Spolecnost NeuroDerm oznamila zverejneni
pozitivnich vysledku 3. faze studie
BouNDless, ktera hodnoti vysledky pouziti
pripravku ND0612 u pacientu s
Parkinsonovou chorobou s motorickymi
fluktuacemi
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Spolecnost NeuroDerm Ltd., dcerina spolecnost plné vlastnéna spolecnosti Mitsubishi
Tanabe Pharma Corporation (MTPC), dnes oznamila, Ze casopis The Lancet Neurology
zverejnil vysledky jeji klicové studie 3. faze BouNDless (NCT04006210).

Vysledky studie, ktera hodnotila u€innost, bezpe¢nost a snasenlivost zkoumaného pripravku ND0612
- kontinualni, 24 hodin denné aplikované subkutanni (SC) infuze tekuté levodopy/karbidopy (LD/CD)
- v porovnani s peroralni LD/CD s okamzitym uvoliovanim (IR) u pacientt s motorickymi fluktuacemi
trpicich Parkinsonovou chorobou (PD), potvrdily dosazeni priméarniho cilového ukazatele a prvnich
¢ty sekundarnich cilovych ukazatell a prokéazaly, ze pripravek ND0612 v priabéhu 12 tydnu v
porovnani s peroralnimi IR-LD/CD uspésné dosahuje delsi doby ,,ON" bez obtézujici dyskineze a
zkracuje dobu , OFF".

"Perordlné poddvané tablety levodopy/karbidopy zustdvaji v pripadé Parkinsonovy nemoci stdle
nejvyznamnéj$im farmakologickym pripravkem, nicméné s postupem casu mize spolehlivost jejich
pozitivnich ucinki klesat, coz vede k ndstupu motorickych vykyvii," uvedl profesor Alberto Espay,
hlavni americky vyzkumny pracovnik studie BouNDless a reditel Centra Jamese J. a Joan A.
Gardnerovych pro Parkinsonovu chorobu a poruchy hybnosti na Univerzité v Cincinnati. "Velice nds
tesi pozitivni vysledky studie, které podle naseho ndzoru podporuji moznost nasazeni pripravku
NDO0612 v pripade jeho schvdleni jako potencidlni lécebné alternativy pro lidi s Parkinsonovou
chorobou, u nichZ dochazi ke kolisani urovné motorickych funkci a kteri dosud méli jen omezené
moznosti."

Ugastnici studie nejprve podstoupili otevienou optimaliza¢ni fazi podani IR-LD/CD, po niZ
nasledovala oteviena optimalizacni faze ND0612 v kombinaci s IR-LD/CD, a poté byli po dobu celkem
12 tydnt ve dvojité zaslepené studii nahodné rozdéleni do skupin lé¢enym bud pripravkem ND0612,
nebo peroralné podavanymi IR-LD/CD. Mezi hlavni zjisténi studie patri:

* Lécba pripravkem ND0612 prokazala vyssi tcinnost se statisticky vyznamnym prodlouzenim
(p<0,0001) doby ,,ON" 0 1,72 hodiny bez obtézujici dyskineze v porovnani s peroralné poddvanymi
IR-LD/CD, coz znamenag, Ze byl splnén primarni cilovy ukazatel studie.

* Studie rovnéz prokazala statisticky vyznamné a klinicky vyznamné vysledky u prvnich Ctyr
sekundérnich cilovych ukazateld, véetné klicového sekundérniho cilového ukazatele, kdy se denni
,OFF" doba s pripravkem ND0612 oproti peroralnim IR-LD/CD zkrétila o dalsi 1,4 hodiny
(p<0,0001).

* Dal$imi sekundarnimi cilovymi ukazateli, které dosahly statistické vyznamné trovné a klinicky



relevantniho zlepSeni jak z pohledu pacientt, tak i jejich lékartu, byly hodnoty Movement Disorders
Society-Unified Parkinson's Disease Rating Scale (jednotné hodnoceni irovné Parkinsonovy choroby,
MDS-UPDRS) Part II (-3,05 [-4,28, -1,81], p<0,0001), Patients Global Impression of Change (celkova
zmeéna vnimana pacientem, Odds Ratio [OR]: 5,31 [2,67, 10,58], p<0,0001) a Clinician Global
Impression of Improvement (celkova zména vnimani lIékarem, OR: 7,23 [3,57, 14,64], p<0,0001).

* Systemicky bezpecnostni profil pripravku ND0612 odpovidal zavedenym bezpecnostnim profilim
peroralni standardni 1é¢by pripravky LD/CD. Podle oCekavani byly vzhledem ke zpusobu
kontinuéalniho subkutanniho podavani nejcasteji hlaSenymi nezadoucimi potizemi vzniklymi béhem
1écby reakce v misté infuze (57 % u ND0612 oproti 43 % u IR-LD/CD béhem dvojité zaslepeného
obdobi studie). Vétsina reakci v misté infuze byla mirné zavaznosti. Za zminku stoji, Ze ve skupiné s
pripravkem ND0612 byly ve srovnani se skupinou s pripravky IR-LD/CD méné ¢asto hlaSeny pripady
dyskineze, padi a ON/OFF fenoménu.

+ Kromé toho pouze 6 % ucastniku studie ve skupiné s pripravkem ND0612 studii z libovolného
davodu béhem dvojité zaslepeného obdobi prerusilo, ve srovnani s 6 % ve skupiné uzivajici peroralni
IR-LD/CD.

