Podsumowanie wynikéw badania klinicznego

Badanie, ktérego celem jest sprawdzenie, czy nowy lek -

MTPS9579A - jest skuteczny u oséb z astma

Petny tytut badania znajduje sie na koncu niniejszego podsumowania.

Informacje o podsumowaniu

Niniejszy dokument stanowi podsumowanie wynikéw badania
klinicznego (zwanego w dalszej czesci ,badaniem”).

Podsumowanie to sporzadzono dla:
e opinii publiczne;j;
e 0s06b, ktére wziely udziat w badaniu

Niniejsze podsumowanie jest oparte na informacjach znanych
w momencie sporzadzania.

Badanie rozpoczeto sie w pazdzierniku 2019 r. i zakonczyto w maju
2022 r. Niniejsze podsumowanie zostato sporzadzone po zakorczeniu
badania.

Zadne pojedyncze badanie nie moze dostarczyé nam petnych
informacji o zagrozeniach i korzy$ciach zwigzanych z danym lekiem.
Aby pomdéc nam w uzyskaniu wszystkich niezbednych informacje,
wymagany jest udziat wielu oséb w kilku badaniach. Wyniki tego
badania mogg réznic¢ sie od wynikéw innych badan z zastosowaniem
tego samego leku.

e Oznacza to, ze nie nalezy podejmowac decyzji
wylacznie na podstawie tego streszczenia

o Przed podjeciem jakichkolwiek decyzji dotyczacych
leczenia nalezy zawsze porozmawiaé ze swoim
lekarzem.

Dziekujemy osobom, kt6re wziely udziat w tym badaniu
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Osoby, ktére wziely udziat w tym badaniu, pomogty badaczom uzyskaé¢ odpowiedzi na wazne

pytania dotyczace astmy oraz leku badanego MTPS9579A.
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Najwazniejsze informacje na temat tego badania

e Badanie przeprowadzono w celu ustalenia, czy nowy lek badany jest pomocny
w kontrolowaniu astmy.

e (Osobom uczestniczagcym w tym badaniu podawano lek badany (MTPS9579A) albo
placebo - decyzja o tym, jakiemu leczeniu bedzie poddawana kazda osoba, byta
podejmowana losowo.

e Do badania wiaczono 134 osoby z astmg z pigciu krajow.

e  Gtéwny wynik byta taki, ze produkt MTPS9579A nie jest skuteczny w kontrolowaniu astmy
u uczestnikéw tego badania.

e U zadnej osoby uczestniczacej w badaniu nie wystapit ciezki skutek uboczny, ktdry lekarze
prowadzacy badanie uznali za spowodowany przez lek stosowany w badaniu.

e U siedmiu osob (119%), ktére otrzymywaty placebo, i jednej osoby (1%), ktéra otrzymywata
MTPS9579A, wystapity skutki uboczne inne niz ciezkie, jednak wedtug lekarzy
prowadzacych badanie ich przyczyng byty leki stosowane w badaniu.

o MTPS9579A nie bedzie juz opracowywany pod katem astmy.

1. Informacje ogélne na temat tego badania

Dlaczego przeprowadzono to badanie?

Astma to choroba drég oddechowych prowadzacych do ptuc. U 0s6b z astmg moze wystepowac
kaszel, Swiszczacy oddech i trudnosci z oddychaniem.

Na astme cierpi okoto 300 milionéw ludzi na $wiecie. Kazdego roku z powodu astmy na $wiecie
umiera okoto 420 000 oséb. Kolejne miliony os6b z powodu astmy opuszczajg zajecia w szkole lub
dni w pracy, badz trafiajg do szpitala.

Do kontrolowania astmy stosuje sie szereg réznego rodzaju lekow, nazywanych ,lekami
kontrolujacymi przebieg choroby”. Jednakze u wielu 0s6b wciaz wystepuje astma, ktdrej nie
mozna kontrolowaé za pomoca zadnego z dostepnych lekéw.

Badacze zajmujacy sie astmg wiedzg, ze jest wiele czynnikéw wywotujgcych astme, jest tez wiele
réznych rodzajéw astmy. W przypadku niektdrych jej podrodzajéw chorobe wywotujg komorki
odporno$ciowe i biatka przez nie uwalniane.

