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Mange tak!

Mange tak til de deltagere, der deltog i forsoget med forsogsmedicin til genterapi kaldet BIIB111.
Alle deltagerne bidrog til at hjelpe forskerne med at fa storre viden om BIIB111 hos personer med
choroidermi. Choroideremi er en sjelden genetisk lidelse, der forer til synsproblemer, der i sidste
ende medferer blindhed.

NightstaRx Ltd, et selskab under Biogen, var sponsor for dette forsog og gennemgik resultaterne, da
forseget sluttede. Biogen mener, det er vigtigt at dele resultaterne med deltagerne og offentligheden.

Vi haber, at det hjelper deltagerne med at forsta og vaere stolte over deres vigtige rolle i medicinsk
forskning. Hvis du har spergsmal, skal du tale med laegen eller personalet pa forsegsstedet.

Hvad var formalet med dette forseg?

Forskere leder efter en behandling, der kan hjelpe personer ,&rehinde
med choroideremi. De onskede at fa mere kendskab til //
anvendelsen af BIIB111 som genterapi hos mandlige
deltagere med chorioderemi. I dette forsog erstattede
genterapien en ikke-funktionsdygtig kopi at CHM-genet
med en funktionsdygtig kopi at CHM-genet i nethinden.

) Nethinde

Choroideremi er en sjelden ojenlidelse, der begynder
i barndommen og som i sidste ende forer til blindhed,
nar personen er midalderende. Den rammer oftest mend.
Choroideremi skyldes en defekt i CHM-genet, der sidder pa
X-kromosomet.

De fleste deltagere med choroideremi bliver blinde i lobet af 40'erne efter et gradvist synstab, der foregar over
mange ar. Der findes i gjeblikket ingen behandling for choroideremi.

Forskerne onskede at finde ud af, om udskiftning af den ikke-funktionsdygtige kopi af CHM-genet med en
funktionsdygtig kopi af genet ville hjlpe med at forbedre synet for deltagere med choroideremi.

4 )

®

Hovedspgrgsmalet, som forskerne gnskede at besvare, var:

Hvor mange deltagere oplevede en forbedring i synsskarpheden 1 ar efter
at have modtaget BIIB111?
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Hvem deltog i forsgget?

Forsoget omfattede 164 deltagere, der enten modtog BIIB111 eller deltog i mindst 1 besog
pa forsegsstedet eller 1 opkald. Alle deltagerne var mellem 18 og 79 ar.

Forseget fandt sted pa 18 forsegssteder i Canada, Danmark, Finland, Frankrig, Storbritannien,
Tyskland, Holland og USA.
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Deltagerne deltog i dette forsog, hvis de:

Var Havde choroideremi pga. Var 18 ér
mand defekt i CHM-gemet eller eeldre

Hvad skete der under forsgget?

Forseget startede i december 2017 og sluttede i december 2020. Der var 164 personer, der deltog i forseget.
Disse 164 deltagere modtog enten BIIB111 eller deltog i mindst 1 besog pa forsegsstedet eller 1 opkald med
forsegspersonalet. Deltagerne skulle have choroideremi pga. en defekt i deres CHM-gen. De besvarede
spergsmal om deres sygehistorie, for forseget gik i gang. Da forseget sluttede, udarbejdede sponsoren en
rapport over resultaterne. Dette er et sammendrag af den rapport.

Hvordan blev forseget udfart?

Det var et ikke-blindet, dosisblindet, randomiseret, fase 3-forseg. Ikke-blindet betyder, at deltagerne,
forsegspersonalet og forskerne vidste, hvem der fik BIIB111, og hvem der ikke gjorde. Dosisblindet betyder,
at deltagerne og forskene ikke vidste, hvem der modtog en hgj eller lav dosis af BIIB111. Randomiseret
betyder, at et computerprogram tilfaeldigt valgte behandlingen til hver deltager.
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Deltagerne blev anbragt tilfeeldigt i 1 af 3 forskellige behandlingsgrupper. De var:

—

Ingen behandling BIIB111 lav dosis BIIB111 hgj dosis
i nogen af gjnene i forsggsojet i forsegsoijet
/n\n 65 deltagere 34 deltagere 65 deltagere

For alle deltagernes vedkommende blev et oje for hver deltager valgt af forsegsleegen som forsegsoje, for
deltagerne blev anbragt i en af behandlingsgrupperne. Forsogseajet var typisk det oje med det darligste syn
eller det, der var egnet til operation. Det andet oje, der ikke modtog behandling, blev kaldet det andet oje.

