokina alfa”.
e Ten lek jest réwniez znany jako ,UTTR1147A".
o Efmarodokokina alfa to lek opracowany poprzez potaczenie (fuzje) dwdéch réznych
biatek - w tym biatka IL22, ktdre posiada wiasciwosci przeciwzapalne.
o Efmarodokokina jest przedmiotem badania majgcego na celu sprawdzenie, czy moze
ona byé pomocna u oséb z WZJG.
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Czego chcieli sie dowiedzie¢ badacze?

Badacze przeprowadzili wczes$niej badanie poréwnujace efmarodokokine alfa z dostepnym
lekiem (wedolizumabem) i placebo.

Po zakonczeniu poprzedniego badania wielu jego uczestnikéw zostato wtgczonych do tego
badania.

Glowne pytanie, na ktére chcieli odpowiedzie¢ badacze, brzmialo nastepujaco:
1. W jakim stopniu stosowanie efmarodokokiny alfa przez dtuzszy czas jest bezpieczne?

Jakiego rodzaju bylo to badanie?

Jest to badanie przedtuzone prowadzone metoda otwartej préby.

Badacze oraz osoby biorgce udziat w badaniu (uczestnicy badania) wiedzieli, jaki lek
przyjmujg uczestnicy w ramach tego badania. Poniewaz kazdy to wiedziat, badanie to byto
prowadzone ,metoda otwartej préby”.

W poprzednim badaniu badacze oceniali bezpieczenstwo efmarodokokiny alfa u oséb z WZJG.
Obecne badanie to ,badanie przedtuzone”, poniewaz badacze chcieli w dalszym ciggu
ocenia¢ skutki stosowania efmarodokokiny alfa u oséb biorgcych udziat w poprzednim
badaniu. Osoby biorgce udziat w poprzednim badaniu (GA39925) zostaty wtgczone do tego
badania (GA40209).

Gdzie i kiedy odbylo sie badanie?

Badanie rozpoczeto sie w styczniu 2019 r. i zakonczyto w lipcu 2022 r. Niniejsze streszczenie
zostato sporzadzone po zakonczeniu badania.

Badanie odbylto sie w 66 osrodkach badawczych - w 14 krajach:
e w Polsce (17 osrodkéw badawczych)
e w Ukrainie (17 o$rodkéw badawczych)
e w Serbii (7 osrodkéw badawczych)
e w Niemczech (5 o$rodkéw badawczych)
e w Ros;ji (5 o$rodkéw badawczych)
¢ we Wioszech (4 osrodki badawcze)
o w Grecji (3 os$rodki badawcze)
e w Butgarii (2 osrodki badawcze)
e w Gruzji (1 osrodek badawczy)
e wlrlandii (1 o$rodek badawczy)
e w Motdawii (1 osrodek badawczy)
e w Hiszpanii (1 osrodek badawczy)
o w Wielkiej Brytanii (1 o$rodek badawczy)
e w Stanach Zjednoczonych (1 o$rodek
badawczy)
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2. Kto wziat udziat w tym badaniu?

Sto dwadzie$cia osiem oséb z WZJG, ktére otrzymaty co najmniej jedng dawke leku badanego.

93 sposrdéd 128 osdb
, ktore przystapity do tego
badania,
bylo mezczyznami z WZJG

35 sposrod 128 osdb
ktore przystapity do tego
badania
bylo kobietami z WZJG

Zakres wiekowy: od 19 do 76 lat

W badaniu mogly wzia¢ udziat osoby spetniajace wszystkie z ponizszych warunkéw:
e uczestniczyli w poprzednim badaniu oceniajgcym efmarodokokine alfa - badaniu

GA39925;

¢ byli w stanie przestrzega¢ wymogdéw obecnego badania. Jednym z wymogodw jest
stosowanie antykoncepcji podczas przyjmowania leku badanego.

