Wyniki badania

klinicznego

Sponsor badania: Eisai Ltd.

Badany lek: Lemboreksant, znany réwniez pod nazwg Davigo™ lub
E2006

Skrécona nazwa Badanie majgce na celu okreslenie skutecznosci i

badania: bezpieczenhstwa stosowania lemboreksantu u oséb

dorostych cierpigcych na bezsennos¢

Dziekujemy!

Wzieli Panstwo udziat w tym badaniu dotyczacym badanego leku lemboreksant,
znanego rowniez pod nazwg E2006. Zaréwno Panstwo, jak i wszyscy inni uczestnicy
pomogli badaczom w poszerzeniu wiedzy na temat lemboreksantu i jego przydatnosci
w leczeniu 0s6b dorostych cierpigcych na bezsenno$¢. Bezsennos¢ oznacza trudnosci
z zasnieciem i/lub utrzymaniem ciggtosci snu przez dtuzszy czas. Objawy bezsennosci
moga rowniez negatywnie wptywac na codzienne zycie chorego.

Eisai, japonska firma farmaceutyczna sponsorujgca to badanie, dziekuje Panstwu za
pomoc. Firma Eisai zobowigzata sie do podejmowania dziataih na rzecz poprawy stanu
zdrowia poprzez prowadzenie badan w obszarach, w ktérych istniejg niezaspokojone
potrzeby, jak rowniez do ujawnienia wynikow badania, w ktérym wzieli Panstwo udziat.
Firma Eisai przygotowata to podsumowanie wspélnie z organizacjg Synchrogenix,
zajmujgcy sie sporzgdzaniem dokumentacji medycznej oraz regulacyjnej.

Jezeli uczestniczyli Panstwo w tym badaniu i majg pytania dotyczace jego wynikéw,
nalezy zwrdcic sie do lekarza lub innego cztonka personelu w swoim osrodku
badawczym.

Wersja: 1.3 3/2020
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Co sie wydarzyto od rozpoczecia badania?

Badanie rozpoczeto sie w listopadzie 2016 r. i zakonczyto sie w styczniu 2019 .

Sponsor badania dokonat przeglgdu zebranych danych i sporzadzit raport
z wynikami. Niniejszy dokument stanowi podsumowanie tego raportu.

W badaniu wzieto udziat 971 uczestnikdéw ze 101 osrodkéw z Kanady, Finlandii,
Niemiec, Wtoch, Japonii, Meksyku, Nowej Zelandii, Polski, Republiki Korei, Rumunii,
Hiszpanii i Stanéw Zjednoczonych.

Sposréd 971 uczestnikow badania, 959 uczestnikdw przyjeto co najmniej 1 dawke
badanego leku.

Dlaczego przeprowadzenie tego badania byto
konieczne?

Badacze szukali innego sposobu leczenia 0sob cierpigcych na bezsennosc.
Lemboreksant rézni sie od wiekszosci innych lekoéw obecnie dostepnych w leczeniu
bezsennosci. Badacze uwazajg, ze lemboreksant moze pomoc osobom cierpigcym na
bezsennos¢ w wydtuzeniu snu.

Celem badaczy prowadzgcych to badanie byto stwierdzenie, czy lemboreksant jest
skuteczny w obrebie duzej grupy osob dorostych z bezsennoscig. Badacze chcieli sie
rowniez dowiedzie¢, czy w okresie badania u uczestnikow wystgpity jakiekolwiek
problemy medyczne.

Gtéwne pytania, na jakie badacze chcieli uzyska¢ odpowiedzi w tym badaniu, to:

* Czy lemboreksant skracat czas do zasniecia uczestnika?

* Czy lemboreksant zwiekszyt wartos¢ procentowg faktycznego czasu snu
uczestnikdw w czasie, ktéry spedzili w tézku?

* Czy lemboreksant skracat czas stanu przebudzenia po zasnieciu?

* Czy lemboreksant zwiekszat sennosc¢ lub czujnos¢ uczestnikow po
przebudzeniu?

* Jakie zdarzenia niepozgdane wystgpity u uczestnikow przyjmujgcych
lemboreksant? Zdarzenie niepozadane to problem medyczny, ktéry moze,
ale nie musi by¢ wywotany badanym lekiem.

Warto podkresli¢, ze badanie to zostato opracowane w celu uzyskania mozliwie
najdoktadniejszych odpowiedzi na wyzej wymienione pytania. Badacze poszukiwali
rowniez odpowiedzi na inne pytania, aby dowiedzie¢ sie wiecej na temat dziatania
lemboreksantu. Ale nie byty to gtdwne pytania, na ktére poszukiwano odpowiedzi w
przeprowadzonym badaniu.
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Jakiego rodzaju byto to badanie?

Aby uzyskac¢ odpowiedzi na te pytania, badacze zwrécili sie o pomoc do oséb takich,
jak Panstwo. Uczestnicy tego badania byli w wieku od 18 do 88 lat. 31,8% uczestnikow
stanowili mezczyzni, a 68,2% kobiety.

