Oorexo

Amerikanska FDA godkdnner Zubsolv® for initiering av
underhallsbehandling med buprenorfin for patienter som lider av
opiatberoende

Uppsala — den 11 augusti 2015 — Orexo AB (publ) meddelar idag att den amerikanska
lakemedelsmyndigheten FDA har godkant Zubsolv® (buprenorfin/naloxon Clll sublingual tablett)
for initiering av buprenorfin for underhallsbehandling av patienter med opiatberoende.
Godkannandet ar en utokning av Zubsolvs nuvarande indikation som godkandes av amerikanska
FDA den 3 juli 2013 och ar baserat pa tva fas Il studier som visar att behandling med Zubsolv ar
effektiv och har en stabil sdkerhetsprofil. Initiering av behandling ar det forsta steget en lakare
utfor nar patienten gar fran opiaten han eller hon ar beroende av, till Zubsolv for den langsiktiga
underhallsbehandlingen for sitt opiatberoende.

“FDAs godkdannande for initieringsbehandling utgor ytterligare en viktig milstolpe for Zubsolv”,
sager Nikolaj Sgrensen, VD och koncernchef, Orexo AB. "Tilligget av den utdkade indikationen for
initiering av underhallsbehandling kan ytterligare forstarka den positiva utvecklingen av
forsaljningen av Zubsolv. Férra manaden 6kade var marknadsandel med 0,2 procentenheter till 6,1
procent, vilket &r den hogsta nivan sedan lanseringen. Detta dr den attonde veckan i rad med
okade marknadsandelar pa fyra-veckors basis sedan mitten av juni”.

”Indikationen initiering av underhallsbehandling tillsammans med den planerade lanseringen av
vara 2,9 mg och 11,4 mg tablettstyrkor senare i ar ger Zubsolv en battre differentiering och styrker
Zubsolvs position gentemot konkurrenterna. Zubsolv kommer att ge lakare och opiatberoende
patienter flexibilitet for optimal behandling vid initiering, stabilisering, underhallsbehandling och
nedtrappning av deras behandling”, sager Robert DeLuca, VD for Orexos dotterbolag i USA, Orexo
us, Inc.

Godkannandet av den utdkade anvdandningen av Zubsolv stdds av resultaten fran studien ISTART
(Induction, STabilization, Adherence and Retention Trial, studie 0X219-006), och av studie 0X219-
007, som visar utmarkt resultat med 6ver 90 procent av de patienter som behandlades med
Zubsolv stod kvar pa behandlingen dag 3 och att de anvande en beredning med 30 procent lagre
dos av buprenorfin. Det fanns inga signifikanta skillnader i sékerhetsprofilerna mellan Zubsolv och
generisk buprenorfin. De vanligaste behandlingsrelaterade biverkningarna (25%) under
induktionsfasen var illamaende (Zubsolv — 3,5%; generisk buprenorfin — 5,3%) och huvudvark
(Zubsolv —5,2%; generisk buprenorfin —5.5%).

“Den har regulatoriska milstolpen ger stéd for Zubsolv som en effektiv initieringsbehandling for
patienter som tar sina forsta steg pa vagen mot att bli fria fran sitt opiatberoende”, sager Michael
Sumner, medicinsk chef, Orexo. "Vi vet att mer an 40 procent av de ldkare som ar certifierade
enligt DATA 2000, men som ar mindre aktiva avseende forskrivning, menar att initieringen av
behandling ar den storsta utmaningen. Med initieringsindikationen kan Orexo ta en aktivare roll i
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att utbilda de certifierade lakare som ar mindre aktiva forskrivare kring initiering av behandling och
darmed forbattra mojligheten till behandling for patienter som lider av opiatberoende.”

For mer information, vanligen kontakta:
Nikolaj Sgrensen, VD och koncernchef, Orexo AB
Tel: 070-350 78 88, E-mail: ir@orexo.com

Telefonkonferens

Nikolaj Sgrensen, VD och koncernchef, och Michael Sumner, medicinsk chef, kommer att halla en
telefonkonferens imorgon, onsdag den 12 augusti klockan 13:00 for att besvara fragor kring den
nya initieringsindikationen och affarslaget generellt for Orexo.

Telefonnummer kommer att finnas pa Orexos hemsida senare idag, www.orexo.se.

Om ISTART

Induction, STabilization, Adherence and Retention Trial (ISTART), studie 0X219-006:
ISTART-studien (758 patienter) var en randomiserad, “non-inferiority”, multicenterstudie for att
utvdardera Zubsolvs effektivitet i tidiga behandlingsskeden jamfért med Suboxone® Film och
undersoka mojligheterna att vaxla mellan behandlingarna. Resultatmatt (s.k. primary endpoints)
var hur manga patienter som stod kvar pa behandlingen dag 15 respektive dag 3. Dag 1 och 2 fick
patienterna blint fasta doser av Zubsolv (5,7/1,4 mg och 5,7/1,4 eller 11,4/2,8 mg) eller generisk
buprenorfin monoterapi (8 mg och 8 eller 16 mg). Dag 3 fick patienterna som fatt generisk
buprenorfin istdllet Suboxone Film, medan Zubsolv-patienterna fortsatt fick Zubsolv. Doserna
stalldes in till en daglig dos pa hogst 17,1/4,2 mg och 24/6 mg for Zubsolv respektive Suboxone,
baserat pa kliniska symptom.

