abbvie

PRESS RELEASE

Resultados da Fase 3 do Estudo SELECT-COMPARE
publicado em Arthritis and Rheumatology

— SELECT-COMPARE, o maior dos seis estudos do programa clinico SELECT, avaliou
upadacitinibe em pacientes com artrite reumatoide ativa moderada a grave que tiveram
uma resposta inadequada ao metotrexato (MTX) e permaneciam em doses estaveis de
MTX!

— Ambos os objetivos primarios do estudo foram alcangados, incluindo a proporcéo de
pacientes que atingiram resposta ACR20 e remisséo clinica (DAS28-PRC <2,6) na
semana 12 para upadacitinibe versus placebo!

— Nenhum novo registro relativo a seguranca foi relatado em comparacédo aos estudos de
Fase 3 publicados anteriormente™*”’

— Upadacitinibe, um agente oral desenvolvido pela AbbVie para inibir seletivamente a
JAK1 (Janus Quinase 1), esta sendo estudado como tratamento de dose Unica diaria
para artrite reumatoide e em varias doencas inflamatérias imunomediadas ***

— Upadacitinibe ndo esta aprovado pelas autoridades regulatérias (incluindo a ANVISA
no Brasil) e o seu perfil de seguranga e eficacia ainda néo esta estabelecido.

Séo Paulo, Agosto de 2019 - A AbbVie (NYSE: ABBV), companhia biofarmacéutica global
baseada em pesquisa e desenvolvimento, anunciou a publica¢do de resultados positivos do
estudo clinico de Fase 3 SELECT-COMPARE no periédico Arthritis and Rheumatology,
publicado em julho de 2019. O estudo, que avalia upadacitinibe em comparacéo com placebo e
adalimumabe, em pacientes com artrite reumatoide ativa moderada a grave e que tiveram uma
resposta inadequada ao metotrexato (MTX) e permaneceram em doses estavéis de MTX,
mostrou que, em 12 semanas, 0s pacientes que receberam uma dose Unica diaria de
upadacitinibe (15mg), alcancaram os objetivos primarios com taxas significativamente maiores
de resposta ACR20 e remiss&o clinica (definida como indice de Atividade da Doenca 28 (DAS)
Proteina C Reativa [DAS28-PCR] <2,6) versus pacientes que receberam placebo.! Todos os
objetivos secundarios principais também foram alcancados, incluindo taxas significativamente
mais altas de resposta ACR50 em pacientes que receberam upadacitinibe versus placebo ou
adalimumabe em combinag¢do com metotrexato na semana 12.! Pacientes tratados com
upadacitinibe mostraram melhora significativa na reducéo da dor, em relacdo aos pacientes
gue receberam adalimumabe, medida pela escala visual analégica (VAS) e melhora na fungéo
fisica, medida pelo indice de Incapacidade com Base no Questionario de Avaliacdo de Salde
(HAQ-DI), na semana 12.1

Os objetivos primarios e secundarios alcancados na semana 12 foram mantidos por 26
semanas, incluindo taxas significativamente mais altas de baixa atividade da doenca (definida
como DAS28-PCR<3,2) e de remissao clinica, pelos pacientes que receberam upadacitinibe
em comparagdo com aqueles tratados com adalimumabe e placebo, respectivamente. Na

BR-UPAD-190007



abbvie

semana 26, upadacitinibe inibiu significativamente a progressao radiogréafica, medida pela
variacdo do escore de Sharp modificado (mTSS), a partir da linha de base, versus placebo.!

O perfil geral de seguranca de upadacitinibe foi semelhante ao de adalimumabe, exceto por
taxas mais altas de herpes zoster e elevacdo da CPK (creatinina fosfoquinase) com
upadacitinibe.! Nenhum novo sinal de seguranca foi registrado em relagéo aos estudos de
Fase 3 anteriores.!*’ Upadacitinibe € um agente oral em fase de pesquisa e ndo esta aprovado
por nenhuma agéncia regulatéria, incluindo no Brasil.

“Nas ultimas duas décadas, foram realizados avangos importantes no tratamento da artrite
reumatoide, tornando a remisséao clinica uma possibilidade para mais pessoas que vivem com
a doenca ”, disse Dra. Karina Fontéo, Diretora Médica da AbbVie, Brasil "Estamos encorajados
pelos resultados positivos do SELECT-COMPARE, que mostram um impacto significativo tanto
em relacdo aos sinais e sintomas quanto na progressao radiografica, em comparag¢do com
placebo, bem como melhoras em medidas importantes, como respostas ACRs e baixa
atividade e remisséo da doenga, em comparagdo com adalimumabe e placebo”.