Jednym z rodzajéw komdrek odpornosciowych obecnych w ptucach (i innych miejscach) sg tzw.
~komorki tuczne”. Komérki tuczne w odpowiedzi na czynniki wywotujace reakcje uczuleniowg lub
stan zapalny uwalniajg do ptuc biatko o nazwie ,tryptaza” (i inne substancje).

Tryptaza wywotuje w organizmie nastepujace odpowiedzi:

e nadwrazliwos$¢ na stymulacje: zwezenie drog oddechowych u 0s6b ze sktonnoscig do
astmy - w odpowiedzi na bodZce, ktére u zdrowych oséb nie wywotatyby zadnego skutku
albo niewielki skutek;

e zwezenie oskrzeli: zaci$niecie sie miesni w okolicach drég oddechowych prowadzacych
do ptuc - powoduje to kaszel, $wiszczacy oddech i dusznosci;

e nasilenie degranulacji komdrek tucznych: obecno$¢ tryptazy w otoczeniu powoduije jej
uwalnianie réwniez przez inne komérki tuczne.

MTPS9579A to nowy lek (ktéry jeszcze nie zostat dopuszczony do obrotu). Oceniano go w celu
ustalenia, czy moze by¢ uzyteczny w obnizaniu poziomu tryptazy i pomagac¢ osobom z astma.

Badanie to przeprowadzono w celu ustalenia, czy MTPS9579A jest skuteczny w kontrolowaniu
astmy u 0s6b, ktére stosowaly wziewne kortykosteroidy (WKS) i inny lek - drugi lek
kontrolujacy przebieg astmy.

Data sporzadzenia podsumowania przeznaczonego dla oséb nieposiadajgcych wiedzy fachowe;:
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Jakie leki byly stosowane w badaniu?

W tym badaniu oceniano lek badany i placebo:

MTPS9579A
e Ten lek to przeciwciato wigzace tryptaze i powstrzymujace jej dziatanie - powoduje
obnizenie iloSci czynnej tryptazy.
e Jest on podawany dozylnie i jest badany pod katem uzyteczno$ci w odwracaniu objawdéw
astmy u ludzi.

e Badano go u osdéb zdrowych i 0s6b z astmg - ustalono przy tym, Ze jest on wystarczajgco
bezpieczny, aby mozna go byto podawaé¢ w badanych dawkach.

Placebo

o Wszyscy uczestniczy tego badania byli poddawani leczeniu. Leczenie obejmowato lek
badany (MTPS9579A) albo placebo.

e Placebo wygladato tak samo jak prawdziwy lek, ale nie zawierato zadnego leku. Oznacza
to, Zze nie miato zadnego wptywu leczniczego na organizm.

e Badacze poréwnywali leczenie z zastosowaniem MTPS9579A do leczenia
z zastosowaniem placebo, aby mozna byto wykazaé, jakie korzysci badz jakie skutki
uboczne leczenia byty wywotane przez MTPS9579A.

Czego chcieli sie dowiedzie¢ badacze?

Badacze przeprowadzili to badanie, aby poréwnaé MTPS9579A z placebo - aby sprawdzié, jak
skuteczny byt MTPS9579A (patrz punkt 4 ,Jakie byly wyniki badania?”).

Chcieli takze dowiedzie¢ sig, na ile bezpieczne jest stosowanie leku - poprzez sprawdzenie, u ilu
0s6b wystapity skutki uboczne i jak ciezkie one byly (patrz punkt 5 ,Jakie byly skutki uboczne?”).

Gléwne pytanie, na ktére chcieli odpowiedzie¢ badacze, bylo nastepujace:

1. Czy MTPS9579A byt skuteczny u 0s6b z astma, gdy byt podawany oprécz innych lekéw juz
stosowanych przez te osoby?

Jakiego rodzaju bylo to badanie?

