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IRLAB rapporterar top line-resultat fran Fas Ila
studie med IRL790

IRLAB rapporterar top line-resultat fran en 28-dagars forsta Fas lla-studie med IRL790 i patienter med
avancerad Parkinsons sjukdom. Malsattningen med studien var att utvirdera effekt, sdkerhet och
tolerabilitet av IRL790 i patienter med L-dopa inducerade dyskinesier (ofrivilliga rérelser). Tre oberoende
metoder anvandes for att utvirdera dyskinesier; Unified Dyskinesia Rating Scale (UDysRS), Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale (MDS-UPDRS) och standardiserade patientdagbdcker. Studien visade ingen
skillnad i effekt mellan IRL790 och placebo matt med totala UDysRS men forbattring jamfort med placebo
matt med MDS-UPDRS dyskinesiskattning och av dyskinesier rapporterade med patientdagbécker.
Behandling med IRL790 var sdker och tolererades vil. De 6vergripande resultaten i denna férsta Fas lla-
studie i avancerad Parkinsons sjukdom, med indikation pa effekt och avsaknad av sikerhetsproblem, stédjer
fortsatt utveckling av IRL790.

Analys av UDysRS, den primara effektvariabeln, visade ingen statistisk skillnad mellan IRL790 och placebo
varken i per protocol analysis set (PPAS) eller i full analysis set (FAS). De andra tva prespecificerade
utvarderingarna indikerade att IRL790 reducerade dyskinesier. Utvardering av dyskinesier med hjalp av MDS-
UPDRS (fraga 4.1+4.2) visade en forbattring med IRL790-behandling (p=0,03 PPAS, p=0,07 FAS) jamfort med
placebo. Patientrapporterade dagbdcker visade att behandling med IRL790, jamfort med placebo, signifikant
minskade tiden med besvarande dyskinesier i ON-fas (p=0,03 PPAS, p=0,03 FAS).

IRL790 tolererades val i studien. Vid behandlingstidens slut var den genomsnittliga dosen 16,2 mg per dag. Tre
patienter avbrot studien i fortid under behandling, tva pa grund av biverkningar (Adverse Events), en
behandlad med IRL790 och en med placebo, och en IRL790-behandlad pa grund av aterkallande av samtycke.
78 % av patienter behandlade med placebo och 74 % av patienter behandlade med IRL790 rapporterade minst
en biverkan av nagot slag. De vanligast forekommande biverkningarna rapporterade efter organsystemklass var
hanforliga till nervsystemet och rapporterades av 42 % av patienter behandlade med placebo och 49 % av
patienter behandlade med IRL790. Det intraffade tre allvarliga biverkningar (Serious Adverse Events, SAEs),
ingen av dessa relaterad till behandling med IRL790, tva upptradde under screeningperioden fore
randomisering och en rapporterades for en patient behandlad med placebo. Kardiovaskuldra utvarderingar,
omfattande bland annat blodtryck, hjartfrekvens och EKG, visade inga kliniskt signifikanta férandringar till foljd
av behandling med IRL790. Utvardering av andra Parkinsonrelaterade motoriska symtom med hjalp av MDS-
UPDRS del I1+Ill, MDS-UPDRS OFF-tid samt patientrapporterade 24-timmars dagbdcker visade att patienter
behandlade med IRL790 bibehdll sina generella motorfunktioner och inte hade nagon 6kning av OFF-tid.

Joakim Tedroff, IRLAB:s CMO, kommenterar: “Dyskinesier ar ett mycket besvarande symtom for patienter med
Parkinsons sjukdom eftersom det paverkar det dagliga livet och begransar optimering av behandling med L-
Dopa. Utfallet av patientrapporterade data i studien tyder pa att ett tillagg av IRL790 till en i 6vrigt stabil
antiparkinsonbehandling, kan férbattra patienternas motoriska funktion genom reduktion av besvdrande
dyskinesier. En motsvarande forbattring sags ocksa i MDS-UPDRS skattningarna, men inte i UDysRS. Denna
skillnad mellan skattningsskalorna behoéver undersokas ytterligare. Viktigt ar ocksa att de utmarkta resultaten
avseende sdkerhet och tolerabilitet for IRL790-behandlingen i den har studien ger ytterligare stdd for att
IRL790 ar saker att anvanda i denna skdra patientgrupp och stddjer en noggrann utvardering av den fortsatta
kliniska utvecklingen av IRL790.”
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Nicholas Waters, IRLAB:s VD, kommenterar: “Vi ar nojda att studien ar avslutad. Givet skillnaderna mellan
UDysRS och de tva andra olika metoderna att utvardera dyskinesier kommer ytterligare analyser for att
klargéra underliggande orsaker att prioriteras for att optimera den kliniska utvecklingsplanen. Nasta planerade
kliniska studie med IRL790 &r vid psykos i Parkinsons sjukdom, PD-P, samtidigt som CMC-utveckling och
toxikologiska langtidsstudier fortsatter.”

Om studien IRL790C003 (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03368170)

Fas lla-studien var randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad och genomford vid 16 kliniker i
Storbritannien och fyra kliniker i Sverige. 106 patienter med Parkinsons sjukdom och dyskinesier (ofrivilliga
rorelser) utvarderades for deltagande i studien och 75 patienter, som uppfyllde inklusionskriterierna,
randomiserades till fyra veckors behandling, 39 patienter med IRL790 och 36 patienter med placebo. 42
patients var man och 33 patienter var kvinnor, medelaldern pa patienterna i studien var 66,6 ar. Genomsnittlig
sjukdomsduration var 10,7 ar.

