Podsumowanie wynikéw badania klinicznego

| Podsumowanie wynikow badania Kinicznego

Badanie oceniajgce w jakim stopniu baloksawir marboksyl ogranicza
rozprzestrzenianie si¢ wirusa grypy w gospodarstwach domowych

w porownaniu z placebo

Petny tytut badania znajduje sie na koncu podsumowania.

Informacje o tym podsumowaniu

Jest to podsumowanie wynikéw badania klinicznego
(zwanego ,,badaniem” w tym dokumencie) opracowane dla:
e cztonkow spoteczenstwa oraz

e 0so0b, ktore wziety udziat w badaniu.

Niniejsze podsumowanie powstato w oparciu o informacje
znane w momencie jego sporzadzania.

Badanie rozpoczeto sie w pazdzierniku 2019 r., a zakonczyto
w maju 2024 r. Niniejsze podsumowanie zostato opracowane
po zakonczeniu badania.

Zadne pojedyncze badanie nie jest w stanie dostarczy¢ catej
wiedzy na temat zagrozen i korzysci wynikajacych ze
stosowania leku. W celu uzyskania wszystkich potrzebnych
informaciji niezbedne jest zaangazowanie wielu oséb w wielu
badaniach. Wyniki tego badania moga sie rézni¢ od wynikéw
innych badan nad tym samym lekiem.

e Oznaczato, ze nie nalezy podejmowac decyzji wytacznie w
oparciu o niniejsze podsumowanie — przed podjeciem
decyzji dotyczacych leczenia zawsze nalezy skonsultowac
sie z lekarzem.

Dziekujemy osobom, ktore wziety udziat w tym badaniu

Spis tresci
podsumowania

1.

Informacje ogdlne
o badaniu

Kto uczestniczyt
w tym badaniu?
Na czym polegato
badanie?

. Jakie byty wyniki

badania?

. Jakie byly dziatania

niepozadane?

. W jaki sposéb to

badanie pomogto
w prowadzeniu
badan naukowych?

. Czy planowane sa

inne badania?

. Gdzie mozna

znalez¢ wiecej
informac;ji?

Osoby, ktdre wziety udziat w badaniu, pomogty badaczom odpowiedzieé na wazne
pytania dotyczace grypy i badanego leku (baloksawir marboksyl), co moze przyniesé¢

korzysci spoteczenstwu.
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Najwazniejsze informacje o badaniu

e Badanie to przeprowadzono, aby sprawdzi¢ w jakim stopniu lek o nazwie baloksawir
marboksyl moze ograniczac rozprzestrzenianie sie wirusa grypy miedzy osobami
mieszkajacymi w tym samym gospodarstwie domowym.

e W badaniu uczestniczyto 4138 osob z 15 krajow. Sposrdd nich 1457 oséb
zachorowato na grype, a 2681 os6b mieszkato z nimi w tych samych
gospodarstwach domowych.

e Osoby chore na grype przydzielono do 1z 2 grup i podawano im badany lek (o
nazwie baloksawir marboksyl) albo placebo (lek nieaktywny) - decyzja o przydziale
leczenia kazdej osobie zostata podjeta losowo. Nastepnie badacze sprawdzili, ile
0s6b w tych samych gospodarstwach domowych zarazito sie wirusem grypy.

e Gtéwnym odkryciem byto to, ze baloksawir marboksyl ograniczyt rozprzestrzenianie
sie wirusa grypy.

o Nakazde 10 osdb, ktdre zarazity sie wirusem grypy mieszkajac z osoba z grupy
otrzymujacej placebo, okoto 7 oséb zarazito sie wirusem grypy mieszkajac z
osoba z grupy otrzymujacej baloksawir marboksyl

o Oznacza to, ze ryzyko zarazenia sie wirusem grypy byto o okoto 30% nizsze w
przypadku osob zyjacych z osoba chorg na grype, ktéra byta w grupie
otrzymujacej baloksawir marboksyl, w poréwnaniu z osobami z grupy
otrzymujacej placebo

o Ze wzgledu na projekt badania i duzg liczbe uczestnikéw, badacze sa
przekonani, ze wptyw baloksawiru marboksylu na ograniczenie
rozprzestrzeniania sie wirusa grypy miedzy osobami mieszkajacymi w tym
samym gospodarstwie domowym w porédwnaniu z placebo nie byt dzietem
przypadku

e Tylko u 1 osoby przyjmujacej baloksawir marboksyl (0,1% - okoto 1 na 1000 oséb)
wystapito ciezkie dziatanie niepozadane, ktére uznano za zwigzane z leczeniem
stosowanym w badaniu.

