SynAct Pharmas AP1189 nar primar endpoint och pavisar fordelaktig
sakerhetsprofil hos patienter med reumatoid artrit med aktiv ledsjukdom i fas
2a-studien BEGIN

SynAct Pharma AB (“SynAct”) tillkannagav idag nyckeldata data fran fas 2a studien av
AP1189 hos patienter med nydiagnostiserad, aktiv reumatoid artrit (RA) med hog
sjukdomsaktivitet.

o | denna 4-veckorsstudie uppnadde patienter som behandlades med 100 mg AP1189 en
gang per dag en signifikant storre reduktion i sjukdomsaktivitet, matt som CDAI
(Clinical Disease Activity Index) jamfort med placebo.

o Forandring i sjukdomsaktivitet fran hég till moderat var numeriskt storre i grupper
som behandlades med AP1189 dn gruppen som fick placebo, med avsaknad av
statistisk signifikans troligen férklarad av en hogre ursprunglig CDAI och inflammation
(CRP) i gruppen som behandlades med 100 mg.

« Konsekvent dosrespons observerades pa tvirs av de sekunddra parametrarna,
inklusive Disease Activity Score (DAS)-28, ACR20 och FACIT-fatigue matten.

« AP1189 tolererades vil med en fordelaktig sakerhetsprofil, helt utan rapporterade
allvarliga biverkningar.

« Baserat pa de positiva resultaten kommer SynAct att s6ka vetenskapliga rad och inleda
diskussioner med FDA om en IND som en férberedelse for fas 2b.

BEGIN-studien ar en randomiserad, dubbel-blindad, placebokontrollerad studie som
utvarderar tva doser av AP1189 (50 och 100 mg ges oralt en gang dagligen) jamfort med
placebo under fyra veckor som tillaggsbehandling till metotrexat hos patienter med
nydiagnostiserad allvarlig aktiv reumatoid artrit.

Totalt 105 patienter randomiserades i studien. 30 behandlades med placebo, 29 fick 50 mg
AP1189 och 33 patienter fick 100 mg AP1189. Patientdemografin var jamforbar mellan
grupperna. En hogre initial sjukdomsaktivitet observerades i gruppen som fick 100 mg AP1189.
Tva patienter vardera i de tre grupperna slutférde inte studien, studiebehandlingen bedémdes
inte vara orsaken till nagot av dessa avhopp. Totalt 7 patienter exkluderades fran
utvarderingen av behandlingseffekt pa grund av protokollavvikelse.

Det priméra effektmattet var reduktion av CDAI, definierat som genomsnittlig reduktion av
sjukdomsaktivitet och andelen av patienter som gar fran hog till moderat/lag
sjukdomsaktivitet. Patienter som behandlades med AP1189 uppnadde en genomsnittlig
reduktion av 12,0 och 15,5 podng for 50 mg respektive 100 mg gruppen, jamfort med 9,3 for
placebo (p<0,04 i gruppen som fick 100 mg). Andelen av patienter som gick fran hog till
moderat var 62%, 52% och 40% for AP1189 50 mg, 100 mg och placebo.

Konsekvent dos-responseffekt visades pa tvars av sekundara effektparametrar. ACR20: 31%,
48%, 23% for 50 mg, 100 mg och placebo. DAS-28 (moderat/lag sjukdomsaktivitet): 37,8%
51,5% och 23,3% for 50 mg, 100 mg och placebo. FACIT-fatigue matt: 5,9, 8,0 och 4,8 for 50
mg, 100 mg och placebo.



AP1189 tolererades val och pavisade en fordelaktig sakerhetsprofil. Inga allvarliga biverkningar
rapporterades. Biverkningar intraffade (lindriga/mattliga/svara) per protokollpopulation:
26/12/0 av 31 patienterna behandlade med 50 mg AP1189, 22/5/0 hos 35 patienter
behandlade med 100 mg och 18/2/1 av 32 patienter behandlade med placebo.

Inga skillnader observerades mellan AP1189 och placebo avseende lever, njurefunktion, antal
vita blodkroppar eller andra biokemiska parametrar. Kliniskt signifikanta 6kningar av
aminotransferaser sags hos 2 patienter i placebogruppen, 2 patienter i 50 mg-gruppen, men
var franvarande i 100 mg-gruppen. Eftersom inga dndringar i antalet vita blodkroppar eller
antalet infektioner observerades, var det inga tecken pa hamning avimmunforsvaret.

