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Asarina Pharma meddelar topline-resultat for fas llb PMDS-
studie

(Stockholm den 21 april, 2020) Asarina Pharma (publ) meddelar idag topline-resultat fran
bolagets fas llb-studie med Sepranolon i PMDS (premenstruellt dysforiskt syndrom).
Studien visade en positiv sdkerhets- och tolerabilitetsprofil for Sepranolon. En betydande
reduktion av PMDS symtom kunde pavisas for hela patientpopulationen, men en
statistiskt signifikant skillnad mot placebo kunde inte pavisas for studiens primara eller
sekunddra utfallsmatt, pa grund av en ovdntat hog placeboeffekt. Asarina Pharma
fortsatter bolagets fullt finansierade utvecklingsprogram for Sepranolon i menstruell
migran och Tourettes syndrom, dar sjukdomsmekanismerna dr annorlunda och de kliniska
utfallsmatten mer objektiva och robusta.

"Vi hade naturligtvis hoppats pa ett annat resultat.”, sager Peter Nordkild, vd fér Asarina
Pharma. "Till alla kvinnor som lever med PMDS vill jag uttrycka min besvikelse éver
studieresultatet. Inom Asarina Pharma ar vi djupt medvetna om det enorma behovet av en
effektiv behandling mot PMDS, liksom sjukdomens mycket komplexa symptombild. Vi
hoppas att var forskning kring allopregnanolon kommer att spela en roll i den 6kande
forstaelsen av PMDS och att studien har varit vardefull for att 6ka medvetenheten om och
uppmadrksamheten kring detta svara tillstand.”

Asarina Pharmas medicinska chef, Marta Segerdahl: "Det ar betryggande att se att
Sepranolon fortsatt visat sig vara sdkert och val tolererat. Nivderna av allopregnanolon ar
forhojda i hjarnan bade vid menstruell migréan och Tourettes syndrom, och Sepranolon ar en
kroppsegen substans som hammar effekten av allopregnanolon. Vi ar fortsatt optimistiska
att Sepranolon kan utvecklas som en effektiv behandling for Tourettes syndrom och
menstruell migran.”

Om studien

Fas llb-studien var en randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad studie som
genomforts vid 14 studiecentra i Sverige, Storbritannien, Polen och Tyskland. Den
inkluderade 206 patienter med en genomsnittlig alder av 33 ar som randomiserades efter
avslutad screening. 547 menstruationscykler har utvarderats, genomsnittlig
menstruationscykellangd i baslinjecyklerna var 28,1 dagar med 90 procent av cyklerna med
mindre an * 2 dagars skillnad i cykellangd. Patienterna tog sina 0,4 ml injektioner med en
forfylld engangsspruta. Patienterna fick en av tva dosnivaer, 10 eller 16 mg per dos.
Behandlingen paborjades 14 dagar fore uppskattad start av ndsta menstruation, och
darefeter varannan dag under lutealfasen fram till menstruationens bérjan, dock hogst 7
doser per cykel. Patienterna fyllde i ett formular dagligen med en skattning av



svarighetsgraden av sina problem, DRSP (daily rating of severity of problems), av 11 PMDS-
symptom.

Studiens primara utfallsmatt berdknades utifran den totala symptompodngen for sen
lutealfas (LmaxSum21), som skillnaden mellan medelvardena for tva baslinjecykler och
medelvardet i behandlingscyklerna. Skillnaden i poang jamférdes mellan aktivt behandlade
och placebobehandlade patienter. Fére behandling var den genomsnittliga poangen 85
podng, vilket motsvarar mattliga till svara PMDS-symtom. Studiebehandling minskade
symptomen med 27,9 poang i placebogruppen, jamfort med 30,3 i Sepranolon-gruppen,
vilket resulterade i minimala till milda PMDS symptom under behandlingen. Det uttalade
placebo-svaret kan bero pa att vissa studiepatienter fatt mer positiv uppmarksamhet for sin
sjukdom an dom fatt under manga ar tidigare.