o Osoba ta uzyskata dodatni wynik testu cigzowego zaraz po zakorczeniu
badania, a dziataniem niepozadanym byta utrata cigzy (poronienie)

e Nie zgtaszano ciezkich dziatan niepozadanych w grupie otrzymujacej placebo.
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1. Informacje ogdlne o badaniu

Dlaczego przeprowadzono to badanie?

Grypa jest czestg chorobg wywotywana przez zakazenie wirusem grypy. Do czestych
objawdw naleza: goraczka, kaszel, bél gardta, béle ciata i zmeczenie.

U wiekszosci oséb objawy grypy ustepujg w ciagu tygodnia bez koniecznosci wizyty u
lekarza. Czasami grypa moze prowadzi¢ do powazniejszych choréb (powiktan), takich jak
obrzek/zapalenie ptuc lub posocznica (sepsa). U niektérych osdb istnieje wieksze
prawdopodobienstwo wystapienia powiktan grypowych. Dotyczy to dzieci w wieku
ponizej 2 lat, oséb dorostych w wieku powyzej 65 lat oraz oséb z istniejgcymi
problemami zdrowotnymi, takimi jak choroby ptuc lub serca, cukrzyca lub ostabiony
uktad odpornosciowy (naturalny system obronny organizmu).

Istnieje wiele lekow dostepnych bez recepty do leczenia objawdw grypy, ale nie
wptywaja one bezposrednio na wirusa grypy. Leki przeciwwirusowe, takie jak baloksawir
marboksyl, atakuja wirusa grypy - przyczyne grypy. Moze je przepisaé¢ lekarz lub
farmaceuta. Kazdego roku miliony ludzi na catym $wiecie wymagajg leczenia
ukierunkowanego na grype.

Baloksawir marboksyl jest lekiem przeciwwirusowym stosowanym w leczeniu grypy,
ktory dziata w sposéb odmienny od innych lekéw przeciwwirusowych. Wykazano jego
skutecznosé w leczeniu grypy u oséb dorostych i dzieci. W badaniu tym oceniano
skuteczno$é baloksawiru marboksylu w zapobieganiu rozprzestrzeniania sie wirusa
grypy miedzy osobami mieszkajacymi w tym samym gospodarstwie domowym.

Jaki lek byt przedmiotem badania?

Przedmiotem tego badania byt lek o nazwie baloksawir marboksyl

e Wymawia sie to jako "ba-lo-ksa-wir mar-bo-ksyl".

e Baloksawir marboksyl dziata poprzez hamowanie namnazania si¢ wirusa grypy w
organizmie.

e Moze to oznaczac, ze baloksawir marboksyl jest zdolny do zapobiegania
przenoszeniu sie wirusa grypy na inne osoby.

Baloksawir marboksyl byt poréwnywy z placebo.

e Wymawia sie to jako "pla-ce - bo".

e Placebo wygladato tak samo jak baloksawir marboksyl, ale nie zawierato zadnego
prawdziwego leku. Oznacza to, ze nie miato ono podobnego do leku wptywu na
organizm.

e Badacze pordéwnali baloksawir marboksyl z placebo, aby méc wykazaé, ktére
korzysci lub dziatania niepozadane sg w rzeczywistos$ci spowodowane przez lek.
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Czego chcieli sie dowiedzie¢ badacze?

Badacze szukali odpowiedzi na nastepujace podstawowe pytanie:
Jak skuteczny jest baloksawir marboksyl w ograniczaniu rozprzestrzeniania sie wirusa

grypy?

Jakiego rodzaju byto to badanie?

Byto to badanie ,fazy llI”. Oznacza to, ze przed tym badaniem baloksawir marboksyl byt
badany na okreslonej liczbie oséb z grypa. Badanie to przeprowadzono po
dopuszczeniu baloksawiru marboksylu do stosowania przez lekarzy w leczeniu grypy u
pacjentow. W tym badaniu wieksza liczba osdéb chorych na grype przyjmowata
baloksawir marboksyl lub placebo, aby sprawdzi¢, czy baloksawir marboksyl jest
skuteczny w ograniczaniu rozprzestrzeniania sie wirusa grypy miedzy osobami zyjacymi
razem.