A artrite reumatoide € uma doenca crbnica e debilitante que afeta cerca de 23,7 milhGes de
pessoas no mundo?® (cerca de 2 milhdes de pessoas no Brasil'®). Apesar das recomendacdes
atuais de tratamento ressaltando a importancia da remissao clinica e baixa atividade da
doenca como alvos terapéuticos no tratamento da artrite reumatoide, muitos pacientes que
vivem com a doenca néo alcancaram esses resultados.'®1’ Atingir a remisséo clinica pode
permitir que os pacientes retornem a uma vida mais normal e também diminuir a probabilidade
de danos articulares graves.®

Sobre o0 SELECT-COMPARE

O SELECT-COMPARE é um estudo de Fase 3, multicéntrico, randomizado, duplo-cego,
desenhado para avaliar a seguranca e a eficacia de upadacitinibe em comparagdo com
placebo e adalimumabe, em pacientes adultos com artrite reumatoide ativa moderada a grave,
com histérico de estabilidade de metotrexato e que apresentaram resposta inadequada ao
MTX. Os pacientes receberam metotrexato como terapia de fundo e foram randomizados 2:2:1
para receber upadacitinibe (15 mg uma vez ao dia), placebo ou adalimumabe (administrado
por injecdo subcuténea de 40 mg a cada duas semanas).

Os objetivos primarios incluiram a porcentagem de individuos que atingiram a resposta
ACR20 e a remissao clinica (DAS28-PCR) apos 12 semanas de tratamento em comparagao
com o placebo. Objetivos secundarios incluiram a mudancga no indice mTSS comparado ao
placebo na semana 26 e compara¢c6es com adalimumabe em porcentagem dos individuos que
atingiram a resposta ACR50, baixa atividade da doenca, alteracao na dor a partir do inicio do
estudo, medida pelo VAS, e alteragdo na funcéo fisica, também em relagéo ao inicio do
estudo, medida pelo HAQ-DI na semana 12. O estudo estd em andamento e inclui um periodo
de tratamento duplo-cego randomizado de 48 semanas, seguido por um estudo de extensao
de longo prazo de até cinco anos. Mais informagdes sobre este estudo podem ser
encontradas em www.clinicaltrials.gov (NCT02629159).

Sobre o Programa de Estudo SELECT#1

O programa de estudos de fase 3 SELECT, em artrite reumatoide, avalia mais de 4.000
pacientes com artrite reumatoide moderada a grave em seis estudos. Os estudos incluem
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avaliagOes de eficacia, seguranca e tolerabilidade em vérias popula¢cfes de pacientes com
artrite reumatoide. As principais medidas de eficacia avaliadas incluem as respostas ACR, o
indice de atividade da doenc¢a (DAS28-PCR) e a inibi¢cdo da progressao radiografica. Mais
informagdes sobre esses estudos podem ser encontradas em www.clinicaltrials.gov
(NCT02706847, NCT03086343, NCT02629159, NCT02706873, NCT02706951,
NCT02675426).

Sobre Upadacitinibe

Descoberto e desenvolvido pela AbbVie, upadacitinibe € um agente oral, inibidor seletivo da
JAK1, que vem sendo estudado para artrite reumatoide ativa moderada a grave e outras
doencas autoimunes. 22 Os estudos de Fase 3 com upadacitinibe em artrite reumatoide,
artrite psoriasica, dermatite atopica, doencga de Crohn e retocolite ulcerativa estdo em
desenvolvimento.®!! Esta sendo também pesquisado para tratar espondilite anquilosante e
arterite de células gigantes.®*

Upadacitinibe ndo esta aprovado pelas autoridades regulatorias (incluindo no Brasil) e o seu
perfil de seguranca e eficacia ainda ndo esta estabelecido.

Sobre a AbbVie

A AbbVie é uma companhia biofarmacéutica global baseada em pesquisa e desenvolvimento,
gue tem o compromisso de desenvolver terapias avancgadas inovadoras para algumas das
mais complexas e criticas condi¢des de saude do mundo. A missdo da companhia é usar seu
conhecimento, equipe dedicada e foco em inovagéo para aprimorar, de forma notavel,
tratamentos em quatro areas terapéuticas principais: imunologia, oncologia, virologia e
neurociéncia. Em mais de 75 paises, os colaboradores da AbbVie trabalham diariamente para
desenvolver solugfes em saude para pessoas ao redor do mundo. Para mais informagéo
sobre a AbbVie, acesse www.abbvie.com. Siga @abbvie no Twitter, Facebook, LinkedIn ou
Instagram.

No Brasil, a AbbVie comecou a operar no inicio de 2014. Suas unidades de negdcios locais
incluem imunologia, neonatologia, virologia e oncologia e, entre suas diferentes areas de
atuacao, conduz mais de 40 estudos e projetos clinicos, envolvendo mais de 200 equipes e
centros de pesquisa brasileiros. Para mais informacdes, acesse www.abbvie.com.br
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