"Motorické vykyvy jsou velice castym priznakem, spojenym s uzivdnim perordlnich LD/CD pri lécbé
Parkinsonovy nemoci, které ¢asto vyznamnym zptisobem narusuji kazdodenni Zivot pacientt, jak
jejich onemocnéni postupuje," uvedla Tami Yardeniova, vykonna viceprezidentka klinického vyvoje
ve spolecnosti NeuroDerm. "Nyni mdme k dispozici presvédcivé ditkazy o priznivém poméru prinost
a rizik pripravku ND0612. Tyto vysledky ukazuji vyrazné zlepseni motorickych vykyvii a také
zlepseni béznych situaci v kazdodennim zivoté u této ndrocné resitelné skupiny pacienti."

Analyzy vysledku probihajici studie BouNDless dopliuji dlouhodobé bezpecnostni tidaje ze studie
BeyoND (NCT02726386) vcetné tdaju o pacientech v osmém roce sledovani.

O Parkinsonové chorobe

Parkinsonovou chorobou trpi celosvétové vice nez 10 milionu lidi. Je zpusobena snizenim
dopaminergni signalizace v mozku v dusledku odumirani dopaminergnich mozkovych bunék.
inhibitorem degradace levodopy (obvykle s karbidopou). Peroralni uzivani levodopy zpusobuje
kolisani plazmatickych koncentraci s vysokymi vrcholy a nizkymi poklesy, které prispivaji k
postupnému vzniku prabéznych klinickych oscilaci motorickych funkcich mnoha lidi s Parkinsonovou
chorobou, které jsou pro tyto pacienty velice problematické. Jak onemocnéni postupuje, maji Gpravy
peroralni 1éCby levodopou na zvladani téchto motorickych komplikaci klesajici ucinek, takze pacienti
maji k dispozici jen omezené alternativni moznosti 1éCby, které jsou vysoce invazivni.

O pripravku ND0612

NDO0612 je zkuSebni kombinovany lé¢ebny pripravek - kontinualni subkutanni (SC) infuze tekuté
levodopy/karbidopy (LD/CD) podavany 24 hodin denné, urceny k 1é¢bé motorickych fluktuaci u lidi s
Parkinsonovou chorobou (PD). Bezpecnost a ucCinnost pripravku ND0612 pri 1é¢bé Parkinsonovy
choroby prezkouméva americky Urad pro kontrolu potravin a 1é¢iv (FDA), ktery podle zékona o
poplatcich za uzivani 16kt na predpis (PDUFA) stanovil cilové datum pro prijeti rozhodnuti na druhé
ctvrtleti roku 2024.

O spolecnosti NeuroDerm, Ltd.

Spole¢nost NeuroDerm, Ltd. je dcerinou spolec¢nosti spole¢nosti Mitsubishi Tanabe Pharma



Corporation (MTPC) se sidlem v Izraeli, ktera usiluje o snizeni problému zpiisobenych onemocnénim
a o zlepSeni kvality Zivota pacientt a jejich rodin prostrednictvim inovativnich kombinovanych terapii
a technologii. NeuroDerm je integrovana farmaceutické a zdravotnicka technologicka spole¢nost
vyvijejici produkty zamérené na onemocnéni centralniho nervového systému (CNS), které maji resit
hlavni nedostatky soucasné 1é¢by. Dalsi informace naleznete na webovych strankach spole¢nosti
NeuroDerm na adrese www.neuroderm.com nebo sledujte nas ucet na siti LinkedIn.

O spolecnosti Mitsubishi Tanabe Pharma Corporation

Mitsubishi Tanabe Pharma Corporation (MTPC), farmaceutickd divize skupiny Mitsubishi Chemical
Group (MCG), je jednou z nejstarsich farmaceutickych spolecnosti na svété, ktera byla zalozena v
roce 1678 a zaméruje se na etické 1éky. Spole¢nost MTPC sidli ve mésté Dosomaci v Osace, kolébce
celého japonského farmaceutického prumyslu. Spolecnost MCG se v souladu se svym heslem
"Forging the future" (Utvarime budoucnost) zamérila na zdravotni péci jako na sviij strategicky cil.
MTPC si klade za cil "poskytovat nadéji vSem, kteri Celi onemocnénim". Spole¢nost MTPC plisobi v
oblastech onemocnéni centralniho nervového systému, imunitnich zanétl, diabetu a ledvin, a
rakoviny. Zaméruje se na oblast precizni mediciny a snaZzi se poskytovat léky s vysokou trovni
spokojenosti s 1é¢bou identifikovanim skupin pacientl s vysokym potencidlem pro u¢innou a
bezpecnou 1écbu. Kromé toho se vénuje vyvoji reSeni podle principu "around the pill", tedy v
kombinaci s digitdlnimi technologiemi, zamérenym na specifické problémy pacientt na zékladé
terapeutické mediciny, vcetné prevence nemoci, péce o onemocnéni pred priznaky, prevence
zhorseni a prognézy. Dalsi informace najdete na strankach https://www.mt-pharma.co.jp/e/.

O spolecnosti Mitsubishi Tanabe Pharma America, Inc.

Spole¢nost Mitsubishi Tanabe Pharma America, Inc. (MTPA) se sidlem v Jersey City v New Jersey je
dcerinou spolecnosti spolecnosti Mitsubishi Tanabe Pharma Corporation (MTPC), ktera je 100%
vlastnéna americkou holdingovou spolec¢nosti Mitsubishi Tanabe Pharma Holdings America, Inc.
Spolecnost MTPC ji zalozila za uc¢elem komercializace schvéalenych farmaceutickych vyrobka v
Severni Americe. Dalsi informace naleznete na strankach www.mt-pharma-america.com nebo nés
muzete sledovat na Twitteru, Facebooku ¢i siti LinkedIn.

1S Isaacson, et al. Long-term safety of continuous levodopa/carbidopa infusion with ND0612: Results
from the ongoing BeyoND study. Poster byl prezentovan na vyro¢nim setkani Americké neurologické
akademie dne 7. dubna 2022 v Seattle ve Washingtonu.
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