Wszyscy uczestnicy badania cierpieli na bezsennos¢. Bezsennos¢ oznacza trudnosci
z zasnieciem i/lub utrzymaniem stanu snu przez wiecej niz 3 noce w tygodniu

w okresie 3 miesiecy lub diuzej. Osoby z bezsennoscig majg trudnosci z koncentracja,
wykazujg wahania nastroju i uzyskujg stabe wyniki w pracy lub szkole.

Pierwsze 2 tygodnie badania byly prowadzone metodg ,,pojedynczo sSlepej
proby”. Oznacza to, ze tylko sponsor oraz lekarze i personel prowadzacy badanie
wiedzieli, ktory badany lek przyjmowali uczestnicy. Co wieczor przez pierwsze

2 tygodnie badania przyjmowali Panstwo doustnie placebo. Placebo to tabletka, ktora
wyglada jak tabletka badanego leku, ale nie zawiera zadnych substancji czynnych.

Pozostata czesé badania byla prowadzona metoda ,,podwdjnie Slepej proby”.
Oznacza to, ze uczestnicy, lekarze i personel prowadzgcy badanie oraz sponsor nie
wiedzieli, ktére badane leki przyjmowali uczestnicy. Badanie skfadato sie z 2 czesci.
Czesc¢ 1 rozpoczeta sie po pierwszych 2 tygodniach przyjmowania placebo. Czesc¢ 2
rozpoczeta sie 6 miesiecy pozniej, bezposrednio po zakohczeniu Czesci 1. Zaréwno
Czesc 1, jak i Czesc¢ 2 badania trwaty po 6 miesiecy kazda.

W Czesci 1 otrzymywali Panstwo doustnie lemboreksant lub placebo. Na ponizszej
ilustracji przedstawiono sposdb podawania leczenia w Czesci 1 badania.

Czes¢ 1 niniejszego badania

959 uczestnikow Uczestnicy zostali losowo Uczestnik badania
poddano przydzieleni do przyjmowania ; ;
leczeniu placebo lub lemboreksantu w p[eZIZJB?,gévzagp;fi\/edszilqeéoyny

dawce 5 mg lub 10 mg. =

638 uczestnikow Placebo to tabletka, ktéra

otrzymato wyglada jak tabletka badanego
lemboreksant leku, ale nie zawiera Zadnych

substancji czynnych.

321 uczestnikow

otrzymato placebo
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W Czesci 2 otrzymywali Panstwo doustnie lemboreksant. Na ponizszej ilustraciji
przedstawiono sposéb podawania leczenia w Czesci 2 badania.

Czes¢ 2 niniejszego badania

258 u tylu uczestnikéw Zaden z uczestnikéw nig )
nastapito przejécie z otrzymywat placebo w Czesci 2. ! :
placebo na lemboreksant T M— ) Uczestnik bad_ama
884 uczestnikéw poddano w Czesci 1, zostatl losowo stosowat przydzielony
leczeniu przydzielony do otrzymywania lek przez kolejne 6
884 uczestnikow otrzymato lemborekTSEt;lowmdgawce =ng miesigcy.
lemboreksant :
o Jedli uczestnik otrzymat
o uczestnikow otrzymato lemboreksant w Czeéci 1, nadal
placebo przyimowat przydzielony lek.

Co dziato sie w trakcie badania?

Przed rozpoczeciem badania klinicznego lekarze przeprowadzili petne badanie
lekarskie, aby upewnic sie, ze kazdy z uczestnikdw moze do niego przystgpic.
Lekarze i personel prowadzacy badanie rowniez:

¢+ zapytali wszystkich pacjentéw o przyjmowane leki;

» pobrali probki krwi i moczu;

* zbadali stan serca kazdego uczestnika za pomocg badania
elektrokardiograficznego, znanego réwniez jako EKG;

* poprosili uczestnikdw o wypetnienie kwestionariuszy.

Wszyscy uczestnicy wypetniali kazdego dnia dzienniczek snu w celu zapisania
odpowiedzi na pytania dotyczace ich snu.

Podczas badania, przez pierwsze 2 tygodnie wszyscy uczestnicy przyjmowali co
wieczor placebo. Uczestnicy kontynuowali codzienne zapisywanie odpowiedzi na
pytania dotyczgce snu w dzienniczku snu.

Nastepnie uczestnicy zgtosili sie ponownie do o$rodka prowadzgcego badanie na
kolejng wizyte. Lekarze oraz personel prowadzgcy badanie pobrali kolejne prébki
krwi i moczu, okresli stan serca kazdego uczestnika, sprawdzili dzienniczki snu i
poprosili uczestnikbw o wypetnienie kwestionariuszy.
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Czesc¢ 1 badania rozpoczeta sie po pierwszych 2 tygodniach przyjmowania
placebo. Uczestnicy zostali losowo przydzieleni do przyjmowania co wieczor
lemboreksantu w dawce 5 mg lub 10 mg badz placebo. Czes$¢ 1 badania trwata
6 miesiecy.

