A Richter Gedeon Nyrt. kozleménye a cariprazine fazis lllb vizsgalatanak pozitiv
elézetes eredményeirél predominans negativ tiineteket mutaté skizofrén
betegekben

Budapest, 2015. januar 22. — A Richter Gedeon Nyrt. a mai napon kdzzétette a
cariprazine - egy Uj, fejlesztés alatt all6 atipusos antipszichotikum - fazis Illb
vizsgalatanak pozitiv elézetes eredményeit. A vizsgalat a vegyiilet hatasossagara,
biztonsagossagara és toleralhatésagara szolgaltatott adatokat az ugynevezett
perzisztens és predominans negativ tiinetekben szenvedd feln6tt skizofrén
betegekben.

Az els6dleges vizsgalati végpont, a Positive and Negative Syndromes Scale Factor Score for
Negative Symptoms (PANSS-NFS), tekintetében az adatok azt mutatjak, hogy a cariprazine-
nal kezelt betegek esetében a tinetek szignifikans javulast mutattak a risperidone-nal
szemben. A masodlagos vizsgalati végpont, a Personal and Social Performance Scale
(PSP), vonatkozasaban a cariprazine-nal kezelt betegek tlinetei szintén szignifikans javulast
mutattak a risperidone-nal szemben. A betegek a kezelést jol toleraltak. Az adatok tovabbi
elemzése a kovetkez6 hetekben folytatodik.

.Rendkivili 6rdommel fogadtuk a fazis Ill vizsgalat pozitiv eredményeit. Az elézetes adatok
egyértelmien alatdmasztjak, hogy a cariprazine skizofréniaban, illetve I. tipusu bipolaris
betegségben szenvedd, akut manias betegek esetében mar korabban igazolt hatasossagan
tul a vegyulet egy Uj, igéretes terapias lehetéség a predominans negativ szimptdomas
skizofrén betegek megfelel6 kezelésére is, amely ma még egy kielégitetlen orvosi igény,”
mondta Dr. Greiner Istvan, a Richter Gedeon Nyrt. kutatasi igazgatdja.

,Ez az els6 olyan Klinikai vizsgalat, amely egy eddig nem megfeleléen kezelhet
betegcsoport szamara klinikailag relevans hatékonysagot tudott kimutatni. A cariprazine, a
vizsgalat el6zetes adatai alapjan, olyan egyedilallé terapias lehetéség, amely a
betegségben szenveddk és a hozzatartozoik életmindéségét is javithatja,” tette hozza Dr.
Németh Gyorgy, a Richter Gedeon Nyrt. orvostudomanyi igazgatdja.

A Fazis lllb vizsgalatrol

Ez a fazis lllb egy nemzetkdzi, multicentrikus, randomizalt, kettds vak, risperidone kontrollalt,
parhuzamos kar elrendezés(, fix-flexibilis dozirozasu, 26 hetes vizsgalat, amelyben a
cariprazine hatasossagat, biztonsagossagat és toleralhatésagat vizsgaltak monoterapiaban
olyan feln6tt skizofrén betegeken, akik ugynevezett perzisztens és predominans negativ
tineteket mutattak. A betegek alacsony szinten stabilizalt pozitiv tinet egylttes mellett
mentesek voltak a depressziotdl. A betegek a Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, Fourth Edition, Text Revision (DSM-IV-TR) kritériumai alapjan skizofrénia
diagnézissal rendelkeztek és legalabb 24 pontot értek el a PANSS-NFS-on, maximum 19
pontot a PANSS Factor Score for Positive Symptoms-on (PANSS-PFS), valamint maximum
6 pontot a Calgary Depression Scale for Schizophrenia-n (CDSS).

Négy hetes prospektiv bevezett szakasz utdan dsszesen 461, 18 és 65 év kozotti beteget
osztottak be véletlenszerlien a vizsgalat cariprazine (N=230), vagy risperidon (N=231)
csoportjaba. A vizsgalat napi egyszeri kezelés mellett 26 hétig zajlott, két hetes
biztonsagossagi utankdvetéssel. A céldozis cariprazine esetében 4,5 mg/nap, mig
risperidone esetében 4,0 mg/nap volt. Mindkét terapias karban a betegek 77,4%-a fejezte be
a 26 hetes kezelési szakaszt. A vizsgalati protokoll altal meghatarozott elsédleges végpont a
PANSS-NFS valtozasa volt a 26. hétnél, amit az ismételt mérésekre felallitott statisztikai
modszerrel (mixed effects model of repeated measures — MMRM) hataroztak meg. A
cariprazine terapias csoport a 26. héten statisztikailag szignifikans javulast mutatott a
PANSS-NFS-on ripseridone-hoz viszonyitva (-1,47; p=0,002).