W badaniu nie mogly wziaé osoby spetniajace dowolne z ponizszych warunkoéw:

e spetnili warunki przerwania leczenia stosowanego w poprzednim badaniu;

e przerwali leczenie stosowane w badaniu oraz wycofali sie z poprzedniego badania

(GA39925) - zanim spetnili kryteria kwalifikacyjne do udziatu w tym badaniu;

e nie przestrzegali wymogéw badania GA39925. Na przyktad,
o nie stawiali sie w o$rodku badawczym na wizyty w planowych terminach;
o nie przyjmowali regularnie wymaganych lekow;

o kobiety byty w cigzy, karmity piersig albo planowaty zaj$¢ w cigze w okre$lonym

okresie po zakonczeniu przyjmowania leku badanego;
e nastgpity u nich jakiekolwiek zmiany stanu zdrowia po wiaczeniu do badania GA39925;
e przyjmowali leki niedozwolone w tym badaniu.

Czy kazdy uczestnik przyjmowat lek?
e U os6b biorgcych udziat w tym badaniu mogta wystgpi¢ ,remisja kliniczna” - {j.
ustapienie powaznych objawéw przedmiotowych i podmiotowych WZJG.
e Wytacznie osoby, ktdre nie osiggnety remisji klinicznej, mogty przyjmowac lek badany.

¢ Remisja kliniczna mogta wystgpi¢ na poczatku tego badania albo w dowolnym
momencie w trakcie trwania badania.

e Badacze spotykali sie z uczestnikami w réznych terminach w trakcie badania, aby
dowiedzie¢ sie, czy osiagneli oni remisje kliniczna.
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Jaki lek byl podawany?
¢ Osoby biorgce udziat w tym badaniu przyjmowaty efmarodokokine alfa w dawce
60 pg/kg (60 mikrograméw na kilogram masy ciata), podawanej raz na cztery tygodnie.
Lek byt podawany dozylnie - za pomocag rurki wprowadzanej od zyly - w o$rodku
badawczym.

Jak diugo trwato leczenie?
e Badacze planowali poddawaé uczestnikéw badania obserwaciji przez okoto dwa lata -
do Tygodnia 104.
e lLeczenie mogto zosta¢ przerwane w dowolnym momencie, gdy:
o wystgpita remisja kliniczna;
o doszto do progresji choroby;
o sponsor, badacze albo uczestnicy badania podjeli decyzje o przerwaniu
leczenia.

Badanie zostato przedwczes$nie zakornczone, poniewaz sponsor zadecydowat o zaprzestaniu
opracowywania efmarodokokiny alfa na potrzeby leczenia WZJG. Gdy uczestnikom podano
ostatnie dawki leku, poproszono ich o stawianie sie w oSrodku badawczym na kolejne wizyty
w celu oceny ich ogdlnego stanu zdrowia.

4. Jakie byly wyniki tego badania?

Badanie ukoniczyto 28 0s6b (22%) ze 128 o0sdb, ktérym podano co najmniej jedng dawke leku
badanego.

Stosowanie leku badanego przerwato 100 oséb. Gtéwnym powodem byt ,brak skutecznosci”,
CO0 0znacza, ze lek nie byt przydatny. Taki powdd podaty 53 osoby (41%). Kolejne 21 os6b
przerwato stosowanie leku badanego ze wzgledu na zakoriczenie badania przez sponsora.

Pytanie 1: W jakim stopniu stosowanie efmarodokokiny alfa przez dtuzszy czas jest
bezpieczne?

Badacze oceniali dziatania niepozadane spowodowane stosowaniem leku badanego.
Przeprowadzali badania diagnostyczne uczestnikéw badania w osrodku badawczym. Badacze
zadawali pytania i pobierali prébki krwi na potrzeby badan laboratoryjnych.

Wyniki badania wykazaly, ze dziatania niepozadane efmarodokokiny alfa byty na
akceptowalnym poziomie. Uczestnicy badania tolerowali efmarodokokine alfa na
akceptowalnym poziomie.
e U jednej osoby (1%) wystapito ciezkie dziatanie niepozadane, ktére badacze uznali za
spowodowane przyjmowaniem leku badanego.
o U 43 0sdb (34%) wystapity dziatania niepozadane inne niz ciezkie, ktére badacze
uznali za spowodowane przyjmowaniem leku badanego.