Byto to badanie ,,prowadzone metoda podwdjnie Slepej préby”. Oznacza to, ze nikt nie
wiedziat, jakie leczenie jest podawane - ani uczestnicy badania, ani zespét prowadzacy
badanie. Ma to na celu zapewnienie, ze oczekiwania ludzi w stosunku do otrzymanego
leczenia nie wptyna na wyniki leczenia. Po zakonczeniu badania osoby uczestniczace w
badaniu mogty dowiedzie¢ sie, jakie leczenie otrzymaty.

Badanie byto "randomizowane". Oznacza to, ze o przydziale leku uczestnikom
decydowat przypadek - podobnie jak przy rzucie moneta. Losowy przydziat leku, ktory
otrzymuja osoby w ramach badania, zwieksza prawdopodobienstwo, ze obie grupy sa do
siebie podobne (na przyktad pod wzgledem wieku czy rasy). Wszystkie aspekty opieki
byty takie same dla obu grup, oprécz tego, jakie lekiw ramach badania otrzymywaty obie

te grupy.

Kiedy i gdzie odbyto sie badanie?

Badanie rozpoczeto sie w pazdzierniku 2019 r., a zakonczyto w maju 2024 r. Niniejsze
podsumowanie zostato opracowane po zakonczeniu badania.
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Harmonogram badania

Pazdziernik May 2024 r.
2019 r. Zakonczenie
Poczatek badania
badania -
- pierwsza zgromadzenie
osoba koricowych
otrzymuje wynikow
lek badany

Badanie przeprowadzono z udziatem 142 badaczy, w 15 krajach na catym $wiecie.
Ponizsza mapa wskazuje kraje, w ktérych przeprowadzono to badanie.

| o \

* Bulgaria * Indie * Republika Potudniowej Afryki
* Chiny * lzrael * Hiszpania

» Kostaryka * laponia * Turcja

* Grecja * Meksyk + Wielka Brytania

* Wegry * Polska * Stany Zjednoczone

2. Kto uczestniczyt w tym badaniu?

W badaniu wzieto udziat 4138 oséb - 1457 oséb zachorowato na grype, a 2681 oséb

mieszkato z nimi w tych samych gospodarstwach domowych.
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Sposrdd nich nastepujace osoby spetnity kryteria stawiane przez naukowcdéw, aby
sprawdzié, w jaki sposdb badany lek wptywat na rozprzestrzenianie sie wirusa grypy:

e 1092 osoby chorujace na grype otrzymywaty baloksawir marboksyl lub placebo.
e W tych samych gospodarstwach domowych mieszkato z nimi 2216 oséb.

Ponizej podano wiecej informacji na temat oséb, ktére wziety udziat w badaniu.

Osoby chore na grype

53% 47%

578 z 1092 osdb 514z 1092 osdb stanowili

stanowity kobiety mezczyini
Przedziat wiekewy: od 5 do 64 |at

Ludzie zyjgcy z chorymi na grype

54% 46%

1205 z 2216 osob stanowitly 1011z 2216 osob

kobiety stanowili mezczyzni
Przedziat wiekowy: od 2 do 91 lat
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W badaniu mogty wzigé¢ udziat osoby chore na grype, jesli:

e byty wwieku od 5 do 64 lat;

e uzyskaty za pomoca wymazu z nosa wynik testu potwierdzajacy obecnos¢ wirusa
arypy;

e miaty objawy grypy, ktére pojawity sie nie wczesniej niz 2 dni przed ich wkgczeniem
do badania;

e wszyscy, z ktérymi zyty te osoby, zgodzili sie na pobranie wymazu z nosa;

e conajmniej 1 osoba sposrdd tych, z ktorg mieszkaty te osoby, nie otrzymata
szczepionki przeciwko grypie.