Deltagerne i grupperne BIIB111 lav dosis og BIIB111 hgj dosis modtog en enkelt dosis BIIB111.
BIIBI111 blev sprojtet ind under nethinden pa forsegsejet.

Deltagerne i gruppen Ingen behandling blev ikke opereret eller modtog BIIB111 i nogen af deres ojne.

Forsegets design er vist pa billedet nedenfor.

S = Forsegs- Andet
.34 /n\ln\ sie i

de|tagere BIIB111

Deltagerens efter gjen-

- |
sygehistorie . 6 5 ii J operation

Dosis i ét gje

deltagere
qp
=0 Alle de deltagere, der modtog BIIB111, besogte forsagsstedet 8 gange i lobet af en
) periode pa 12 maneder. Gruppen Ingen behandling besogte forsegsstedet 5 gange og

blev kontaktet telefonisk 3 gange i lobet af en periode pa 12 maneder. I lgbet at disse
besog pa forsogsstedet deltog deltagerne i synstest, og forsegslager og -personale
undersogte deltagerne for eventuelle helbredsproblemer. I lobet af telefonsamtalerne talte
forsegslegerne og -personalet med deltagerne om eventuelle helbredsproblemer.
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Hvad var forsegets resultater?

Da forseget sluttede, gennemgik sponsoren alle data og udarbejdede en rapport over resultaterne. Dette er
et sammendrag af den rapport. Nedenfor er en generel oversigt over resultaterne og de neglesporgsmal,
som forskerne stillede i lobet af forsoget.

Resultaterne omfatter 161 deltagere. Ud af 164 fik 3 deltagere ikke synstest efter operationen eller
telefonopkald, sa de er ikke inkluderet i forsegets resultater.

Hvor mange deltagere oplevede en forbedring i synsskarpheden, ogsa kaldet
synsstyrke, 1 ar efter at have faet BIIB111?

Synsstyrken er en maling af, hvor tydeligt I I V
deltagerne kan se. Den synstest, der blev

anvendt i forseget var Best-Corrected Visual

Acuity Test (bedst korrigerede synsstyrke-test). " o N C V K D
Forskerne fik deltagerne til at laese bogstaver pa

en afstand pa 4 meter fra tavlen. Hvis deltagerne o CZ S

ikke kunne leese tavlen pa denne afstand, sa

forsogte de at laese den pa 1 meters afstand. o ONVSR
Hver deltager tog testen pa forsegsejet og det " o KDNR

andet oje. v m=— Z K
I dette forsog blev deltagerens synsstyrke anset L oH
som forbedret, hvis de kunne lase mindst L ————— NS
15 flere bogstaver 1 ar efter indskrivningen i e
forsoget.

Nedenstaende tabel viser resultaterne for hver gruppe. Resultaterne er angivet for bade forsegsojet og det
andet oje.

Ingen BIIB111 BIIB111
behandling lav dosis hgj dosis
(62 deltagere) (34 deltagere) (65 deltagere)
Forsegsaije Andet gje Forsegsaije Andet gje Forsegsaije Andet gje
0 0 1(3 %) 0 3 (5 %) 2 (3 %)

Pa baggrund af resultaterne fandt forskerne, at eventuelle forskelle i synsstyrke mellem BIIB111- og
Ingen behandling-grupperne ikke var signifikante.
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Hvilke medicinske problemer opstod der i
lzbet af forsaget?

Dette afsnit er et sammendrag af de medicinske problemer, som deltagerne oplevede i lobet af forseget.
Der er brug for en masse forskning for at vide, om forsegsmedicin forarsager et medicinsk problem, ogsa
kaldet en utilsigtet haendelse. En utilsigtet heendelse anses for alvorlig, nar den resulterer i dodsfald,

er livstruende, forarsager varige problemer eller kraever hospitalspleje. Nar medicin undersoges, holder
forskerne gje med alle utilsigtede haendelser, som deltagerne oplever i lobet af forseget. Ikke alle oplever de

samme utilsigtede haendelser.

Dette afsnit indeholder utilsigtede handelser for 164 deltagere. Det omfatter deltagere, der fik BIIB111 og
som deltog i mindst 1 klinisk besog eller telefonsamtale med forsegspersonalet. For den gruppe, der ikke
modtog behandling, er deltagerne medtaget i resultaterne, hvis de deltog i mindst 1 telefonsamtale med

forsegspersonalet.