W tej czesci przedstawiono tylko kluczowe wyniki tego badania. Informacje na temat

wszystkich innych wynikéw mozna znalez¢ na stronach internetowych, ktérych adresy sa
wymienione na koncu niniejszego podsumowania (patrz punkt 8).
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5. Jakie byly dziatania niepozadane?

Dziatania niepozadane to problemy zdrowotne (takie jak zawroty gtowy), ktére wystgpity
podczas badania.
e Zostaly one opisane w niniejszym podsumowaniu, poniewaz lekarz prowadzacy
badanie uwazat, ze dziatania niepozadane byly zwigzane z lekami stosowanymi
w badaniu.
e W Zzadnym badaniu nie zdarza sig, by u wszystkich uczestnikéw badania wystapity
wszystkie dziatania niepozadane.
e Dziatania niepozagdane mogg by¢ tagodne lub bardzo powazne i mogg by¢ rézne
u réznych oséb.
o Wazne jest, aby mie¢ Swiadomo$¢, ze zgtaszane tutaj dziatania niepozadane pochodza
z tego jednego badania. W zwigzku z tym przedstawione tutaj dziatania niepozadane
moga rézni¢ sie od tych obserwowanych w innych badaniach lub tych, ktére sg
wymienione w ulotce leku.
e Jezeli w tym badaniu zaobserwowano u uczestnikdw ciezkie i czesto wystepujace
dziatania niepozadane, zostang one wymienione w ponizszych punktach.

Ciezkie dzialania niepozadane

Dziatanie niepozadane uznaje sie za ,ciezkie”, jezeli zagraza zyciu, wymaga hospitalizacji lub
powoduje diugotrwate problemy.

W trakcie tego badania u jednej osoby (1%) wystagpito ciezkie dziatanie niepozadane, ktére
uznano za spowodowane przez lek badany. U osoby tej wzrosto stezenie dwdch réznych biatek
we krwi - na co wskazywaty wyniki badan krwi (wzrost stezenia amylazy i lipazy). To dziatanie
niepozadane wskazuje na problemy z trzustka. Dziatania niepozadane ustapity w trakcie
badania.

Zaden z uczestnikéw badania nie zmart w wyniku dziatania niepozadanego, ktére mogto by¢
zwigzane z lekami stosowanymi w badaniu.

W trakcie badania dwie osoby (2%) postanowity przerwac leczenie efmarodokoking alfa
z powodu dziatan niepozadanych uznanych za spowodowane stosowaniem leku badanego.

Najczestsze dziatania niepozadane

W trakcie tego badania u 43 os6b (34%) wystgpifo dziatanie niepozadane, ktdre nie byto
ciezkie, ale uznano, ze zostato spowodowane przez lek badany.

Najczesciej wystepujgce dziatania niepozadane, ktdre wystgpity u co najmniej dwdch oséb,

przedstawiono w tabeli ponizej. U niektérych os6b mogto wystapi¢ wiecej niz jedno dziatanie
niepozadane - oznacza to, ze sg one uwzglednione w wigecej niz jednym wierszu tabeli.
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Liczba osdb, u ktérych wystapity

Czeste dzialania niepozadane dziatania niepozadane

Suchosé skory 30 0s6b (23%)
Swedzenie skory (Swigd) 7 0s6b (6%)
tuszczenie skory 1 osoba (2%)
Sucho$¢ ust 4 osoby (3%)
Podwyzszone stezenie biatka we krwi 2 osoby (2%)
(podwyzszone stezenie aminotransferazy

alaninowej)

Podwyzszone stezenie biatka we krwi 2 osoby (2%)
(podwyzszone stezenie lipazy)

Goraczka (podwyzszona temperatura ciata) 2 osoby (2%)
Sucho$¢ oczu, bton $luzowych albo skéry 2 osoby (2%)
(kseroza)

Bdl glowy 2 osoby (2%)

Inne dziatania niepozadane

Informacje na temat innych dziatan niepozadanych (niewymienionych powyzej) mozna znalez¢
w witrynach internetowych, ktérych liste podano na koncu niniejszego streszczenia - patrz
punkt 8.

6. W jaki sposéb to badanie pomogto w prowadzeniu badan

naukowych?