Czes¢ 2 badania rozpoczeta sie bezposrednio po zakonczeniu Czesci 1. Cze$¢ 2
badania réwniez trwata 6 miesiecy. W tym okresie:

* uczestnicy, ktorzy zostali losowo przydzieleni do przyjmowania
lemboreksantu w Czes$ci 1 badania, kontynuowali przyjmowanie co wieczor
lemboreksantu w przydzielonej dawce;

* uczestnicy, ktorzy zostali losowo przydzieleni do przyjmowania placebo
w Czesci 1, zostali losowo przydzieleni do przyjmowania co wieczér
lemboreksantu w dawce 5 mg lub 10 mg.

W calym okresie badania uczestnicy kontynuowali codzienne wypetnianie
dzienniczka snu. Lekarze i personel prowadzgcy badanie:

* w dalszym ciggu kontrolowali stan zdrowia uczestnikdw, sprawdzali ich
dzienniczki snu, pytali o przyjmowane leki oraz pobierali probki krwi
i moczu;

* pytali uczestnikow o ich samopoczucie oraz czy wystgpity u nich
jakiekolwiek zdarzenia niepozgdane;

* w przypadku kazdego uczestnika sprawdzili stan serca.

Po przyjeciu ostatniej dawki wszyscy uczestnicy:
* kontynuowali prowadzenie dzienniczka snu kazdego dnia;
» zgtosili sie do osrodka okoto 2 tygodnie pdzniej w celu odbycia wizyty
koncowej i badan.

Ponizszy schemat przedstawia przebieg badania.
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Jak przebiegato badanie?

Przed badaniem W trakcie badania Po przyjeciu ostatniej dawki

Uczestnicy nauczyli sie, jak codziennie wypetniac Wszyscy uczestnicy otrzymywali placebo przez Wszyscy uczestnicy:
dzienniczek snu. okolo 2 tygodnie.

) ) ) . ) s kontynuowali prowadzenie dzienniczka snu
Wszyscy uczestnicy mogli kontynuowac przyjmowanie . . .
kazdego dnia przez okolo 2 tygodnie;
badanego leku do czasu:

« wystapienia nietolerowanego zdarzenia
niepozadanego; « zgtosilisie do osrodka okoto 2 tygodnie pozniej
« podjecia decyzji o rezygnacji z w celu odbycia wizyty koncowej i badan.
uczestnictwa w badaniu.

Wszyscy uczestnicy przyjmowali przydzielony lek
przez maksymalnie 12 miesiecy.

Uczestnicy, ktorzy otrzymywali placebo w Czesci 1,
zostali przydzieleni do przyjmowania 1 z 2 dawek
lemboreksantu w Czesci 2.

Jakie byly wyniki badania?

Jest to podsumowanie gtéwnych wynikéw tego badania. Wyniki poszczegdlnych oséb
mogag sie roznic i nie sg wyszczegolnione w tym podsumowaniu. Jednakze
indywidualne wyniki kazdego uczestnika sg elementem podsumowania wynikow.
Petna lista pytan, na ktore badacze chcieli uzyska¢ odpowiedzi, znajduje sie na
stronach internetowych wymienionych na koncu tego podsumowania. Jesli dostepny
jest petny raport z wynikami badania, mozna go rowniez znalez¢ na wspomnianych
stronach internetowych.

Badacze analizujg wyniki wielu badan, aby zdecydowag, ktére terapie moga by¢
najskuteczniejsze i sg dobrze tolerowane. Inne badania mogg dostarczy¢ nowych
informacji lub inne wyniki. Przed podjeciem jakichkolwiek decyzji dotyczgcych leczenia
zawsze nalezy porozmawiac z lekarzem.

Czy lemboreksant skracat czas do zasniecia uczestnika?

Zgtaszany przez uczestnika badania czas do zasniecia, to tzw. subiektywna latencja
snu (sSOL). Okreslenie ,subiektywna” oznacza, ze informacje gromadzone przez
badaczy sg przywotywane przez uczestnikdw z pamieci i odnotowywane w ich
dziennikach snu. Badacze chcieli dowiedziec sie, czy po 6 miesigcach badanego
leczenia lemboreksant moze skroci¢ sSOL u uczestnikow.

Podczas badania, kazdego dnia rano uczestnicy zapisywali z pamieci w dzienniczkach
snu, ile czasu potrzebowali, aby zasng¢ poprzedniej nocy. Aby stwierdzié¢, czy wartos¢
sSOL uczestnikow badania zmniejszyta sie pod koniec Czesci 1 badania, badacze
poréwnali wartosci sSOL uczestnikéw przed rozpoczeciem stosowania badanego
leczenia z wartosciami sSOL po 6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia.
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Po 6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia obie dawki lemboreksantu
znaczgco zmniejszaty wartos¢ sSOL u uczestnikdw w poréwnaniu z placebo.