Sammantaget togs mer an 2 000 doser Sepranolon under studien. En av fem patienter
rapporterade obehag pa injektionsstallet, ingen rapporterade allvarliga obehag.
Sammantaget visar studiedata att Sepranolon tolererades val utan nagra observerade
sakerhetsfynd.

Sammanfattningsvis uppfyllde Asarina Pharmas fas llb PMDS-studie inte de priméra eller
sekundara utfallsmatten. Emellertid visade Sepranolongruppen en numerisk forbattring av
alla symtom jamfort med placebo, dven om dessa skillnader inte nadde statistisk signifikans.

ASARINA PHARMAS FORTSATTA UTVECKLING

Asarina Pharma fortsatter den fullt finansierade utvecklingen genom fas Il av Sepranolon
inom indikationerna menstruell migran och Tourettes syndrom. Studien i menstruell migran
har hittills inkluderat 80% av den planerade studiepopulationen. Trots de restriktioner som
for narvarande rader pa grund av Covid-19 ser vi positivt pa att kunna presentera initiala
resultat som planerat under varen 2021.

En webcast med mojlighet att stélla fragor kommer att hallas kl. 9.30 den 22 april:
https://streamfabriken.com/2020-04-22-asarina-pharma-press-conference
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Om Sepranolon

Sepranolon (ISOALLO) &r en aktiv steroid i centrala nervsystemet och en endogen substans som férekommer
naturligt i hjarnan, speciellt under stress. Den hammar effekterna av Allopregnanolon (ALLO). Efter dgglossning
bildas progesteron av corpus luteum for att forbereda livmodern for en graviditet. Da produceras ALLO som &r

en progesteronmetabolit som forbattrar GABAa-systemet i olika regioner i hjarnan. Fér kvinnor med en 6kad
kanslighet for ALLO resulterar detta i negativa humoérsymptom pa PMDS. ALLO produceras ocksd som en del av
en stressreaktion bade i hjarnan och i binjurebarken. Sepranolon (ISOALLO) &r den icke-hormonellt aktiva
steroid som produceras i hjarnan och hammar ALLO:s verkan, sa att symptomen pa PMDS uppstar. Sepranolon
ar mycket specifikt och hammar endast effekten av GABAs steroidverkan pa receptorn, men paverkar inte

effekterna av andra aktiva GABAa-receptoramnen. Effekten har visats i djurmodeller av PMDS och i en klinisk
farmakodynamisk modell som utvarderade hur en ny familj av féreningar paverkar GABA-mekanismerna i
hjarnan. Dessa foreningar kallas GAMSA:er - GABAa-modulerande steroidantagonister. Sepranolon &r en
GAMSA. Sepranolon &r den foérsta behandling som specifikt utvecklats for att behandla PMDS.

Om PMDS

Premenstruell dysforisk storning (PMDS) ar ett allvarligt neuroendokrinologiskt tillstand som drabbar 4-8
procent av kvinnor i fertil alder 6ver hela varlden. Tillstandet ar ofta mycket socialt nedsatt med cykliska, ofta
personlighetsférandrande symptom som bygger sig upp i lutealfasen (de tva veckorna fére menstruation),
toppar veckan direkt fére menstruation och sedan snabbt gar tillbaka nar menstruationen borjar. Emotionella
symptom inkluderar extrema humorforandringar, svar irritabilitet och / eller ilska, depression, angest och
kanslor av hopploshet och lagt sjalvvarde. | maj 2019 fick PMDS sin egen klassificeringskod, GA34.41, som en
gynekologisk sjukdom i WHO:s internationella klassificering av sjukdomar, ICD-11.

Om Asarina Pharma

Asarina Pharma ar ett svenskt bioteknikforetag som utvecklar Sepranolon for allopregnanolonrelaterade stress-
och menstruationsrelaterade neurologiska tillstand. Var projektportfélj bygger pa éver 40 ars forskning om
allopregnanolonrelaterade neurologiska sjukdomar. Med var nya familj av GAMSA-féreningar (GABAA-
modulerande steroidantagonister) stravar vi efter att leverera en ny generation av effektiva och sakra
lakemedel for neuroendokrinologiska sjukdomar som fortfarande inte har nagon behandling.



