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Tidig behandling med anakinra minskar risk for dodlighet i covid-19-
relaterad lunginflammation, minskar behov av intensivvard och 6kar
sannolikheten for full aterhamtning

e Fullstdndiga resultat dag 28 fran SAVE-MORE-studien visar att tidig behandling med
anakinra plus standardbehandling minskade dodligheten med 55 procent och
minskade genomsnittlig vardtid pa IVA (intensivvardsavdelning) med fyra dagar.

e Hos patienter som behandlades med anakinra plus standardbehandling 6kade den
totala forbattringen i klinisk status med 64 procent jamfort med dem som behandlades
med enbart standardbehandling.

e  SAVE-MORE-studien, ledd av Hellenic Institute for the Study of Sepsis, ar den forsta
stora, pivotala, randomiserade och kontrollerade studien som specifikt utvarderar en
patientpopulation med covid-19 med risk att utveckla allvarlig sjukdom, for att pavisa
nyttan av tidig behandling med anakinra for att forhindra sjukdomsprogression och
minska risk for dodsfall.

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ) (Sobi™) (STO:SOBI) och Hellenic Institute for the Study of
Sepsis tillkdnnagav idag positiva fullstandiga resultat dag 28 fran den provarinitierade SAVE-
MORE-studien. Studien visar att tidig insattning' av anakinra, som tillagg till nuvarande
standardbehandling, ledde till en relativ minskning av dodligheten med 55 procent och néra
trefaldig minskad progression till svar andningssvikt hos inlagda covid-19 patienter med dalig
prognos. Behandling med anakinra 6kade ocksa antalet patienter som kunde skrivas ut fran
sjukhuset utan tecken pa covid-19-infektion. Patienter som fick anakinra hade 2,8 ganger
storre sannolikhet till full aterhamtning an patienter som fick placebo och standardbehandling.
Resultat fran studien, som omfattade 6ver 600 patienter, har slappts pa MedRxiv och har
skickats in for peer-review (expertgranskning) och publicering.

SAVE-MORE &r den forsta studien som utvarderar en behandling till covid-19-patienter med
Okad risk att utveckla svar andningssvikt, med malet att férhindra sjukdomsprogression och
dodsfall, samt att paskynda tillfrisknande. | studien utvarderades anakinra i patienter med
mattlig till svar covid-19 orsakad lunginflammation, med 6kad risk att utveckla svar
andningssvikt. De identifierades genom matning av suPAR (soluble urokinase plasminogen
activator receptor), en plasmabiomarkor och ett prognostiskt verktyg som indikerar tidig
immunaktivering vilket forknippats med dalig prognos vid ett antal tillstand. Samtidig
standardbehandling var lika i studiens tva armar och inkluderade dexametason,
antikoagulantia och remdesivir.

"Eftersom overdriven inflammationsrespons vid covid-19-infektion ar en ledande orsak till
sjukdomsprogression och dédsfall finns det ett akut behov av lakemedel som kan riktas mot
denna hyperinflammation och forhindra dess utveckling. SAVE-MORE-studien bekraftar att
riskpatienter med covid-relaterad lunginflammation som fatt tidig behandling med anakinra
tillsammans med standardbehandling, jamfért med endast standardbehandling, visar en
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signifikant minskning, med 55 procent, av dédsfall i covid-19, och minskar férekomsten av svar
andningssvikt och IVA-inlaggningar. Resultaten visar att vi kan identifiera patienter med dalig
prognos och genom tidig behandling minska risken att de blir kritiskt sjuka”, sdger Evangelos J.
Giamarellos-Bourboulis, professor i Internal Medicine and Infectious Diseases vid National and
Kapodistrian University of Athens och ordférande fér European Shock Society samt ordférande
for European Sepsis Alliance, som lett studien.

Covid-19-infektion kan vara allvarlig och leda till dodsfall pa grund av en 6verreaktion fran den
smittade personens immunférsvar, ofta kallat "cytokinstorm". Anakinra ar ett
antiinflammatoriskt lakemedel som riktar sig mot cytokinerna IL-1a och IL-1B, som har en
betydande roll i covid-19-orsakad hyperinflammation. Blockering av IL-1a och IL1-B i ett tidigt
skede av covid-19 kan ha en viktig paverkan pa sjukdomsprogressionen. Inget lakemedel har
hittills godkants for behandling av den inflammatoriska responsen vid covid-19.

"l en tid da manga lander ar hart pressade for att kunna ta hand om extremt sjuka covid-19-
patienter ar vi glada att kunna meddela de fullstandiga resultaten dag 28 av SAVE-MORE-
studien som visar anakinras potential att forbattra det kliniska tillstandet nar behandling satts
in tidigt och innan patienten behdver respiratorvard. Sobi ser fram emot en fortsatt dialog om
dessa resultat med EMA och andra tillsynsmyndigheter”, sager Sobis vd och koncernchef Guido
Oelkers.