Zamieszczony nizej wykres przedstawia mediane zmiany wartosci sSOL uczestnikow
po 6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia. Mediana to srodkowa liczba w
zbiorze liczb uporzadkowanych od najmniejszej do najwieksze;.

A zatem mediana zmiany wartosci sSOL to srodkowa warto$¢ czasu w zbiorze
najmniejszych i najwiekszych zmian wartosci sSOL. Mediane wykorzystuje sie, gdy
liczby uktadajg sie w okreslony wzorzec, co miato miejsce w przypadku wynikéw sSOL
w tym badaniu. Mediana zmiany sSOL wyrazona jest w minutach. Wiekszy spadek
wartosci sSOL oznacza, ze uczestnicy potrzebowali mniej czasu do zasniecia.

Mediana zmiany wartosci sSOL od okresu
poprzedzajacego podanie badanego leku do
chwili, gdy uptyneto 6 miesiecy od rozpoczecia
stosowania badanego leku

Lemboreksant
1

Placebo 5 ma 10mg

57

Mediana -19

zmiany sSOL
(minuty) 5
-20

-25

-30

-35 L

Badany lek

Badacze chcieli rowniez dowiedzie¢ sie, czy lemboreksant spowoduje skrécenie sSOL
u uczestnikéw pod koniec Czesci 2 badania. Badacze stwierdzili, ze po 12 miesigcach
badanego leczenia, w przypadku obu dawek lemboreksantu wartos¢ sSOL
pozostawata na nizszym poziomie w poréwnaniu do okresu sprzed rozpoczecia
leczenia lemboreksantem. Ale nie byto to gtdwne pytanie, na ktére poszukiwano
odpowiedzi w przeprowadzonym badaniu. Wiecej informacji mozna znalez¢ na
stronach internetowych, ktérych adresy zamieszczono na koncu tego podsumowania.
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Czy lemboreksant zwiekszyt wartos¢ procentowg faktycznego czasu snu
uczestnikow w czasie, ktory spedzili w 16zku?

Przywotywang z pamieci wartos¢ procentowg czasu, ktéry uczestnik faktycznie
przespat w czasie, gdy przebywat w t6zku, okresla sie mianem wydajnosci snu (sSE).
Badacze chcieli dowiedziec sie, czy po 6 miesigcach badanego leczenia lemboreksant
moze zwiekszy¢ wartos¢ sSE u uczestnikow.

Kazdego dnia rano w trakcie trwania badania uczestnicy zapisywali informacje

w dzienniczku snu, co pozwolito badaczom obliczy¢ wartos¢ sSE uczestnikéw. Aby
stwierdzi¢, czy wartos¢ sSE uczestnikédw badania zwiekszyta sie pod koniec Czesci 1
badania, badacze poréwnali wartosci sSSE uczestnikow sprzed rozpoczecia stosowania
badanego leczenia z wartosciami sSE po 6 miesigcach otrzymywania badanego
leczenia.

Po 6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia obie dawki lemboreksantu
znaczgco zwiekszyty warto$¢ sSE u uczestnikow w poréwnaniu z placebo.

Zamieszczony ponizej wykres przedstawia $srednig zmiane wartosci sSE uczestnikéw
po 6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia. Srednia zmiana sSE jest
przedstawiona jako warto$¢ procentowa. Wzrost wartosci sSE oznacza wydtuzenie
czasu, jaki podczas przebywania w t6zku stanowit sen.

Srednia zmiana wartosci sSE od okresu
poprzedzajacego podanie badanego leku do
chwili, gdy uptyneto 6 miesiecy od rozpoczecia
stosowania badanego leku

25% [

20% - Lemboreksant
1

Srednia 15,3% 15,6%

zmiana sSE 15%
(%)

10%

5%

0%

Placebo 5. 10..

Badany lek
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Badacze chcieli réwniez dowiedziec sie, czy lemboreksant moze zwiekszy¢ sSE

u uczestnikéw pod koniec Czesci 2 badania. Badacze stwierdzili, ze po 12 miesigcach
badanego leczenia wyniki wartosci sSE byly podobne do wynikow otrzymanych

w Czesci 1. Ale nie byty to gtdwne pytania, na ktére poszukiwano odpowiedzi

w badaniu. Wiecej informacji mozna znalez¢ na stronach internetowych, ktorych
adresy zamieszczono na koncu tego podsumowania.

Czy lemboreksant skracat czas stanu przebudzenia po zasnieciu?

Przywotang z pamieci ilos¢ czasu, jakg uczestnik spedzit w stanie czuwania po
zasnieciu, okresla sie mianem czuwania wtrgconego (sWASQO). Badacze chcieli
dowiedzie¢ sie, czy po 6 miesigcach badanego leczenia lemboreksant moze skrocic
SWASO u uczestnikow.