Przedstawione tutaj informacje pochodza z pojedynczego badania z udziatem 128 os6b
z WZJG. Wyniki te pomogty badaczom dowiedzie¢ sie wiecej na temat WZJG i efmarodokokiny
alfa.

Dziatania niepozadane, ktdre zostaty uznane za spowodowane przyjmowaniem
efmarodokokiny alfa, byly ciezkie i inne niz ciezkie. Wystepujace dziatania niepozadane byty na
akceptowalnym poziomie. Uczestnicy badania tolerowali efmarodokokine alfa na
akceptowalnym poziomie.

Badanie zostato przedwczes$nie zakonczone, poniewaz sponsor zadecydowat nie opracowywacé
efmarodokokiny alfa na potrzeby leczenia WZJG. Lek bedgcy przedmiotem badania nie
wykazat oczekiwanej skutecznos$ci w leczeniu WZJG.

Zadne pojedyncze badanie nie jest w stanie dostarczy¢ nam wszystkich informacji na temat
zagrozen i korzy$ci zwigzanych z lekiem. Uzyskanie wszystkich niezbednych informacji
wymaga pracy wielu oséb w ramach réznych badan. Wyniki tego badania mogg rézni¢ sie od
innych badan nad tym samym lekiem.
e Oznacza to, ze nie nalezy podejmowa¢ decyzji wylacznie na podstawie tego
streszczenia
e Nalezy zawsze porozmawiac¢ ze swoim lekarzem przed podjeciem
jakichkolwiek decyzji dotyczacych swojego leczenia
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7. Czy planowane sa inne badania?

W momencie sporzadzania niniejszego streszczenia nie planowano zadnych innych badan
oceniajacych stosowanie efmarodokokiny alfa w monoterapii w leczeniu wrzodziejacego
zapalenia jelita grubego.

8. Gdzie moge znalezé wiecej informac;ji?

Wiecej informacji na temat tego badania mozna znalez¢ na witrynach internetowych
wymienionych ponizej:

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/results/NCT03650413
https://www.clinicaltrialsregister.eu/ctr-search/trial/2017-004997-32/results

https://forpatients.roche.com/en/trials/autoimmune-disorder/ulcerative-colitis/an-
extension-study-to-evaluate-the-long-term-safety-and-37359.html

Z kim moge sie skontaktowa¢ w przypadku pytan dotyczacych tego badania?

W razie dalszych pytan po przeczytaniu niniejszego streszczenia:
e Prosze odwiedzi¢ platforme ForPatients i wypetni¢ formularz kontaktowy -
https://forpatients.roche.com/en/About.html
e Prosze skontaktowac sie z przedstawicielem miejscowego biura Roche.

Jezeli brat Pan/brata Pani udziat w tym badaniu i ma jakiekolwiek pytania dotyczgce wynikow:
e Prosze porozmawiac z lekarzem prowadzacym badanie lub personelem o$rodka

badawczego.

W razie pytan dotyczacych leczenia, ktéremu jest Pan poddawany/Pani poddawana:
e Prosze porozmawiac z lekarzem kierujgcym Pana/Pani leczeniem.

Kto zorganizowat i sfinansowat to badanie?

To badanie zostato zorganizowane i sfinansowane przez spétke Genentech, Inc., South
San Francisco, CA, Stany Zjednoczone. Genentech nalezy do spétki F. Hoffmann-La
Roche Ltd. z siedzibg w Bazylei w Szwaijcarii.

Peten tytul badania oraz inne informacje identyfikacyjne

Peten tytut tego badania to:

Badanie przedtuzone fazy |l prowadzone metodg otwartej préby majacej na celu
diugoterminowg ocene bezpieczenstwa i tolerancji produktu UTTR1147A u pacjentéw
z wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego lub chorobg Le$niowskiego-Crohna

w postaci umiarkowanej do ciezkiej

e Badanie jest znane jako ,,SERENGETI".

e Numer protokotu tego badania to GA40209.

e Identyfikator ClinicalTrials.gov dla tego badania to NCT03650413.
e Numer EudraCT tego badania to 2017-004997-32.
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