A f6 masodlagos végpont a PSP valtozasa volt 26 hetes kezelést kovetéen, MMRM analizist
hasznalva. A cariprazine 4,5mg/nap itt is statisztikailag szignifikans javulast mutatott a
risperidone-hoz képest (+4,61; p<0,001).

A kezelés hatasara nem lépett fel olyan mellékhatas, amely a betegek tdbb mint 10%-nal
jelentkezett. A leggyakoribb mellékhatasok (incidencia 25%) a két terapias csoportban a
kovetkez6k voltak: almatlansag, fejfajas, belsd nyugtalansag, szkizofrén tlinetek, szorongas
és aluszékonysag.

A cariprazine-rol

A cariprazine egy késoéi fejlesztési fazisban lévé atipusos antipszichotikum, amely dopamin
Ds-receptor preferenciaju Ds;- és Do-receptor parcialis agonista hatasmechanizmussal
rendelkezik. A cariprazine a klinikai fejlesztés soran skizofrénidban és I. tipusu bipolaris
betegséghez tarsuld6 manias és kevert epizédokban hatékonynak bizonyult.
Biztonsagossagat és hatékonysagat eddig tébb mint 2.700 beteg bevonasaval végzett
klinikai vizsgalatok sora igazolta ezekben az indikaciokban. Bipolaris depresszidban,
valamint kiegészitd terapiaként major depresszioban a klinikai fejlesztése jelenleg is zajlik.

A cariprazine egy olyan U0j molekula, amelyet a Richterben dolgozé gyogyszerkutatok
fedeztek fel. A 10 évvel ezel6tt alairt egyuttmikdédési megallapodasok értelmében a
cariprazine kozos fejlesztés alatt all a Forest Laboratories-zal (ma Actavis) az USA és
Kanada teriletére, valamint a Mitsubishi Pharma-val (ma Mitsubishi Tanabe Pharma)
Japanra és egyéb azsiai orszagokra.

A skizofréniarol

A skizofrénia egy krénikus, gyakran munkaképtelenséghez vezet6 betegség, mely tébb mint
21 millié embert érint vilagszerte. Jelent6s terheket ré6 a betegekre, csaladjaikra és a
tarsadalomra. A tlinetek harom 6 kategoriaba sorolhaték: pozitiv tlinetek (hallucinaciok,
téveszmék, gondolkodasi és mozgaszavarok), negativ tlinetek (akarater6 hianya,
visszahuzodas) és kognitiv tlinetek (komplex gondolkodas, koncentracio, emlékezeés
zavarai).

A rendelkezésre all6 tudomanyos irodalom alapjan a predominans negativ tlinetekben
szenvedb6k aranya a teljes skizofrén populacion belil nagysagrendileg 15-35%-ra
becsiilhet6. A predomindans negativ tlinetek sulyosan befolyasolhatjdk a beteg
ongondoskodasat és fiiggetlen életvitelét, tovabba mindennapos tevékenységeit (mint
példaul a munka, vagy a tanulas), valamint a személyes és szocialis kapcsolatait.

A Richterrél

A budapesti székhelyl Richter Gedeon Nyrt. (www.richter.hu) az egyik legnagyobb kdzép-
kelet-eurdpai gyogyszeripari vallalat, amely Nyugat-Eurépaban is kdzvetlen piaci jelenlétet
épitett ki. 2013-ben a 2,8 Mrd€ (3,8 Mrd$) tézsdei értékkel biré vallalat mintegy 1,2 Mrd€ (1,6
Mrd$) konszolidalt arbevételt ért el. A Tarsasag termékpalettdja szinte valamennyi fontos
terapias tertletet — n6gyogyaszati, kdzponti idegrendszeri, sziv- és érrendszeri — feldleli. A
Kozép-Kelet Eurdpa legnagyobb K+F kdzpontjaval rendelkezé vallalatnal az eredeti kutatas
a koézponti idegrendszer megbetegedéseire iranyul. Széleskorliien elismert szteroid-kémiai
ismeretei révén a Richter a vilag egyik legjelent6sebb vallalata a n6gydgyaszat teriletén. A
Tarsasag jelentds eréforrasokat fordit bioszimilaris termékek fejlesztésére.
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