Kazdego dnia rano w trakcie trwania badania uczestnicy zapisywali informacje

w dzienniczku snu, co pozwolito badaczom obliczy¢ wartos¢ sSWASO uczestnikow.
Aby stwierdzi¢, czy wartos¢ sWASO uczestnikédw badania zmniejszyta sie pod koniec
Czesci 1 badania, badacze porownali wartosci SWASO uczestnikow sprzed
rozpoczecia stosowania badanego leczenia z wartosciami sWASO po 6 miesigcach
otrzymywania badanego leczenia.

Po 6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia obie dawki lemboreksantu
znaczgco zmniejszyty wartos¢ sSWASO u uczestnikow w porownaniu z placebo.

Zamieszczony ponizej wykres przedstawia $rednig zmian wartosci sSWASO
uczestnikdw po 6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia. Srednia zmiana
wartosci sSWASO wyrazona jest w minutach. Spadek wartosci sSWASO oznacza krotszy
czas czuwania po zasnieciu.
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Srednia zmiana wartosci sSWASO od okresu
poprzedzajacego podanie badanego leku do
chwili, gdy uptyneto 6 miesiecy od rozpoczecia
stosowania badanego leku

10 - Lemboreksant
1

Placebo 5 - 10m.

-10

Sredniazmiana -20
wartosci sSWASO

(minuty) 30|

-40

-50

-481

-51,5

-60 -
Badany lek

Badacze chcieli réwniez dowiedzie¢ sie, czy lemboreksant moze skréci¢ sSWASO

u uczestnikéw pod koniec Czesci 2 badania. Badacze stwierdzili, ze po 12 miesigcach
badanego leczenia, w przypadku obu dawek lemboreksantu wartos¢ sWASO
pozostawata na nizszym poziomie w poréwnaniu do okresu sprzed rozpoczecia
leczenia lemboreksantem. Ale nie byto to gtbwne pytanie, na ktére poszukiwano
odpowiedzi w przeprowadzonym badaniu. Wiecej informacji mozna znalez¢ na
stronach internetowych, ktorych adresy zamieszczono na koncu tego podsumowania.

Czy lemboreksant zwigekszal sennos¢ uczestnikéw lub ich czujnosé po
przebudzeniu?

Badacze chcieli sprawdzié, czy uczestnicy, ktérym podano lemboreksant, czuli sie
bardziej lub mniej senni po przebudzeniu. Chcieli dowiedzie¢ sie, jakie byto
samopoczucie uczestnikdw po 6 miesigcach leczenia.

Aby stwierdzi¢, czy uczestnicy badania czuli sie bardziej lub mniej senni po
przebudzeniu pod koniec Czesci 1 badania, uczestnicy ocenili poziom sennosci lub
czujnosci w skali od 1 do 9. Im wyzszy wynik na skali, tym wyzszy poziom czujnosci
uczestnika.

Uczestnicy badania dokonywali oceny wg skali przed, w trakcie i po zakonczeniu
badania. Nastepnie badacze mierzyli Srednig zmiane wynikéw u uczestnikow po
6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia.
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Po 6 miesigcach otrzymywania badanego leczenia obie dawki lemboreksantu
znaczgco zwiekszaty poziom czujnosci po przebudzeniu u uczestnikow w poréwnaniu
z placebo. Jednak zmiana ta byta istotna tylko u uczestnikow, ktorzy przyjmowali
lemboreksant w dawce 10 mg.

Zamieszczony ponizej wykres przedstawia $srednig zmiane wynikow senno$ci i
czujnosci po przebudzeniu u uczestnikdw po 6 miesigcach otrzymywania badanego
leczenia. Srednia zmiana wyrazona jest w punktach. Im wyzszy wynik, tym wyzszy
poziom czujnosci zgtaszali uczestnicy.

Srednia zmiana wynikéw sennosci lub
czujnosci po przebudzeniu od okresu
poprzedzajacego podanie badanego leku do
chwili, gdy uptyneto 6 miesiecy od
rozpoczecia stosowania badanego leku

20~

5 Lemboreksant
) L5 - 1
Srednia zmiana 0,98 1,05

wynikow senpos,q‘lub 10
czujnosci po

przebudzeniu (punkty) o5

0,0

Placebo 5 e 10,..5

Badany lek

Badacze chcieli réwniez dowiedzie¢ sie, czy lemboreksant moze zwieksza¢ poziom
sennosci lub czujnosci po przebudzeniu uczestnikdow, mierzony pod koniec Czesci 2
badania. Badacze stwierdzili, ze po 12 miesigcach badanego leczenia poziom
czujnosci uczestnikdw po przebudzeniu pozostawat wyzszy w przypadku obu dawek
lemboreksantu. Ale nie byto to gtéwne pytanie, na ktére poszukiwano odpowiedzi w
przeprowadzonym badaniu. Wiecej informacji mozna znalez¢ na stronach
internetowych, ktérych adresy zamieszczono na koncu tego podsumowania.
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Wyniki badania klinicznego

Jakie problemy zdrowotne wystapity u uczestnikéw?