W badaniu nie mogty uczestniczy¢ osoby chore na grype, jezeli:

e W ciagu ostatniego miesigca otrzymaty leczenie przeciwwirusowe w kierunku grypy
lub miaty inne trwajace zakazenia wymagajace leczenia;

e byty w ciazy lub chorowaty nainne schorzenie, ktére zwiekszato ryzyko bardzo
ciezkiego przebiegu grypy (np. chorobe serca);

e ktokolwiek wich gospodarstwie domowym miat 2 lata lub mniej, miat ostabiony
uktad odpornosciowy lub w ciggu ostatniego miesigca zdiagnozowano u niego
grype lub COVID-19.

Niektore gospodarstwa domowe nie spetniaty tych lub dodatkowych kryteridw
badawczych. Informacje z tych gospodarstw domowych nie byty wykorzystywane do
oceny, w jaki sposdb badany lek wptywat na rozprzestrzenianie sie wirusa grypy, mimo
ze osobie tam mieszkajacej podawano baloksawir marboksyl lub placebo.

Informacje od wszystkich osdb, ktérym podawano badany lek, wykorzystano do oceny
bezpieczeniAstwa stosowania baloksawiru marboksylu w poréwnaniu z placebo.

Liczby te sg szczegdtowo przedstawione w nastepnej czesci.

3. Na czym polegato badanie?

W trakcie badania osoby chore na grype wybrano losowo do otrzymania 1z 2 terapii.
Terapie byty przydzielane losowo - przez komputer.

Leczenie obejmowato grupy otrzymujace:

e Baloksawir marboksyl (badany lek) - podawany w postaci tabletek do
jednorazowego potkniecia (dzieciom w wieku ponizej 12 lat podawano baloksawir w
postaci ptynu)

e Placebo - w postaci tabletek do jednorazowego potknigcia (dzieciom w wieku
ponizej 12 lat podawano placebo w postaci ptynu)
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Po podaniu osobom chorym na grype pojedynczej dawki baloksawiru marboksylu lub
placebo, osoby mieszkajace z nimi w tych samych gospodarstwach domowych zostaty
w ciggu kolejnych 9 dni przebadane na obecnos¢ wirusa grypy.

Po zakonczeniu badania jego uczestnicy zostali poproszeni o powrét do osrodka
badawczego w celu odbycia wiekszej liczby wizyt majgcych na celu sprawdzenie
ogélnego stanu zdrowia. Ponizej zamieszczono dodatkowe informacje o przebiegu
badania.
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Badania Wybor osdb chorych na grype do
udzialu w badaniu

przesiewowe
|
Randomizacja
Lekarze sprawdzili, u ilu z tych
. os0b wystapity dziatania
Leczenie niepoigdane badanego leku
(patrz punkt 5)
Ci ludzie mieszkali z:

Osoby mieszkajgce w gospodarstwach domowych,

ktGre spetniajg kryteria wymagane do oceny

skutecznosci baloksawiru marboksylu w

ograniczaniu rozprzestrzeniania sie wirusa grypy

Ci ludzie mieszkali z:
Lekarze sprawdzali, ile z tych
osob zachorowato na grype
przez 9 dni
(patrz punkt 4)
Lekarze sprawdzali stan zdrowia
Obserwacja o0s0b, ktore wziely udziat w
kontrolna badaniu, przez okres do
3 tygodni

*bez grypy na poczatku badania.

4. Jakie byty wyniki badania?
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Pytanie 1: Jak skuteczny byt baloksawir marboksyl w ograniczaniu
rozprzestrzeniania sie wirusa grypy?

Badacze pobrali wymazy z nosa od oséb, ktore mieszkaty z uczestnikami zakazonymi
grypa. Przeanalizowali liczbe oséb z dodatnim wynikiem testu na obecnos$é wirusa

arypy.

Poréwnano liczbe oséb, ktdre zarazity sie wirusem grypy miedzy osobami mieszkajacymi
z osobg z grupy otrzymujacej baloksawir marboksyl i osobami mieszkajgcymi z osoba z
grupy otrzymujacej placebo.