To badanie mozna opisa¢ na kilka sposobow.

e Badanie fazy 2
Badania fazy 2 prowadzone sg w celu sprawdzenia, czy lek badany jest skuteczny u ludzi
z choroba, na ktdrg lek jest ukierunkowany.
Czesto lek badany oceniany w badaniu fazy 2 byt juz wcze$niej oceniany w badaniach
fazy 1 i stwierdzono, ze jego stosowanie u ludzi jest bezpieczne.

e Badanie randomizowane
Komputer losowo zdecydowat, ktérzy pacjenci zostali wigczeni do danej grupy leczenia.
Badacze i osoby, ktére wziety udziat w badaniu, nie mieli nad tym zadnej kontroli.

e Badanie prowadzone metoda podwadjnie Slepej proby
Badacze i osoby biorgce udziat w badaniu nie wiedzieli, kto otrzymuje ktére leczenie. Na

tym wtasnie polega badanie prowadzone metodg podwdjnie $lepej préby.

e Badanie kontrolowane placebo
Niektére osoby otrzymywaty leczenie przy zastosowaniu ,placebo”. Pozwolito to
badaczom poréwnac reakcje pacjentéw na leczenie prawdziwym lekiem i bez
zastosowania leku. Sprawito to, ze badanie to byto ,badaniem kontrolowanym placebo”.

Data sporzadzenia podsumowania przeznaczonego dla oséb nieposiadajgcych wiedzy fachowe;:
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Kiedy i gdzie prowadzono badanie?

Badanie rozpoczeto sie w pazdzierniku 2019 r. i zakonczyto w maju 2022 r. Niniejsze
podsumowanie zostato sporzadzone po zakonczeniu badania.

Badanie byto prowadzone w 26 osrodkach badawczych w pigciu krajach:
e w Argentynie - 4 o$rodki badawcze;
e w Niemczech - 5 o$rodkéw badawczych;
e w Peru - 2 o$rodki badawcze;
e w Polsce - 8 osrodkéw badawczych;
e w Stanach Zjednoczonych - 7 o$rodkéw badawczych.

2. Kto brat udziat w tym badaniu?

W tym badaniu udziat wziety 134 osoby z astma.

73 z 134 o0so6b, ktére wziety
udziat w tym badaniu,
stanowily kobiety

61 z 134 0sdb, ktore
wziely udziat w tym
badaniu, stanowili
mezczyzni

Zakres wieku: od 23 do 75 lat

Pacjenci mogli wziaé udziat w badaniu, jesli spetnili wszystkie z ponizszych warunkéw:
e Byli w wieku od 18 do 75 lat.
e Mieli astme rozpoznang przez lekarza przynajmniej od roku.
o Mieli mase ciata przynajmniej 40 kg i spetniali wymdg dotyczacy proporcji wzrostu do
masy ciata (BMI 18-38 kg/m?).
e Przeprowadzono u nich badania oddechowe (spirometrie) i spetnili oni kryteria udziatu
w tym badaniu.

o Stosowali WKS i drugi lek kontrolujgcy przebieg choroby przez przynajmniej trzy ostatnie
miesigce - bez zmian w ciggu ostatnich czterech tygodni.

o Wypetnili kwestionariusz i osiggneli wymagany wynik (kwestionariusz kontroli astmy -
ACQ-5).

e Wystgpity u nich przynajmniej dwa napady (zaostrzenia) astmy w ciggu ostatnich
12 miesiecy w czasie ,leczenia podtrzymujgcego” z zastosowaniem WKS majacego na
celu kontrole objawdw.

e Wykazali sie wiedzg (kompetencjami) w zakresie codziennych obowigzkéw wynikajacych
z udziatu w badaniu.

e Mezczyzni majgcy partnerki oraz kobiety zobowigzali sie do stosowania antykoncepg;ji.

Data sporzadzenia podsumowania przeznaczonego dla oséb nieposiadajgcych wiedzy fachowe;:
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W badaniu nie mogty wziaé udziatu osoby spetniajace dowolne z ponizszych warunkow:

o Stwierdzone w wywiadzie albo wystepujace obecnie schorzenia niedozwolone w tym
badaniu.

o Stwierdzone w wywiadzie palenie duzej ilosci tytoniu lub papieroséw elektronicznych.

o Palenie obecnie umiarkowane;j ilosci tytoniu lub papieroséw elektronicznych i brak checi
rzucenia palenia na czas trwania badania.

o Stwierdzone w wywiadzie albo aktualne stosowanie substancji kontrolowanych mogacych
zaktdci¢ przebieg badania.

e Zabieg chirurgiczny planowany na dzief w okresie udziatu w badaniu.