Analys av det priméra effektmattet, WHO:s jamforande 11-gradiga progressionsskala Clinical
Progression Scale (CPS)", méatte patientens sjukdomsprogression. Dag 28 sags signifikant
forbattring i 6vergripande klinisk status hos patienter med mattlig till svar covid-19-orsakad
lunginflammation med risk att utveckla svar andningssvikt som fatt anakinra plus
standardbehandling jamfort med de patienter som fatt placebo plus standardbehandling
(oddskvot 0,36, p<0,0001).

| samma grupp anakinra-behandlade patienter minskade antalet patienter som utvecklade svar
andningssvikt eller avled (oddskvot 0,46; p<0,01), samtidigt som antalet patienter som skrevs
ut fran sjukhuset utan tecken pa covid-19-infektion var fler (oddskvot 0,36; p<0.0001).
Dodligheten vid 28 dagar var 55 procent lagre bland patienter som fatt anakinra tillsammans
med standardbehandling. De positiva effekterna gallandeférbattring och férhindrad
progression till svar andningssvikt eller déd kunde ses redan vid dag 14.

| SAVE-MORE-studien var incidensen av allvarliga behandlingsrelaterade biverkningar lagre hos
patienter som fick anakinra och standardbehandling &n hos patienter som endast fick
standardbehandling. Incidensen av icke-allvarliga behandlingsrelaterade biverkningar var
likartad i bada behandlingsgrupperna.

Om SAVE-MORE

SAVE-MORE (NCT04680949); suPAR-Guided Anakinra Treatment for Management of Severe Respiratory Failure by
COVID-19) ar en stor pivotal, bekraftande, randomiserad kontrollerad fas 3-studie (RCT) hos 6ver 600
sjukhusvardade patienter. Studien syftar till att utvardera effekten och sakerheten vid tidig insattning av anakinra,
styrd av suPAR hos patienter med LRTI (nedre luftvagsinfektion) orsakad av SARS-CoV-2 for att forbattra det kliniska
covid-19-tillstandet under 28 dagar, matt enligt Varldshalsoorganisationens (WHO) ordinala elvagradiga skala for
klinisk progression (clinical progression scale, CPS). Anakinra administrerades i en dos om 100mg/dag sc i upp till 10
dagar. Av de 1 060 patienter som screenades randomiserades 606 patienter till behandling pa 40 studiekliniker i
Grekland och Italien. SAVE-MORE &r en provarinitierad studie ledd av professor Giamarellos-Bourboulis med


https://clinicaltrials.gov/show/NCT04680949%22%20/o%20%22Current%20version%20of%20study%20NCT04680949%20on%20ClinicalTrials.gov

SO

rare strength

Hellenic Institute for the Study of Sepsis som regulatorisk sponsor. Sobi har gett stod till studien i form av
studieldkemedel och finansiering.

Om SAVE

| SAVE-studien (NCT04357366) som inkluderar patienter med nedre luftvagsinfektion orsakad av svar akut
respiratorisk syndromcoronavirus 2 (SARS-CoV-2) identifieras patienter med hog risk for progression till svar
andningssvikt med hjalp av biomarkdren suPAR. Tidig behandling med anakinra satts in, 100 mg/dag sc i upp till 10
dagar i syfte att forebygga progression till svar andningssvikt. Studien ar 6ppen och enkelarmad och kommer totalt
att inkludera 1 000 patienter. En preliminar analys omfattade 130 patienter. Analysen av SAVE-studien dag 14 visar
att tidig behandling med anakinra, styrd av biomarkoren suPAR, avsevart minskade incidensen av svar andningssvikt
hos covid-19-patienter med lunginflammation jamfort med en kontrollkohort'i. SAVE &r en oberoende
provarinitierad studie som drivs av professor Giamarellos-Bourboulis med Hellenic Institute for the Study of Sepsis,
HISS, som regulatorisk sponsor®. Sobi har gett stéd till studien i form av studieldkemedel och finansiering.