Do Dnia 5 mniej oséb, ktére mieszkaty z uczestnikami w grupie otrzymujacej baloksawir
marboksyl, uzyskato dodatni wynik testu na obecnos$é wirusa grypy w poréwnaniu z
osobami z grupy otrzymujacej placebo.

e Na kazde 10 oséb, ktére zarazity sie wirusem grypy mieszkajac z osobg z grupy
otrzymujacej placebo, okoto 7 osdb zarazito sie wirusem grypy mieszkajac z osobg z
grupy otrzymujacej baloksawir marboksyl.

e Oznacza to, ze ryzyko zarazenia sie wirusem grypy byto o okoto 30% nizsze w
przypadku osdb zyjacych z osobg chora na grype, ktéra byta w grupie otrzymujacej
baloksawir marboksyl, w poréwnaniu z osobami z grupy otrzymujaca placebo.

Ze wzgledu na projekt badania i duzg liczbe uczestnikéw, badacze sg przekonani, ze
wptyw baloksawiru marboksylu na ograniczenie rozprzestrzeniania sie wirusa grypy
miedzy osobami mieszkajgcymi w tym samym gospodarstwie domowym w poréwnaniu z
placebo nie byt dzietem przypadku.

W tej czesci przedstawiono jedynie najwazniejsze wyniki tego badania. Informacje
o wszystkich pozostatych wynikach mozna znalez¢ na stronach internetowych
podanych na koncu niniejszego podsumowania (patrz czes$é 8).

5. Jakie byty dziatania niepozadane?

Dziatania niepozadane to problemy medyczne (takie jak zawroty gtowy), ktére

wystapity podczas badania.

® Zostaty one opisane w tym podsumowaniu, poniewaz lekarz prowadzacy badanie
uwaza, ze dziatania niepozadane byty zwiazane z leczeniem stosowanym w badaniu.

e Nie uwszystkich uczestnikow badania wystapity wszystkie dziatania niepozadane.

e Dziatania niepozadane moga miec nasilenie od tagodnego do bardzo ciezkiego i
moga sie rézni¢ miedzy poszczegdlnymi osobami.

o Nalezy zwréci¢ uwage na to, ze podane tutaj dziatania niepozadane pochodza z
tego jednego badania. Dlatego tez dziatania niepozadane przedstawione tutaj
moga sie rézni¢ od zaobserwowanych w innych badaniach.

e Ciezkie i czeste dziatania niepozagdane wymieniono w ponizszych punktach.
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Sposrod 1457 osdb chorych na grype, ktére wziety udziat w tym badaniu po raz pierwszy,
8 0s6b przerwato udziat w badaniu przed rozpoczeciem leczenia. W przedstawionych
tutaj wynikach dotyczacych bezpieczestwa uwzgledniono 1449 oséb, ktérym
podawano baloksawir marboksyl lub placebo.

Ciezkie dziatania niepozagdane

Dziatanie niepozadane jest klasyfikowane jako "ciezkie", jesli zagraza zyciu, wymaga
przyjecia do szpitala lub powoduje trwate problemy.

Podczas tego badania ciezkie dziatania niepozadane zwigzane z badanym lekiem

wystepowaty bardzo rzadko:

e U 1 osoby przyjmujacej baloksawir marboksyl wystapito ciezkie dziatanie
niepozadane.

e Osoba ta uzyskata dodatni wynik testu cigzowego zaraz po zakoiczeniu badania, a
dziataniem niepozadanym byta utrata cigzy (poronienie).

e UZadnejosoby przyjmujacej placebo nie wystapito ciezkie dziatanie niepozadane.

Nikt z uczestnikdw badania nie zmart z powodu dziatan niepozadanych, ktére mogty
by¢ zwigzane z jednym z badanych lekow.

Najczesciej wystepujace dziatania niepozagdane

Podczas tego badania u mniej niz 1 na 100 os6b (mniej niz 1%) wystapito dziatanie
niepozadane, ktdre nie zostato uznane za ciezkie i byto zwigzane z badanym lekiem.

Najczestsze dziatania niepozadane (obserwowane u co najmniej 2 oséb) przedstawiono
na ponizszej rycinie.

U ilu osob wystgpito kazde z tych dziatan niepozgdanych?

Baloksawir marboksyl Placebo
Luzne, wodniste stolce 2 osoby (mniej niz 1%) 1 osoba (mniej niz 1%)
Potrzeba zwymiotowania 1 asoba (mniej niz 1%) 1 osoba (mniej niz 1%)
Sposréd 723 oséb Sposrod 726 oséb
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Inne dziatania niepozadane

Wiecej informacji o dziataniach niepozadanych (nieuwzglednionych w powyzszych
punktach) mozna znalez¢ na stronach internetowych podanych na konicu tego
podsumowania — patrz punkt 8.