o Stwierdzona wrazliwo$¢ na ktérykolwiek ze skfadnikéw lekéw stosowanych w badaniu.

o Rozpoczecie przyjmowania albo zmiana lekéw tuz przed rozpoczeciem badania lub w jego
trakcie.

e Leczenie z zastosowaniem przetoczen krwi lub skfadnikéw krwi tuz przed rozpoczeciem
badania lub w jego trakcie.

e Szczepienie szczepionkg zawierajgcg zywe albo zmodyfikowane (atenuowane) wirusy tuz
przed rozpoczeciem badania lub w jego trakcie.

o Stwierdzone w wywiadzie niedawne leczenie badZ planowane leczenie w trakcie badania
- przyjmowanie szeregu lekéw niedozwolonych w tym badaniu.

3. Co sie dzialo w trakcie badania?

W réznych momentach byly wykonywane rézne czynno$ci w ramach badania.
Okres przesiewowy

e (Od Tygodnia -4 do Tygodnia 0: przez cztery tygodnie przed rozpoczeciem badania
potencjalnych uczestnikéw poddawano badaniom przesiewowym celem ustalenia, czy
spetniajg kryteria wiaczenia do badania.

Okres wprowadzajacy

e Tydzien 0: kazda osoba otrzymata jedng dawke placebo.
e Tydzien 2: uczestnikéw przydzielono losowo do grupy 1 albo grupy 2.

&
[$)
@©
N
£
o
el
=
@©
14
LECZENIE
o Grupa 1: MTPS9579A — co 4 tygodnie
o LECZENIE
Grupa 2: Placebo — co 4 tygodnie
[ o
Tydzien: -4 0 2 6 10 14 18 22 26 30 34 38 42 46 50 54 58
Badanie Okres Obserwacja
przesiewowe | wprowadzajgcy kontrolna

Data sporzadzenia podsumowania przeznaczonego dla oséb nieposiadajgcych wiedzy fachowe;:
kwiecien 2023 r. Strona5z9



Leczenie

e Uczestnicy odbywali wizyty w o$rodku badawczym w celu przyjmowania lekow. Leki
podawano raz na cztery tygodnie, poczawszy od Tygodnia 2. Ostatnig dawke leku podano
w Tygodniu 46.

e Kazdy lek podawano dozylnie za pomocg igly wprowadzonej do zyly.

e Osoby przyjmujace leki ani cztonkowie personelu o$rodka badawczego nie wiedzieli, kto
otrzymuje MTPS9579A, a kto placebo. Dzigki temu byto to badanie prowadzone metodg
~podwajnie Slepej proby”.

Dalsza obserwacja
e Uczestnicy badania odbyli wizyty w o$rodku badawczym w Tygodniu 50 i Tygodniu 54
w celu poddania sie badaniom i udzielenia odpowiedzi na pytania.
e W Tygodniu 58 (albo, w przypadku niektdrych uczestnikéw badania, w Tygodniu 63)
personel prowadzacy badanie zadawat pytania telefonicznie.

Inne wymagania
e W czasie trwania badania uczestnicy byli zobowigzani do dalszego codziennego
przyjmowania WKS i innego leku kontrolujacego przebieg choroby.
e Musieli zapisywa¢ (dokumentowac) swdj stan zdrowia w dzienniczku dwa razy na dobe.

4. Jakie byly wyniki badania?

Pytanie 1: Czy MTPS9579A byt skuteczny u 0séb z astma, gdy byt podawany oprécz
innych lekéw juz stosowanych przez te osoby?

Badacze analizowali liczbg zdarzen zwiazanych z astma. Zdarzenia te to:

e zaostrzenie astmy: nowe lub zaostrzone objawy, ktére powodowaly interwencje (wizyte
w szpitalu lub podanie lekow);

e  zaostrzenie astmy wedtug zapiséw w dzienniczku: zmiany stanu zdrowia uczestnikéw
udokumentowane w ich dzienniczkach. Byly to miedzy innymi wyniki badan
oddechowych, przyjmowanie lekéw oraz objawy astmy.

