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badania klinicznego i1 bezpieczenstwa leku MabionCD20

Podstawa prawna

Art. 17 ust. 1 MAR - informacje poufne.

Tres¢ raportu:

Zarzad Mabion S.A. Spoétka informuje, iz w dniu 22 grudnia 2016 r. po raz szdosty odbyto
si¢ posiedzenie niezaleznej komisji DSMB Data and Safety Monitoring Board
nadzorujacej przebieg badania klinicznego oraz bezpieczenstwo pacjentow z
reumatoidalnym zapaleniem stawow, ktorzy uczestnicza w badaniu porownawczym leku
MabionCD20 do produktu referencyjnego MabThera.

Komisja DSMB analizowatla dane kliniczne i dane dotyczace bezpieczenstwa uzyskane od
pacjentow do dnia 28.03.2016 _dzien odcigcia bazy danych w celu ich analizy statystycznej
zawarte w raporcie przedtozonym Komisji, sporzadzonym przez niezalezng firme
statystyczng, jak rowniez dane uzyskane od dnia zamkni¢cia bazy do dnia 21.12.2016 nie
poddane obrdbce statystycznej — dane surowe_.

Dane poddane analizie statystycznej tj. pochodzace z dn. 28.03.2016_ uzyskano od 561
pacjentow zrandomizowanych. Dane dodatkowe, nie poddane analizie statystycznej - dane
opisowe _tj. uzyskane pomiedzy 28.03.2016 a 21.12.2016_ pochodzity od kolejnych 148
pacjentow zakwalifikowanych do badania. Na dzien 21.12.2016, 709 pacjentéw otrzymato
wszystkie podania leku przewidziane protokotem. Wymagana do ukonczenia badania liczba
pacjentow wynosi 624. Uzyskany w badaniu gldownym drop out _pacjenci, ktorych nie
mozna podda¢ analizie statystycznej z roznych przyczyn  jest nizszy niz pierwotne zatozenia
protokotu badania klinicznego 1 aktualnie wynosi 11,16%.

Aktualnie rekrutacja nowych pacjentow zaro6wno w badaniu gtownym RZS jakiw
podbadaniu PK/PD RZS jest juz zakonczona. W trakcie spotkania, cztonkowie DSMB
potwierdzili rGwniez brak koniecznosci dalszej rekrutacji pacjentow biorgcych udzial w
podbadaniu PK/PD, potwierdzajac, ze wielko$¢ proby jest wystarczajaca do analizy
statystycznej.

Wszyscy pacjenci wiaczeni do badania na terenie Gruzji i Litwy zakonczyli juz swoj udziat
w badaniu, odbywajac wszystkie przewidziane protokotem wizyty, a dane zebrane od tych
pacjentow sa w trakcie weryfikacji. Baza danych w Gruzji 1 na Litwie jest przygotowywana
do finalnego zamknigcia.

Dziatania niepozadane, zaobserwowane dotychczas w badaniu klinicznym w Zadnej z dwoch
grup pacjentoOw nie odbiegaja znacznie ani zakresem ani nasileniem od typowych dziatan
niepozadanych charakterystycznych dla terapii lekiem referencyjnym MabThera.
Dodatkowo, nie zaobserwowano dziatan niepozadanych, ktére w opinii badaczy moga by¢
powiazane z zastosowang terapia, a nie zostaly do tej pory opisane w karcie charakterystyki
produktu referencyjnego. W opinii Spotki powyzsze fakty mogg sugerowac, iz ryzyka



regulacyjne w zakresie profilu bezpieczenstwa MabionCD20 w odniesieniu do MabThera
ulegly zmniejszeniu.

Po ocenie raportow dotyczacych ogdlnego przebiegu badania klinicznego 1 innych
prezentowanych danych dotyczacych bezpieczenstwa oraz skutecznosci terapii, Komisja
DSMB pozytywnie ocenita prowadzone badanie rekomendujgc dalsze jego prowadzenie bez
koniecznos$ci wprowadzania zmian w protokole badania klinicznego.

Uzyskana opinia DSMB pozwala na kontynuacj¢ badan zgodnie z planowanym przez Spotke
protokotem.