6. W jaki sposob to badanie pomogto w prowadzeniu badan

naukowych?

Przedstawione tutaj informacje pochodza z pojedynczego badania obejmujacego 4138
0so6b chorych na grype lub mieszkajacych z kim$ chorym na grype. Wyniki te pomogty
naukowcom dowiedzie¢ sie wiecej na temat wptywu baloksawiru marboksylu na
rozprzestrzenianie sie wirusa grypy.

e W pordwnaniu z placebo, baloksawir marboksyl ograniczyt rozprzestrzenianie si¢
wirusa grypy miedzy osobami mieszkajagcymi w tym samym gospodarstwie
domowym.

e Ze wzgledu na projekt badania i duzg liczbe uczestnikéw, badacze sa przekonani, ze
dziatanie baloksawiru marboksylu nie byto dzietem przypadku.

Zadne pojedyncze badanie nie jest w stanie dostarczy¢ catej wiedzy na temat zagrozen

i korzysciwynikajacych ze stosowania leku. W celu uzyskania wszystkich potrzebnych

informaciji niezbedne jest zaangazowanie wielu os6b w wielu badaniach. Wyniki tego

badania moga sie réznié¢ od wynikéw innych badai nad tym samym lekiem.

e Oznaczato, ze nie nalezy podejmowac decyzji wytacznie w oparciu o niniejsze
podsumowanie — przed podjeciem decyzji dotyczacych leczenia zawsze nalezy
skonsultowac sie z lekarzem.

7.Czy planowane sa inne badania?

W chwili sporzadzania niniejszego podsumowania trwaja dalsze badania dotyczace
baloksawiru marboksylu.

8. Gdzie mozna znalez¢ wiecej informac;ji?

Wiecej informacji o tym badaniu mozna znalez¢ na stronach internetowych
wyszczegolnionych ponizej:
e https://clinicaltrials.gov/ct2/show/results/NCT03969212

e https://www.clinicaltrialsregister.eu/ctr-search/trial/2018-004056-37/results
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® https://wiedzapacjenta.roche.pl/pl/trials/infectious-diseases/influenza/study-to-assess-the-
efficacy-of-baloxavir-marboxil-vers-02272.html

Z kim mozna sie kontaktowaé w przypadku pytan na temat tego badania?

W przypadku dalszych pytan po przeczytaniu niniejszego podsumowania mozna:
o (Odwiedzi¢ platforme ForPatients i wypetni¢ formularz kontaktowy -

https://wiedzapacjenta.roche.pl/pl/trials/infectious-diseases/influenza/study-to-assess-the-
efficacy-of-baloxavir-marboxil-vers-02272.html

e Skontaktowac sie z przedstawicielem w lokalnym biurze firmy Roche.

Uczestnicy badania moga zadaé pytania dotyczace jego wynikow:
e kontaktujac sie z lekarzem prowadzacym badanie lub personelem badawczym w
szpitalu lub o$rodku, w ktérym odbywato sie badanie.

W przypadku pytan na temat swojego leczenia:
® nalezy porozmawia¢d z lekarzem prowadzacym leczenie.

Kto zorganizowat badanie i kto za nie zaptacit?

Badanie zostato zorganizowane i optacone przez firme F. Hoffmann-La Roche Ltd z
siedziba w Bazylei, Szwajcaria.

Petny tytut badaniaiinne dane identyfikujace to badanie

Petny tytut tego badania: "Wieloosrodkowe, randomizowane badanie fazy lllb
prowadzone metoda podwdjnie slepej préby z grupg kontrolng otrzymujaca placebo,
oceniajagce skuteczno$é kliniczng baloksawiru marboksylu w ograniczaniu
bezposredniej transmisji grypy z pacjentéow bez innych schorze na domownikéw".

Badanie to jest réwniez znane pod nazwa "Centerstone".

® Numer protokotu tego badania: MV40618.
e Identyfikator tego badania na stronie ClinicalTrials.gov: NCT03969212.
® Numer EudraCT dla tego badania to: 2018-004056-37.
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