Placebo MTPS9579A
Liczba os6b w tej grupie leczenia 65 69
Liczba osdb, u ktorych wystapily zdarzenia 34 (52%) 32 (46%)

zwigzane z astma

e W czasie udziatu w badaniu zdarzenia zwigzane z astmg wystagpity u mniejszego odsetka
(46%) os6b otrzymujgcych MTPS9579A niz w grupie otrzymujacej placebo (52%).

e Badacze poréwnali te wyniki, przeprowadzajgc testy statystyczne. Ustalono, ze réznica nie
byta statystycznie istotna. Oznacza to, ze réznica nie byta wystarczajgco duza, by wykazaé
przewage MTPS9579A.

o MTPS9579A nie byt skuteczniejszy niz placebo.

W tej czesci przedstawiono tylko kluczowe wyniki tego badania. Informacje na temat wszystkich
innych wynikéw mozna znalez¢ na stronach internetowych, ktérych adresy sg wymienione na
koncu niniejszego podsumowania (patrz Punkt 8).

Data sporzadzenia podsumowania przeznaczonego dla oséb nieposiadajgcych wiedzy fachowe;:
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5. Jakie byly skutki uboczne?

Skutki uboczne to problemy zdrowotne (takie jak zawroty gtowy), ktére wystapity podczas badania.

Jesli wystapity one podczas tego badania, zostaly one opisane w niniejszym
podsumowaniu, poniewaz lekarz prowadzacy badanie uwazat, ze skutki uboczne byty
zwigzane z leczeniem w ramach badania.

Nie u wszystkich oséb uczestniczacych w dowolnym badaniu wystepujg wszystkie skutki
uboczne.

Skutki uboczne moga by¢ tagodne lub bardzo powazne i moga by¢ rézne u réznych oséb.
Jezeli w podsumowaniu odnotowano skutki uboczne, nalezy pamietac¢, ze pochodza one
tylko z tego badania. W zwigzku z tym przedstawione tutaj skutki uboczne mogg rézni¢ sie
od tych obserwowanych w innych badaniach lub tych, ktére pojawiajg sie w ulotce leku.
Jezeli w tym badaniu wystapity u uczestnikdw ciezkie i czeste skutki uboczne, zostang one
wymienione w ponizszych punktach.

Ciezkie skutki uboczne

Skutek uboczny uznaje sie za ,,ciezki”, jezeli zagraza zyciu, wymaga hospitalizacji lub powoduje
dtugotrwate problemy.

W trakcie tego badania zadna osoba nie zgtosita cigzkiego skutku ubocznego, ktéry badacze uznali
za spowodowany przez leki stosowane w badaniu.

Jedna osoba z grupy przyjmujacej placebo, u ktérej wystgpit skutek uboczny, kitéry nie byt
ciezki, lecz uwazano, ze byt spowodowany leczeniem, podjeta decyzje o przerwaniu
przyjmowania leku stosowanego w badaniu.

W trakcie udziatu w badaniu zmarty dwie osoby. Jedna osoba z grupy otrzymujace;j
placebo zmarta na skutek zapalenia ptuc wywotanego przez COVID-19. Inna osoba

z grupy otrzymujacej MTPS9579A zgineta w wypadku. Przyczyng zadnego z tych zgonéw
nie byt lek badany.

Najczestsze skutki uboczne

W trakcie tego badania u o$miu (6%) z 134 os6b wystgpity skutki uboczne, ktére nie zostaty
uznane za ciezkie, ale uznano, ze zostaty spowodowane przez leczenie w ramach badania.

Placebo MTPS9579A
Liczba oséb w tej grupie leczenia 65 69
Liczba osdb, u ktorych wystapily skutki
uboczne inne niz ciezkie, alfa uznane za 7 (11%) 10%)
spowodowane przez leczenie w ramach
badania.
Skutki uboczne:
Sennos$¢ (somnolencja) 2 osoby (3%) 0
Przebarwienie w miejscu wstrzykniecia 1 osoba (2%)
Zawroty gtowy 0 1 osoba (1%)
Uczucie zmeczenia 1 osoba (2%) 0
Ostabienie (astenia) 1 osoba (2%) 0
Goraczka (podwyzszona temperatura ciata) 1 osoba (2%) 0
Reakcja w miejscu wstrzykniecia 1 osoba (2%) 0
CgenNone p!amy na skdrze (rumien 1 0soba (2%) 0
wielopostaciowy)
Pocenie sie bez przyczyny (nadpotliwosc) 1 osoba (2%) 0
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Inne skutki uboczne

Informacje na temat innych skutkdw ubocznych (niepodanych w powyzszych punktach) mozna
znalez¢ na stronach internetowych wymienionych na koricu niniejszego podsumowania - patrz
punkt 8.

