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Pressmeddelande

Abbott visar pa positiva resultat fran Co-Pilot studien,
en interferonfri fas 2-studie av hepatit C-behandling

Over 90 procent av tidigare obehandlade patienter uppnadde bibehallet viralt svar
efter 12 veckor.

ABBOTT PARK, lllinois, och Watertown, Massachusetts, 19 april 2012 — Abbott och
Enanta Pharmaceuticals redovisar data fradn Co-Pilot, en 12 veckors interferonfri fas
2-studie med tva av Abbotts direktverkande antivirala lakemedel f6r behandling av
hepatit C (HCV). Dessa data visar att dver 90 procent av de patienter som inte hade
fatt HCV-behandling tidigare uppnadde ett bibehallet viralt svar (SVR;2) 12 veckor
efter avslutad behandling. Resultaten offentliggjordes vid en presskonferens i
samband med arsmotet for EASL (European Association for the Study of the Liver) i
Barcelona i Spanien — ILC 2012 (International Liver Congress 2012). De
presenterades dven i samband med ett av métets temasessioner for helt nya
studiedata I6rdagen den 21 april.

Co-Pilot-studien hade tre behandlingsarmar med olika doser av ABT-450/r plus ABT-
333 och ribavirin som administrerades i 12 veckor dels till tidigare obehandlade
patienter och dels till tidigare behandlade patienter som ej svarat pa sedvanlig
interferon-ribavirin behandling. 12 veckor efter behandlingen avslutats visades ett
kvarstdende virologiskt svar (SVR12) hos 95 procent respektive 93 procent av de
tidigare obehandlade patienterna med genotyp 1 (GT1), utan aterfall efter
behandlingen. Svaret var oberoende av HCV-subtyp, vardens IL28B-genotyp och
dosen ABT-450/r.

Dessutom uppnaddes SVR12 hos 47 procent av de patienter som inte hade svarat pa
tidigare HCV-behandling.

— Vi kanner oss valdigt optimistiska nar vi nu fatt de forsta langsiktiga resultaten for
interferonfria behandlingsregimer for heptatit C. Den niva av bibehallet svar vi ser,
bade hos tidigare obehandlade patienter och hos patienter som inte har svarat pa
tidigare behandling, &r synnerligen uppmuntrande, séger Fred Poordad, M.D., chef for
hepatologiska enheten vid Cedars-Sinai Medical Center i Los Angeles, som ar
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huvudprévare for Co-Pilot. Den nivan far vi dessutom med endast 12 veckors
behandling. Det ger stéd for vart mal: att lansera en interferonfri, helt oral behandling
med direktverkande antivirala ldkemedel som ett viktigt nytt behandlingsalternativ for
HCV.

De nuvarande HCV-behandlingarna bygger fortfarande pa interferon. Manga HCV-
patienter kan inte eller vill inte ta interferon pa grund av kontraindikationer och/eller en
del av de biverkningar som oftast rapporteras, bland annat influensaliknande symtom,
depression och sémnbesvar. Specifikt malriktade behandlingar mot HCV, t.ex.
proteashammare (ABT-450/r) och icke-nukleosida polymerashdmmare (ABT-333),
kan ha potential att 6ka andelen patienter som helt och héllet kan bli av med viruset.

Viktiga resultat — arm 1 med tidigare obehandlade patienter

* ABT-450/r 250/100 mg, en gang dagligen + ABT-333 400 mg, tva ganger dagligen +
ribavirin pa behandlingsnaiva patienter infekterade med HCV GT1

* 95 procent (18 av 19) uppnadde SVR12

* Inga aterfall efter behandling férekom hos dessa patienter

» En patient avbrot vecka 2 pa grund av enstaka, symtomfria ALT/AST-férhéjningar

* Férdelning av HCV-genotyp: 17 st GT-1a, 2 st GT-1b

* Férdelning av IL28-genotyp: 10 st C/C, 7 st C/T, 2 st T/T

Viktiga resultat — arm 2 med tidigare obehandlade patienter

* ABT-450/r 150/100 mg, en gang dagligen + ABT-333 400 mg, tva ganger dagligen +
ribavirin pa behandlingsnaiva patienter infekterade med HCV GT1