Problemy medyczne wystepujgce w trakcie badan klinicznych zwane sg ,zdarzeniami
niepozgdanymi”. Zdarzenie niepozgdane jest okreslane jako ,powazne”, gdy zagraza
ono zyciu, powoduje dtugotrwate problemy lub uczestnik wymaga hospitalizacji.

W tej czesci przedstawiono podsumowanie zdarzen niepozgdanych, ktore wystapity

w trakcie tego badania. Wymienione problemy medyczne moga, ale nie muszg, byc¢
wywotane badanym lekiem. Podane na koncu tego podsumowania strony internetowe
mogg zawierac wiecej informacji na temat probleméw medycznych, jakie wystgpity w
trakcie tego badania. Aby stwierdzi¢, czy lek powoduje problemy medyczne, niezbedne
jest przeprowadzenie dogtebnych badan.

U ilu uczestnikéw wystapity zdarzenia niepozadane?

W Czesci 1 niniejszego badania:

o u 200 z 319 uczestnikow (62,7%), ktorzy otrzymywali placebo,
wystgpity zdarzenia niepozgdane;

¢ u 379 z 628 uczestnikow (60,4%), ktorzy otrzymywali lemboreksant,
wystgpity zdarzenia niepozgdane.

Ponizsza tabela przedstawia informacje, u ilu uczestnikow wystgpity zdarzenia
niepozgdane w czasie trwania Czesci 1 tego badania.

Zdarzenia niepozadane w Czesci 1 tego badania

Lemboreksant
Placebo Smg 10mg
(N=319) (N=314) (N=314)
n (%) n (4) n (%)
U ilu uczestnikow wystapity zdarzenia 7 0 0
niepozadane? 200 (62,7%) 192 (61,1%) 187 (59,6%)
U ilu uczestnikow wystapity powazne 5 (1,6%) 7 (2,2%) 9 (2,9%)

zdarzenia niepozadane?

llu uczestnikéw przerwato przyjmowanie
badanego leku z powodu wystapienia 12 (3,8%) 13 (4,1%) 26 (8,3%)
zdarzen niepozadanych?

N okresla liczbe uczestnikow w kazdej grupie.
% to odsetek uczestnikdw w kazdej grupie, u ktérych wystapito zdarzenie niepozagdane.
n okresla liczbe uczestnikdw w kazdej grupie, u ktérych wystagpito zdarzenie niepozadane.
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Wyniki badania klinicznego

WSsrdod uczestnikow Czesci 2 badania, ktorzy otrzymali placebo w Czesci 1
badania:

o u 73 z 133 uczestnikdéw (54,9%), u ktoérych nastgpita zmiana z
podawania placebo na lemboreksant w dawce 5 mg, wystgpity
zdarzenia niepozadane;

* u 71 zof 123 uczestnikow (57,7%), u ktérych nastgpita zmiana z
podawania placebo na lemboreksant w dawce 10 mg, wystgpity
zdarzenia niepozgdane.

WSsrdd uczestnikdw Czesci 2 badania, ktérzy kontynuowali przyjmowanie
lemboreksantu podobnie jak w Czesci 1 badania:

o u 122 z 251 uczestnikow (48,6%), ktorzy przyjmowali lemboreksant w
dawce 5 mg, wystgpity zdarzenia niepozadane;

o u 109 z 221 uczestnikow (49,3%), ktorzy przyjmowali lemboreksant w
dawce 10 mg, wystgpity zdarzenia niepozgdane.

Ponizsza tabela przedstawia informacje, u ilu uczestnikow wystgpity zdarzenia
niepozgdane w czasie trwania Czesci 2 tego badania.

Zdarzenia niepozadane w Czesci 2 tego badania

Uczestnicy, ktorzy otrzymywali
placebo w Czesci 1

Lemboreksant Lemboreksant
Lemboreksant Lemboreksant (£=?591) (:qurgﬁ)
5 mg e (% (%
(N=133) (N=123)
n (%) n (%)
U ilu uczestnikow wystapily 72(549%)  TA(STT%)  122(486%) 109 (49,3%)

zdarzenia niepozadane?

U ilu uczestnikow wystapity
powazne zdarzenia 4 (3,0%) 6 (4,9%) 8 (3,2%) 2 (0,9%)
niepozadane?

llu uczestnikéw przerwato
przyjmowanie badanego leku z
powodu wystapienia zdarzen
niepozadanych?