Et mal med dette forseg var at fa bedre kendskab til utilsigtede haendelser hos de deltagere, der fik BIIBI111.

Opstod der utilsigtede haendelser i Izbet af dette forsag?

Nedenstaende tabel viser en oversigt over de utilsigtede haendelser, som deltagerne oplevede.

Ingen BIIB111 BIIB111
behandling lav dosis hgj dosis
(65 deltagere) (34 deltagere) (65 deltagere)
Hvor mange deltagere oplevede o o o
utilsigtede haendelser? T8 SR =00 %8,
Hvor mange deltagere oplevede o o o
alvorlige utilsigtede handelser? D% 7%, 0§17
Hvor mange deltagere dede 0 0 0
pga. utilsigtede haendelser?
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Hvilke almindelige utilsigtede haendelser opstod i lzbet af forszget?

Nedenstaende tabel viser de mest almindelige haendelser, der opstod hos mindst 15 % af deltagerne i en af

behandlingsgrupperne.
Ingen behandling BIIB111 lav dosis BIIB111 hgj dosis
(65 deltagere) (34 deltagere) (65 deltagere)
Forsegsesie | Andet gje | Forsogssje | Andet gje | Forsggssje | Andet gje

Blzc!nmglden hvide del 0 0 13 (38 %) 0 26 (40 %) 0
aof gjet
Tilstedevaerelse af celler i o o o
den forreste del af gjet 0 ¢ 13(38%) [ 2{6%] | 24 (37 %) E
Beteendelse i gjets 0 0 10 (29 %) 0 16 (25 %) 0
mellemste hulrum
Djensmerter 0 0 6 (18 %) 0 1 (17 %) 1(2 %)
Dijenirritation 0 0 5 (15 %) 1(3 %) 8 (12 %) 0
Reduceret synsskarphed 4 (6 %) 5 (8 %) 6 (18 %) 2 (6 %) 6 (9 %) 2 (3 %)

Hvilke alvorlige utilsigtede haendelser opstod i Izbet of forsaget?

Nedenstdende tabel viser de alvorlige utilsigtede haendelser, der opstod hos mindst 2 deltagere.

Ingen behandling

BIIB111 lav dosis

BIIB111 hgj dosis

(65 deltagere) (34 deltagere) (65 deltagere)
Forsegseje | Andet gje | Forsegseje | Andet gje | Forsegseje | Andet gje
Reduceret synsskarphed 3 (5 %) 5 (8 %) 5(15 %) 1(3 %) 5(8 %) 1(2 %)
Hul i macula, den midterste o o
del af nethinden 0 TP, 0 0 1(2%] 0
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Hvor kan jeg finde flere oplysninger om forsgget?

Du kan finde flere oplysninger om forseget Officiel forsegstitel: Et randomiseret, ikke-blindet,
pa www.clinicaltrials.gov. Néar du er pa
hjemmesiden, skal du indtaste NCT03496012 i
sogefeltet og klikke pa Search (sog).

resultatbedommer-blindet, prospektivt, parallel

kontrolgruppe, fase 3 klinisk forseg af nethinde
genterapi for Choroideremia ved brug af Adeno-

Du kan ogsa finde flere oplysninger online . ) )

pa Clinical Trials Register. Nar du er pa Associated Viral Vector (AAV2) Encoding Rab

hjemmesiden, skal du klikke pd Home & Search Escort Protein 1 (REP1)
og derefter skrive: 2015-003958-41 i sogefeltet og
klikke pa Search (Sog).

Biogen, der er sponsor af dette forseg, har
hovedsade i Cambridge, Massachusetts (USA).
Hvis du har spergsmal til BIIB111 eller
resultaterne i dette forseg, skal du tale med leegen
eller personalet pa forsogsstedet.

* https://www.clinical-
trials.gov/ ct2/show/NC-

De reSUther, der T03496012?term=273CH301 &dra-
w=2&rank=1
pr&senteres her, er for et * www.clinicaltrials.gov

enkell' forszg. Du bgr |k|(e * Forsggsnummer: NCT03496012
andre din behandling
pa baggrund af disse

* https:/ /www.clinicaltrialsre-
resulto’rer Uden fzrs’r at gister.eu/ ctr-search/search?qu-

ery=2015-003958-41
* www.clinicaltrialsregister.eu

* Forsggsnummer: 2015-003958-41

raddfere dig med din leege.

Mange tak.

’Biogen@

225 Binney Street
Cambridge, MA 02142
USA
ClinicalTrials@Biogen.com
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