* 93 procent (13 av 14) uppnadde SVR12

* Inga aterfall efter behandling férekom hos dessa patienter

* En patient avbrét vecka 1 pa grund av bristande behandlingsféljsamhet

* Férdelning av HCV-genotyp: 11 st GT-1a, 3 st GT-1b

* Fordelning av IL28-genotyp: 5 st C/C, 7 st C/T, 2 st T/T

Viktiga resultat — arm 3 med patienter som inte svarat pa tidigare
behandling

* ABT-450/r 150/100 mg, en gang dagligen + ABT-333 400 mg, tva ganger dagligen +
ribavirin pa patienter som tidigare inte hade svarat pa andra HCV-behandlingar

* 47 procent (8 av 17) uppnadde SVR12

* Férdelning av HCV-genotyp: 16 st GT-1a, 1 st GT-1b

* Foérdelning av IL28-genotyp: 0 st C/C, 12 st C/T (50 % uppnadde SVR12), 5 st T/T
(40 % uppnadde SVR12)
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» Sex patienter uppvisade virusgenombrott under behandling och tre patienter fick
aterfall efter att behandlingen hade avslutats

* | gruppen patienter som inte hade svarat pa tidigare behandling fanns bade
patienter som inte alls hade svarat pa behandling (hos vilka virusnivan inte hade
sjunkit med minst 2 log-steg vecka 12 nar de fick peg-interferon och ribavirin tidigare)
och patienter som hade svarat delvis pa behandling (hos vilkka HCV-RNA inte lag
under detektionsgréansen under behandling med peg-interferon och ribavirin tidigare).
Svarsfrekvensen i Co-Pilot var likartad fér de bada dessa populationerna).

» Undergruppen som inte hade svarat alls pa tidigare behandling (6 patienter): 50 %
av patienterna uppnadde SVR12

* Undergruppen som hade svarat delvis pa tidigare behandling (11 patienter): 45 %
uppnadde SVR12

De vanligaste odnskade handelserna i samband med provningen var trotthet
(42 procent), illamaende (22 procent) och huvudvark (20 procent).

— Co-Pilot var en explorativ studie som visar méjligheten att bota en stor andel av de
tidigare obehandlade patienterna med genotyp 1 genom 12-veckors
korttidsbehandling med tva av vara direktverkande antivirala lakemedel, helt utan
interferon, sager Scott Brun, M.D., vice verkstallande direktér for Abbott-divisionen
Infectious Disease Development. Vi fortsatter forska pd manga olika
kombinationsbehandlingar med andra lakemedel, bland annat var NS5A-hdmmare.
De har potential att férbattra utfallen for patienter som inte har svarat pa tidigare
behandlingar, och vi ser fram emot att fa presentera resultaten langre fram.

Om studien M12-746 (Co-Pilot)

» Malen for fas 2-studien Co-Pilot var att bedéma sakerhet och tolerabilitet for

12 veckor langa interferonfria behandlingsregimer for HCV GT1-patienter som
antingen inte hade behandlats tidigare eller som inte hade svarat pa tidigare
behandling. Prévningen hade tre armar med tre primara effektmatt — snabbt
virologiskt svar vid vecka 4 och kvarstdende virologiskt svar vid vecka 4 och vecka 12
efter avslutad behandling.

* GT1-infekterade patienter kunde rekryteras till studien oavsett IL28B-vardgenotyp
och ribavirindosen var viktbaserad.

ABT-450 utvecklas med laga doser av ritonavir, som forstarker de farmakokinetiska
egenskaperna hos ABT-450. Ritonavir 100 mg + ABT-450 ar en férsoksbehandling
for HCV.
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ABT-450 upptacktes under ett samarbete mellan Abbott och Enanta Pharmaceuticals
om proteashdmmare. ABT-450 utvecklas av Abbott fér anvandning i kombination med
Abbotts icke-nukleosida polymerashdmmare (ABT-333 och ABT-072) och NS5A-
hammare (ABT-267). Nya data frdn pagaende stdrre kliniska fas 2-prévningar
foérvantas langre fram i ar.

Om hepatit C-virus

Upp till 170 miljoner manniskor i hela varlden lider av hepatit C, den leversjukdom
som orsakas av hepatit C-virus. Viruset sprids huvudsakligen genom kontakt med
blod fran en infekterad person. Infektionen 6kar risken for att drabbas av kronisk
leversjukdom, cirros och levercancer och okar dodligheten hos patienterna. Dessutom
blir det allt vanligare med leversjukdom som har samband med HCV-infektion.