6 (4,5%) 10 (8,1%) 4 (1,6%) 4 (1,8%)

N okresla liczbe uczestnikow w kazdej grupie.
% to odsetek uczestnikdw w kazdej grupie, u ktérych wystapito zdarzenie niepozgdane.
n okresla liczbe uczestnikdw w kazdej grupie, u ktérych wystgpito zdarzenie niepozadane.
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Wyniki badania klinicznego

Jakie powazne zdarzenia niepozadane wystepowaly najczesciej?

Zdarzenie niepozadane jest okreslane jako ,powazne”, gdy zagraza ono zyciu,
powoduje dtugotrwate problemy lub uczestnik wymaga hospitalizacji.

W trakcie badania nie odnotowano zadnego zgonu uczestnika.

W Czesci 1 niniejszego badania:

o u 5z 319 uczestnikéw (1,6%), ktorzy otrzymywali placebo, wystgpity
powazne zdarzenia niepozgdane;

* u 16 z 628 uczestnikow (2,5%), ktorzy otrzymywali lemboreksant,
wystgpity powazne zdarzenia niepozgdane.

Kazde powazne zdarzenie niepozgdane wystgpito u 1 uczestnika.

Wsrdd uczestnikdw Czesci 2 badania, ktérzy otrzymali placebo w Czesci 1
badania:

* u4 z 133 uczestnikéw (3,0%), u ktérych nastgpita zmiana z podawania
placebo na lemboreksant w dawce 5 mg, wystgpity powazne zdarzenia
niepozadane;

* u 6 z of 123 uczestnikow (4,9%), u ktdérych nastgpita zmiana z podawania
placebo na lemboreksant w dawce 10 mg, wystapity powazne zdarzenia
niepozadane.

Wsrod uczestnikow Czesci 2 badania, ktérzy kontynuowali przyjmowanie
lemboreksantu podobnie jak w Czesci 1 badania:

* u 8z 251 uczestnikéw (3,2%), ktorzy przyjmowali lemboreksant w
dawce 5 mg, wystgpity powazne zdarzenia niepozadane;

o u 2z 221 uczestnikéw (0,9%), ktorzy przyjmowali lemboreksant w
dawce 10 mg, wystgpity powazne zdarzenia niepozgdane.

Najczesciej wystepujacym powaznym zdarzeniem niepozgdanym w Czesci 2
badania byto zapalenie stawow. Zdarzyto sie to u 1 na 133 uczestnikéw (0,8%), u
ktorych nastgpita zmiana z podawania placebo na lemboreksant 5 mgiu 2 na 123
uczestnikéw (1,6%), u ktérych nastgpita zmiana z podawania placebo na
lemboreksant 10 mg. Miaty miejsce réwniez inne powazne zdarzenia niepozgdane,
ale kazde z nich wystgpito u jednego uczestnika.

Jakie zdarzenia niepozadane wystepowaly najczesciej?
W Czesci 1 niniejszego badania, najczesciej wystepujgcymi zdarzeniami

niepozgdanymi byty sennos¢, objawy przeziebienia, bol gtowy oraz objawy
grypopodobne.

Tabela zamieszczona na nastepnej stronie przedstawia zdarzenia niepozgdane,
ktére wystgpity w Czesci 1 badania u co najmniej 5% uczestnikow w dowolnej
grupie otrzymujgcej lemboreksant. Miaty miejsce rowniez inne zdarzenia
niepozgdane, ale wystgpity one u mniejszej liczby uczestnikow.
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Wyniki badania klinicznego

Najczesciej wystepujace zdarzenia niepozadane w Czesci 1 tego badania

Placebo Lemboreksant
L) 5mg 10 mg
n (%) (N=314) (N=314)
n (%) n (%)
Sennosé 5(1,6%) 27 (8,6%) 41 (13,1%)
Objawy przeziebienia 40 (12,5%) 30 (9,6%) 29 (9,2%)
Bol gtowy 21 (6,6%) 28 (8,9%) 21 (6,7%)
Objawy grypopodobne 15 (4,7%) 15 (4,8%) 16 (5,1%)

N okresla liczbe uczestnikow w kazdej grupie.
% to odsetek uczestnikéw w kazdej grupie, u ktérych wystapito zdarzenie niepozagdane.
n okresla liczbe uczestnikow w kazdej grupie, u ktérych wystgpito zdarzenie niepozgdane.

W Czesci 2 niniejszego badania, najczesciej wystepujgcymi zdarzeniami
niepozgdanymi byty objawy przeziebienia, sennos¢ oraz bol gtowy.

Tabela zamieszczona ponizej przedstawia zdarzenia niepozgdane, ktére wystgpity
w Czesci 2 badania u 5% lub wiekszego odsetka uczestnikéw w dowolnej grupie
otrzymujgcej lemboreksant. Mialy miejsce réwniez inne zdarzenia niepozgdane,
ale wystagpity one u mniejszej liczby uczestnikow.