Om Kineret® (anakinra)

Kineret® ar en ar en interleukin-1a och B-receptorblockerare. | USA ar Kineret indicerad for att lindra symtomen och
fordroja utvecklingen av strukturella ledskador vid mattlig till svar reumatoid artrit (RA) hos patienter fran 18 ars
alder som inte har svarat pa behandling med en eller flera antireumatiska lakemedel (DMARD), samt for behandling
av systemisk multiinflammatorisk sjukdom med neonatal debut (NOMID), en sjukdom som ingar i gruppen
kryopyrinassocierade periodiska syndrom (CAPS). Kineret dr dven godkand for behandling av brist pa interleukin-1-
receptorantagonist (DIRA) i USA.

| Europa ar Kineret godkadnd for anvandning i kombination med metotrexat for behandling av symtom hos vuxna
med reumatoid artrit som svarat otillrackligt pa behandling med enbart metotrexat. Kineret dr dessutom indicerad
for vuxna, ungdomar, barn och spadbarn fran atta manaders alder med en kroppsvikt pa minst 10 kg fér behandling
av kryopyrinassocierade periodiska syndrom (CAPS), inklusive systemisk multiinflammatorisk sjukdom med neonatal
debut (NOMID)/kroniskt infantilt neurologiskt hud- och ledsyndrom (CINCA), Muckle-Wells syndrom (MWS) samt
familjart autoinflammatoriskt kéldsyndrom (FCAS). Kineret ar godkand vid behandling av familjar medelhavsfeber
(FMF), att tas tillsammans med kolkicin om lampligt. Kineret ar dven indicerad for vuxna, ungdomar, barn och
spadbarn fran atta manaders alder med en kroppsvikt pa minst 10 kg vid behandling av Stills sjukdom, inklusive
systemisk juvenil idiopatisk artrit (SJIA) och vuxendebuterande Stills sjukdom (AOSD), med aktiva systemiska
funktioner av mattlig till hog sjukdomsaktivitet eller for patienter med fortsatt sjukdomsaktivitet efter behandling
med icke-steroida antiinflammatoriska Idkemedel (NSAID) eller glukokortikoider. Kineret kan ges som monoterapi
eller i kombination med andra antiinflammatoriska lakemedel och sjukdomsmodifierande antireumatiska ldkemedel
(DMARDs).

For fullstandig forskrivningsinformation gallande USA, se www.kineretrx.com och for fullstandig europeisk
forskrivningsinformation, se EMA:s hemsida.

Om suPAR och suPARnostic®

suPAR (soluble urokinase plasminogen activator receptor) ar den biomarkor som detekteras med hjalp av ViroGates
produkter, suPARnostic®, och ar ett protein i plasma som dr matbart hos varje manniska. suPAR anses vara en
allman biomarkor for riskstatus inom sjukdomsomraden sasom hjart-karlsjukdomar, njursjukdomar, typ 2-diabetes,
cancer etc. suPAR indikerar om sjukdom ar narvarande, sjukdomens svarighetsgrad och progression, organskador
och dodlighetsrisk.

Om Hellenic Institute for the Study of Sepsis

Hellenic Institute for the Study of Sepsis (HISS) ar en ideell organisation med sate i Aten, Grekland. Sedan 2010
samordnar HISS forskningsaktiviteter i sepsis och allvarliga inflammatoriska stérningar av 58 avdelningar for
internmedicin och intensivvardsenheter i Grekland och andra lander. HISS har sponsrat genomférandet av fler an 30
kliniska studier och har gett stod till 6ver 100 vetenskapliga publikationer. Fas 2-studien SAVE och fas-3 studien
SAVE-MORE var regulatoriskt sponsrade av HISS. For mer information, se www.sepsis.gr

Kontaktuppgifter: Evangelos J. Giamarellos-Bourboulis egiamarel @med.uoa.gr; Leda Efstratiou insepsis@otenet.gr

Om Sobi

Sobi ar ett specialiserat, internationellt biofarmaceutiskt foretag som gor betydande skillnad for manniskor som
lever med séllsynta sjukdomar. Sobi tillhandahaller innovativa behandlingar inom hematologi, immunologi samt for
nischindikationer. Idag har Sobi cirka 1 500 medarbetare i Europa, Nordamerika, Mellandstern och Asien. 2020
uppgick Sobis totala intdkter till 15,3 miljarder SEK. Sobis aktie (STO:SOBI) dr noterad pa Nasdaq Stockholm.
Ytterligare information finns pa www.sobi.com.
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F6r mer information, vanligen kontakta

Paula Treutiger, Head of Communication & Investor Relations
0733 666 599

paula.treutiger@sobi.com

Maria Kruse, Corporate Communication & Investor Relations
0767 248 830
maria.kruse@sobi.com

Thttps://medrxiv.org/cgi/content/short/2021.05.16.21257283v1
ii | ancet Infect Dis 2020, Published Online June 12, 2020 https://doi.org/10.1016/ S1473-3099(20)30483-7
i Early suPAR-guided anakinra decreased SRF and restored the pro-/anti-inflammatory balance
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