Anvéandning av ritonavir for behandling av HIV

Ritonavir tillhor lakemedelsklassen HIV-proteashdmmare. Det anvands i kombination
med andra anti-HIV-lakemedel for att behandla patienter som ar infekterade med
humant immunbristvirus, HIV. Ritonavir ar avsett for vuxna och barn éver en manads
alder.

Ritonavir botar inte HIV-infektion eller AIDS och minskar inte risken for att man ska
sprida HIV till andra. Den som behandlas med ritonavir kan fortfarande fa
opportunistiska infektioner eller andra sjukdomar som ar férknippade med HIV-
infektion. Nagra exempel pa sadana sjukdomar ar lunginflammation,
herpesvirusinfektioner och infektioner med Mycobacterium avium-komplex (MAC).

Sakerhet hos ritonavir vid HIV-behandling

Patienter ska inte ta ritonavir tillsammans med vissa Idkemedel, eftersom detta kan
leda till allvarliga eller livshotande tillstdnd som oregelbunden hjartrytm,
andningssvarigheter eller dverdriven trétthet. Patienter ska inte ta ritonavir om de har
haft en allvarlig allergisk reaktion mot nagot av innehallsdmnena i ritonavir. En del av
de patienter som tar ritonavir kan utveckla lever- och pankreasproblem som kan leda
till doden.

Patienter kan drabbas av férhdjda triglycerid- och kolesterolnivaer, diabetes, hogt
blodsocker, férandringar av kroppsfettet, 6kad blédningstendens hos blédarsjuka,
allergiska reaktioner och/eller férandringar av hjartrytmen. Patienter kan ocksa
utveckla tecken och symtom pa infektioner som de redan har efter att ha bdérjat ta
anti-HIV-lakemedel.
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Mer information finns i Important Safety Information och i den fullstandiga
produktinresumén for Norvir (ritonavir) www.fass.se.

Om Enanta

Enanta Pharmaceuticals ar ett FoU-féretag som anvander sin nydanande kemiska
strategi for att upptacka och utveckla ledande smamolekylara lakemedel inom
omradet infektionssjukdomar. Enanta hittar och utvecklar nya hd&mmare och
kombinationer av hAmmare som ar malriktade mot hepatit C-virus (HCV). Bland
hammarna finns féreningar i klasserna: direktverkande antivirala hd&mmare (i
partnerskap med Abbott), NS5A (i partnerskap med Novartis), nukleotidpolymeras
och en klass antivirala hammare vars verkningsmekanism bygger pa att de ar riktade
mot det manskliga proteinet cyklophilin. En av proteashammarna, ABT-450,
utvarderas i kombination med Abbotts icke-nukleosida polymeras- och NS5A-
hammare. Dessutom har féretaget skapat en ny klass av antibiotika som kallas
biocyklolider och kringgar bakteriella resistensmekanismer. Enantas antibakteriella
projekt ar inriktade péa att I6sa problemet med resistens mot superbakterier, behandla
luftvagsinfektioner och utveckla intravendsa och orala behandlingar for sjukhus- och
samhallsférvarvade MRSA-infektioner. Enanta ar ett privat féretag med huvudkontor i
Watertown i Massachusetts i USA. Enantas nyhetsmeddelanden och annan
information finns pa féretagets webbplats pa www.enanta.com.

Om Abbotts utvecklingsprogram for HCV

Utover sitt partnerskap med Enanta Pharmaceuticals om ABT-450 och
proteashammare har Abbott interna program med inriktning pa andra virologiska mal.
| dagslaget har Abbott forsdkslakemedel med tre olika verkningsmekanismer i sina
pagaende kliniska prévningar, med bland annat proteas-, polymeras- och NS5A-
hammare. Abbott har ett bra utgangslage for att utforska kombinationer av dessa
féreningar. Kombinationsstrategin har potential att leda till genomgripande
férandringar av nuvarande behandlingspraxis, med kortare behandlingstider, 6kad
tolerabilitet och storre andel patienter som kan botas helt fran sin infektion.

Om Abbott

Abbott ar ett vittomspannande, globalt halso- och sjukvardsféretag som forskar,
utvecklar, tillverkar och marknadsfér lakemedel och medicinska produkter inklusive
diagnostik, nutrition och medicinska instrument. Abbott har drygt 91 000 anstallda och
marknadsfor sina produkter i fler an 130 lander. Abbott har sitt svenska huvudkontor i
Solna.
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www.abbott.se

www.abbott.com
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