Najczesciej wystepujace zdarzenia niepozadane w Czesci 2 tego badania

Uczestnicy, ktorzy otrzymywali

placebo w Czesci 1 Lemboreksant  Lemboreksant

Lemboreksant Lemboreksant 5mg 10 mg
5 mg 10 mg (N=251) (N=221)
(N=133) (N=123) n (%) n (%)
n (%) n (%)
Objawy przeziebienia 8 (6,0%) 6 (4,9%) 18 (7,2%) 15 (6,8%)
Sennos¢ 8 (6,0%) 15 (12,2%) 5(2,0%) 6 (2,7%)
Bol glowy 8 (6,0%) 3 (2,4%) 10 (4,0%) 10 (4,5%)

N okresla liczbe uczestnikow w kazdej grupie.
% to odsetek uczestnikdw w kazdej grupie, u ktérych wystapito zdarzenie niepozagdane.
n okresla liczbe uczestnikdw w kazdej grupie, u ktérych wystagpito zdarzenie niepozadane.
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W jaki sposob badanie to pomogto pacjentom i
badaczom?

W badaniu tym badacze uzyskali wiecej informaciji na temat tego, czy lemboreksant
moze by¢ pomocny dla osob cierpigcych na bezsennosc.

Badacze analizujg wyniki wielu badan, aby zdecydowac, ktére terapie moga by¢
najskuteczniejsze i sg dobrze tolerowane. Niniejsze podsumowanie zawiera tylko
gtéwne wyniki uzyskane w tym jednym badaniu. Wyniki poprzednich badan
lemboreksantu stanowity punkt wyjscia do opracowania schematu niniejszego badania.
Przyszte badania moga dostarczy¢ nowych informaciji lub innych wynikow.

Planowane sg dalsze badania kliniczne z zastosowaniem lemboreksantu.
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Wyniki badania klinicznego

Gdzie moge uzyskac wiecej informacji na temat
tego badania?

Wiecej informacji na temat tego badania mozna znalez¢ na podanych nizej stronach.
Jezeli dostepny jest petny raport z wynikow badania, mozna go znalez¢ na stronie:

o http://www.clinicaltrials.gov - Po wejsciu na strone, nalezy wpisac¢
NCT02952820 w polu wyszukiwania i klikng¢ ,Search”.

o http://www.clinicaltrialsregister.eu — Po wejsciu na strone, nalezy wpisac
2015-001463-39 w polu wyszukiwania i klikng¢ ,Search”.

Petna nazwa badania: Dtugofalowe, wieloosrodkowe, randomizowane, kontrolowane
badanie prowadzone metodg podwdjnie Slepej proby w grupach réwnolegtych,
oceniajgce bezpieczenstwo i skutecznosc¢ lemboreksantu u uczestnikow

z bezsennoscig

Numer protokotu: E2006-G000-303

Sponsor badania, firma Eisai, ma swojg siedzibe gtéwng w Tokio, w Japonii,

a regionalng w Woodcliff Lake, New Jersey, USA i w Hatfield, Hertfordshire, Wielka
Brytania. Numer telefonu, pod ktérym mozna uzyskac informacje ogdlne:
44-845-676-1400.

Dziekujemy!
Firma Eisai pragnie podziekowa¢ Panstwu za poswiecony czas i zainteresowanie udziatem
w tym badaniu klinicznym. Panstwa uczestnictwo stanowi cenny wktad w badania naukowe

i poprawe opieki zdrowotne;.

Eisai Co., Ltd. jest globalng firmg farmaceutyczng prowadzgcg prace badawczo-rozwojowe
z siedzibg gtéwng w Japonii. Misjg naszej firmy jest ,myslenie przede wszystkim o pacjentach
i ich rodzinach oraz zwiekszanie korzysci z opieki zdrowotnej”, co stanowi naszg filozofie
opieki medycznej nad ludzmi (human health care, ,hhc”). Nasza firma, zatrudniajgca w swoje;j
globalnej sieci placowek badawczo-rozwojowych, zaktadéw produkcyjnych i oddziatow
handlowych ponad 10 000 pracownikow, dgzy do realizowania zasad filozofii ,hhc” poprzez
dostarczanie innowacyjnych produktéw w wielu obszarach terapeutycznych, ktére
charakteryzujg sie niskim stopniem zaspokojenia potrzeb medycznych, w tym w zakresie
onkologii i neurologii. Wiecej informacji mozna znalez¢ na stronie http://www.eisai.com.

synchrogenix

A CERTARA COMPAMY

Synchrogenix jest ogélnoswiatowg organizacjg medyczng zajmujacg sie opracowywaniem regulacji prawnych,
ktéra nie jest zaangazowana w rekrutacje uczestnikow ani prowadzenie badan klinicznych.

Siedziba gtéwna Synchrogenix: 2951 Centerville Road, Suite 100 Wilmington, DE 19808
http://www.synchrogenix.com « 1-302-892-4800
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