IRL790 togs tva ganger dagligen (b.i.d.) som tillaggsbehandling till patientens vanliga och stabila
antiparkinsonmedicinering. De forsta tva veckorna av behandlingen omfattade titrering av placebo eller IRL790
(10-20 mg dagligen) till den individuellt foredragna och tolererade dosen som bibehdlls under de aterstaende
tva veckorna. Tolerabilitet och sdakerhet monitorerades kontinuerligt.

Om FAS och PPAS

The Full Analysis Set (FAS) utgjordes av alla randomiserade patienter som erhdll minst en dos av
studieldkemedel och for vilka det fanns data efter baseline.

The Per Protocol Set (PPS) utgjordes av patienter fran FAS, men utesl6t patienter med vasentliga avvikelser fran
studieprotokollet.

Om IRL790

IRL790 ar under utveckling for behandling av levodopa (L-dopa) inducerad dyskinesier (PD-LIDs) samt psykos
vid Parkinsons sjukdom (PD-P). Dyskinesier ar ofrivilliga rorelser som ofta foljer behandling med L-dopa. |
prekliniska studier har IRL790 visat sig minska ofrivilliga rorelser som upptrader efter en period av behandling
med L-dopa. | prekliniska studier har IRL790 dessutom uppvisat antipsykotiska egenskaper. Bolaget anser att
IRL790 saledes har potential att samtidigt behandla bade dyskinesier och psykos vid Parkinsons sjukdom.

Om Unified Dyskinesia Rating Scale (UDysRS)
Skalan 'Unified Dyskinesia Ratings Scale’ (UDysRS) utvarderar de ofrivilliga rorelser som kan associeras med
langtidsbehandling med dopaminerga mediciner. UDysRS har fyra delar:

l. Historiskt funktionshinder (patientperspektiv) paverkan av ON-fas dyskinesi
Il. Historiskt funktionshinder (patientperspektiv) paverkan av OFF-fas dystoni
Il Objektiv nedsattning (svarighetsgrad av dyskinesi, anatomisk fordelning éver sju kroppsregioner)
baserat pa fyra aktiviteter observerade eller videoinspelade
V. Objektivt funktionshinder baserad pa del lll-aktiviteter

Om Unified Parkinson’s Disease Rating Scale (UDysRS)

Skalan "Unified Parkinson’s Disease Rating Scale’ (MDS-UPDRS) ar en standardiserad och validerad
skattningsskala som utvecklats for utvardering av symtom vid Parkinsons sjukdom. Skattningsinstrumentet har
testats for god tillforlitlighet och validitet och bestar av féljande fyra delar:

Del I — Icke-motoriska aspekter pa daglig aktivitet
Del Il — Motoriska aspekter pa daglig aktivitet

Del lll = Undersokning av motorisk funktion

Del IV — Motoriska komplikationer av behandling
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Varje del har fragor som betygsatter symtomen fran O till 4 dar hogre varden indikerar mer allvarliga symtom.

Om patientdagbocker

Patientdagbdcker ar en standardiserad metod for patienter att utvardera sin hdlsostatus. Patienter loggar sin
motoriska aktivitet var trettionde minut under 24 timmar. Patienterna noterar om deras motoriska status ar
"OFF”,”ON” eller "ON med besvarande dyskinesier”. ”OFF” betecknar stelhet, markbart minskad rorlighet eller
ororlighet. ”"ON” betecknar bra eller ndrmast normal rorlighet. “ON med besvarande dyskinesier” avser nar
patienten &r besvirad av ofrivilliga skruvande och vridande rérelser. Aven sémntid noteras. | féreliggande
studie har patienter fort tva 24-timmars dagbo6cker fore randomisering och tva 24-timmars dagbécker under
den sista veckan av den fyra veckor ldnga behandlingsperioden.

For vidare information

Nicholas Waters, VD

Tel: +46 730 75 77 01

E-post: nicholas.waters@irlab.se

Joakim Tedroff, CMO
Tel: +46 70 760 16 91
E-post: joakim.tedroff@irlab.se

Denna information ar sadan information som IRLAB Therapeutics AB (publ) ar skyldigt att offentliggéra enligt
EU:s marknadsmissbruksférordning. Informationen lamnades, genom ovanstaende kontaktpersoners forsorg,
for offentliggérande den 16 juli 2019 kl. 00:15 CET.

Om IRLAB

IRLAB &r ett svenskt biotechbolag fokuserat pa Parkinsons sjukdom. Bolagets kliniska Fas ll-kandidater, IRL752
och IRL790, @mnar behandla nagra av de svaraste symtomen relaterade till Parkinsons sjukdom: ofrivilliga
rorelser (LIDs), psykos och demens. Genom den proprietara forskningsplattformen ISP (Integrative Screening
Process) upptacker och utvecklar IRLAB ldkemedelskandidater for sjukdomar relaterade till det centrala
nervsystemet (CNS) dér stora vdaxande medicinska behov foreligger. Forutom de kliniska kandidaterna har ISP-
plattformen dessutom genererat flera CNS-program som nu ar i preklinisk fas. IRLAB:s Certified Adviser pa
Nasdaq First North &r FNCA Sweden AB, info@fnca.se, 08-528 00 399. Mer information pa www.irlab.se.
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