.6 W jaki sposdb to badanie pomogto w prowadzeniu badan

naukowych?

Przedstawione tu informacje pochodzg z jednego badania, w ktérym uczestniczyty 134 osoby.
Uzyskane wyniki pomogty badaczom dowiedzie¢ sie wiecej na temat astmy oskrzelowe;j i leku
badanego. Badacze ustalili, ze MTPS9579A nie byt skuteczny w kontrolowaniu astmy

w poréwnaniu z placebo u osdb, ktére przyjmowaty WKS i drugi lek kontrolujacy przebieg astmy.

Zadne pojedyncze badanie nie moze dostarczyé nam petnych informacji o zagrozeniach

i korzy$ciach zwigzanych z danym lekiem. Aby pomdc nam w uzyskaniu wszystkich niezbednych
informacji, wymagany jest udziat wielu oséb w wielu badaniach. Wyniki tego badania moga réznic¢
sie od wynikéw innych badan z zastosowaniem tego samego leku.

e Oznacza to, ze nie nalezy podejmowa¢ decyzji wylacznie na podstawie tego
streszczenia

e Przed podjeciem jakichkolwiek decyzji dotyczacych leczenia nalezy zawsze
porozmawiaé ze swoim lekarzem.

7. Czy planowane sa inne badania?

W momencie sporzadzania niniejszego podsumowania nie planowano zadnych innych badan
oceniajacych stosowanie MTPS9579A w leczeniu astmy. Lek ten nie powodowat poprawy stanu
0sob z astma.

8. Gdzie moge znalez¢ wiecej informac;ji?

Wiecej informacji na temat tego badania mozna znalez¢ na stronach internetowych wymienionych
ponizej:
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/results/NCT04092582
https://www.clinicaltrialsregister.eu/ctr-search/trial/ 2019-000795-41/results

https://forpatients.roche.com/en/trials/respiratory-disorder/asthma/a-study-to-evaluate-
the-efficacy--safety--and-pharmacok-66457.html

Data sporzadzenia podsumowania przeznaczonego dla oséb nieposiadajgcych wiedzy fachowe;:
kwiecieri 2023 r. Strona8z9



Z kim moge sie skontaktowaé w razie pytan dotyczacych tego badania?

W razie dalszych pytan po przeczytaniu niniejszego podsumowania mozna:

e odwiedzi¢ platforme ForPatients i wypetni¢ formularz kontaktowy -
https://forpatients.roche.com/en/About.html

o skontaktowac sie z przedstawicielem w lokalnym biurze firmy Roche.

Jesli uczestniczyt Pan/uczestniczyta Pani w tym badaniu i ma jakiekolwiek pytania dotyczace
wynikow:
e prosze porozmawia¢ z lekarzem prowadzacym badanie lub personelem o$rodka
badawczego.

W razie pytan dotyczacych wiasnego leczenia:

e prosze porozmawiac z lekarzem prowadzacym leczenie.

Kto zorganizowal 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.

Petny tytul badania i inne informacje identyfikacyjne

Petny tytut tego badania to:

Wieloosrodkowe, randomizowane badanie fazy 2a prowadzone metodg podwdjnie $lepej
proby z grupa kontrolng otrzymujacg placebo, majace na celu ocene skutecznosci,
bezpieczeristwa stosowania i farmakokinetyki MTPS9579A u pacjentéw z astmg
wymagajacych stosowania wziewnych kortykosteroidéw i drugiego leku kontrolujgcego
przebieg choroby.

o Numer protokotu tego badania to GB41149.
e |dentyfikator ClinicalTrials.gov dla tego badania to NCT04092582.
e Numer EudraCT dla tego badania to 2019-000795-41.

Data sporzadzenia podsumowania przeznaczonego dla oséb nieposiadajgcych wiedzy fachowe;:
kwiecieri 2023 r. Strona9z9