“Vi ar exalterade over data fran BEGIN studien eftersom de kraftigt understédjer fortsatt
utveckling av AP1189 som en kandidat for behandling av RA och andra autoimmuna och
inflammatoriska sjukdomar. Detta ar andra gangen vi demonstrerar proof-of-concept med
AP1189 i allvarliga inflammatoriska tillstand. Pagaende utmaningar pa sakerhetsomradet for
nyckelterapier inom RA-behandling understryker behovet av nya behandlingsmodaliteter”,
sager Thomas Jonassen, CSO pa och grundare av SynAct Pharma.

SynAct kommer att soka vetenskapliga rad och inleda diskussioner med FDA om en IND for att
forbereda for fas 2b med AP1189 i RA-patienter. Fas 2b kommer att anvanda den nya
tablettformuleringen en gang dagligen och en langre behandlingsperiod.

“Det har ar ett avgorande o6gonblick for SynAct. Det &r det har vi har arbetat mot i flera ar.
Medan vi forbereder for fas 2b studien kommer aktiviteterna inom affarsutveckling att
fortsatta och vi ser fram emot att diskutera BEGIN data med intresserade aktorer. Vi tror att
AP1189 har en enorm potential i RA, en marknad med en potential pa $28 miljarder, dar vi tror
att AP1189 kan erbjuda en differentierad effekt- och sakerhetsprofil jamfort med existerande
behandlingar.”, sdger SynActs VD Jeppe @vlesen.

Telefonkonferens-detaljer

SynAct Pharma arrangerar en telefonkonferens i dag, 30 november kl 15:00 CET, med
foljande deltagare:

Jeppe @vlesen, VD

Thomas Jonassen, CSO

Torbjorn Bjerke, styrelseordforande

Weblink: https://tv.streamfabriken.com/presskonferens-2021

For att delta i telefonkonferensen vanligen anvand féljande nummer:
SE: +46850558356

UK: +443333009030

US: +16467224904

Denna information dr sGdan information som SynAct Pharma AB dr skyldigt att offentliggéra i enlighet
med EU:s marknadsmissbruksférordning. Informationen ldmnades, genom nedanstdende
kontaktpersons forsorg, for offentliggérande den 30 november 2021.


https://tv.streamfabriken.com/presskonferens-2021

For ytterligare information om SynAct Pharma AB, vanligen kontakta:
Jeppe @vlesen

VD, SynAct Pharma AB

Telefon: +45 28 44 75 67

E-post: joo@synactpharma.com

Thomas Jonassen

CSO, SynAct Pharma AB
Telefon: +45 40 15 66 69
E-post: tj@synactpharma.com

Om SynAct Pharma AB

SynAct Pharma AB bedriver forskning och utveckling inom inflammatoriska sjukdomar. Bolaget
har en plattformsteknologi baserad pa en ny klass lakemedelskandidater som riktar sig mot
akuta forsamringar i kroniska inflammatoriska sjukdomar med det primara syftet att stimulera
naturliga lakningsmekanismer. For mer information: www.synactpharma.com.

Om AP1189

Verkningsmekanismen for SynAct Pharmas ledande lakemedelskandidat AP1189 ar
framjande av inflammationsresolution genom selektiv aktivering av melanokortin-
receptorerna 1 och 3. Dessa receptorer finns pa alla immunceller, inklusive makrofager

och neutrofiler. Aktivering av dessa receptorer leder till tva direkta anti-inflammatoriska
effekter: den paverkar dessa celler till att producera farre inflammationsdrivande molekyler
och formar ocksa andra dem till att pabdrja uppstadning av inflammationen, dven kant

som efferocytosis (J Immun 2015, 194:3381-3388). Denna process har visat sig vara effektiv i
modeller av inflammatoriska och auto-immuna sjukdomar och den kliniska potentialen
testas i kliniska program pa patienter med reumatoid artrit (RA), nefrotiskt syndrom (NS)
och COVID-19. Sakerheten och effekten av AP1189 testas och har inte granskats av nagon
tillsynsmyndighet globalt.

Om BEGIN-studien

BEGIN-studien ar en multi-center, tva-delad, dubbelblind, placebo-kontrollerad studie, i
vilken tva doser av AP1189 (50 mg och 100 mg oralt administrerat en gang per dag)
utvarderas mot placebo som tillaggsbehandling till metotrexat i patienter som nydebuterat
med akut, aktiv RA. Studiens primara effektmal ar en reduktion av sjukdomsaktivitet fran
hog (definierat som klinisk sjukdomsaktivitet >22) till moderat eller Iag aktivitet under den
fyra veckor langa behandlingsperioden. Det aktuella pressmeddelandet

innehaller resultaten fran den sista delen av BEGIN-studien. Resultat fran del 1 av BEGIN-
studien rapporterades 9 november 2020.

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04004429?term=AP1189&draw=2&rank=1)
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