Przeglad badania PONENTE !

PONENTE stanowi uzupetnienie istniejacych doniesien i wskazuje, ze terapia biologiczna, taka jak
benralizumab, moze poméc wyeliminowaé¢ dtugotrwate stosowanie dGKS u chorych na ciezka astme.

Projekt Badania Populacja Pacjentow
Wieloosrodkowe, otwarte badanie fazy lllb benralizumabu u chorych na astme ciezka leczonych
przewlekle sterydami doustnymi. 218 lat, historia astmy?
W fazie redukcji wykorzystano zmienny i spersonalizowany algorytm redukcji dGKS
* Wysoka dawka wGKS + LABA 26

miesigcy + dGKS (25 mg prednisone lub
ekwiwalent) przez =3 miesigce

Faza - . Okres + EOS 2150 cells/uL we krwi obwodowej
<
indukcji Faza rediiSu, e ) obserwacji podczas wizyty 1 lub EOS 2300 cells/pL

i ~24 to 32 tygodnie
4 tygodnie Zmienny CZESuuy ¥a (4 tygodnie) w ciggu ostatnich12 miesiecy

Stabilna dawka Poczatek po 2-ej Brak redukcji dGKS
dGKS dawce benralizumabu  Benralizumab Q8W x 3 dawki

Okres leczenia benralizumabem 30 mg Wizyta kontrolna

(Pierwsze 3 dawki co Q4W, nastepne co Q8W do EOT) (12 tygodni po
ostatniej dawce)

4_HD WGKS + LABA z lub bez dodatkowych lekéw kontrolujgcych

EOT®
(8 tygodni po ostatniej dawce)

Okres rekrutacji wynosit <2 tygodnie. aNa podstawie schematu redukcji OCS zdefiniowanego w protokole badania; bEOT wahat sie od
32 do 42 tygodni w zaleznosci od wyjsciowej dawki dGKS pacjenta i innych czynnikow.

Wyniki Badania?

Podczas fazy redukcji dGKS: u 74.2%
pacjentow nie wystapity zaostrzenia astmy
(vs. 15.6% wyjsciowo)

Pierwszorzedowy punk koncowy

* 62.2 % catkowita redukcja dawki dGKS

 80.6% catkowita redukcja lub dzienne dawki dGKS <5 mg® 8.1%

* Odsetki pacjentéw, u ktérych zredukowano lub wyeliminowano 17.7%
dGKS, byly podobne we wszystkich podgrupach z wyjsciowym e

poziomem eozynofilow B 1 Zaostrzenie
B 2 Zaostrzenia

B 0 Zaostrzen

B Wszyscy <150 komoérek/pL 2150 i <300 komérek/uL ® =300 komoérek/uL

80.6 75.6 82.9 80.5 Wyjéciowo 84,4% pacjentéw miato zaostrzenie w poprzednim roku.

60.2 67.1 I Catkowite AAER w fazie redukcji OCS wyniosto 0,64, a mediana zaostrzen w
62.2 ]: I 58.1 I poprzednim roku 2.
60% pacjentéw miato czesciowg (33%) lub
catkowitg (27%) niewydolnos¢ nadnerczy
n= 74 173 93 214 '

100% redukcji dawki dGKSP 100% red_ukcja lub dzienne
dawki dGKS 5 mg® 37.5% pacjentéw miato czesciowa (18.1%) lub
. catkowitg (19.4%) niewydolno$¢ nadnerczy

Pacjenci (%)

91.3% pacjentow osiagneto redukcje dziennej dawka dGKS <5 mg°

aJesli pom{odem délszej redukcji byta A.I; bUtrZ)./.mywaI sie przez co najmniej 4 tygodnie bez pogorszenia Ze wzgledu na niekompletne/brakujace informacie o stanie funkji nadnerczy, %
astmy. cNiezaleznie od powodu dalszej redukgii. oparto na N=530.

Bezpieczer'\stwo Profil bezpieczenstwa byt zgodny z wczesniejszymi badaniami klinicznymi i doswiadczeniami

aAnalizy miaty charakter wytgcznie opisowy; nie przetestowano zadnych formalnych hipotez..

AAER: roczny wskaznik zaostrzen astmy; Al = niewydolnos¢ nadnerczy; BL = wyjsciowo; EOS = eozynofile; EOT = koniec leczenia; F/u = okres obserwacji; HD = wysoka dawka;
hx = historia; wGKS = wziewne kortykosteroidy; LABA = dlugodziatajacy B2 agonista; dGKS = doustne kortykosteroidy; Q4W = co 4 tygodnie; Q8W = co 8 tygodni.
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