Studieresultaten visar inga skillnader med avseende pa hur manga patienter som stod kvar pa
behandlingen dag 3. Det fanns ingen skillnad i “per protocol”-gruppen [Zubsolv 93,3% (309 av 329),
generisk buprenorfin 92,6% (302 av 326), p=0,512] eller i hela gruppen [Zubsolv 93,2% (357 av
383), generisk buprenorfin 91,7% (344 av 375), p=0,440]. Kliniskt och statistiskt signifikanta
forbattringar i totala poang noterades vad géllde abstinensbesvar (Clinical Opiate Withdrawal
Scale, COWS, Subjective Opiate Withdrawal Scale, SOWS, samt vid skattning av opiatbegar via en
visuell analog skala, VAS).

Suboxone ar ett registrerat varumarke for Indivior PLC.

Om 007

Studien 0X219-007 (310 patienter) var en aktivt kontrollerad, prospektiv, randomiserad, blind
multicenterstudie med parallella grupper som utvarderade Zubsolv i jamforelse med generisk
buprenorfin monoterapi for initiering av underhallsbehandling.

Resultatmatt (s.k. primary endpoints) var hur manga patienter som stod kvar pa behandlingen dag
3. Patienterna fick pa dag 1 och 2 blint fasta doser av Zubsolv (5,7/1,4 mg och 5,7/1,4
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eller 11,4/2,8 mg) eller buprenorfin (8 mg och 8 eller 16 mg). Pa dag 3 fick alla patienter 6ppet en
Zubsolv dos (5,7/1,4 eller 11,4/2,8 mg).

Resultaten fran studien visar att 91,8 procent (235 av 256) av patienterna stod kvar pa
behandlingen dag 3 [generisk buprenorfin-gruppen: 95,3% (122 av 128); Zubsolv-gruppen: 88,3%
(113 av 128); p=0,040]. Kliniskt och statistiskt signifikanta forbattringar i podng vad gallde
abstinensbesvar (Clinical Opiate Withdrawal Scale, COWS, Subjective Opiate Withdrawal Scale,
SOWS, samt vid skattning av opiatbegar via en visuell analog skala, VAS) noterades i de bada
slumpmassigt utvalda grupperna. Vad géller dessa forbattringar i den blinda fasen pavisades
dessutom inga kliniska skillnader mellan produkterna.

Om Zubsolv®

Zubsolv (buprenorfin/naloxon) sublingual (under tungan) tablett (ClIl) ar godkand i USA for
underhallsbehandling av patienter som lider av opiatberoende och ska anvandas som en del av en
fullstandig behandling innehallande radgivning och psykosocialt stéd. Behandlingen bor inledas
under ledning av lakare som ar certifierade under Drug Addiction Treatment Act fran 2000, och
som har tilldelats ett unikt identifikationsnummer.

Den sublinguala Zubsolv-tabletten kan missbrukas pa liknande satt som andra lagliga eller olagliga
opiater. Det ar darfor viktigt med klinisk 6vervakning anpassad till hur stabil patienten ar.
Leverfunktion bor kontrolleras fére och under behandling. Barn som intagit Zubsolv (sublingual
tablett) kan drabbas av allvarliga, potentiellt livshotande, andningsbesvar varfor det ar av
avgorande vikt att omedelbart uppsoka akutsjukvard. Zubsolv (sublingual tablett) ska forvaras
utom syn- och rackhall for barn.

Biverkningar som vanligen observerats vid medicinering av buprenorfin/naloxon sublinguala

tabletter i kliniska provningar och efter godkannandet ar huvudvark, illamaende, krakningar,

svettningar, forstoppning, tecken och symtom pa abstinens, somnléshet, smarta och perifera
odem.

Mer information om Zubsolv finns pa www.zubsolv.com

Om Orexo

Orexo ar ett specialistlikemedelsbolag som kommersialiserar sin egen patentskyddade produkt
Zubsolv® for underhallsbehandling av opiatberoende i USA. Zubsolv ar en avancerad
tablettberedning av buprenorfin och naloxon baserad pa Orexos unika kunskap och expertis i
sublingual drug delivery. FoU fokuserar pa nya forbattrade produkter, som moter stora medicinska
behov, genom omformulering av vdlkdanda substanser i kombination med sin egen patenterade
teknologi. Orexos aktie dr noterad pa Nasdaq Stockholm Mid Cap (STO: ORX) och finns tillganglig
som ADRs pa OTCQX (ORXQY) i USA. Orexos globala huvudkontor och FoU finns i Uppsala.

Mer information om Orexo finns pa www.orexo.se och www.orexo.com
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Mer information om opiatberoende finns pa www.outthemonster.com

Informationen dr sddan som Orexo AB (publ) ska offentliggéra enligt lagen om handel med finansiella instrument
och/eller lagen om vdrdepappersmarknaden. Informationen Iimnades fér offentliggérande den 11 augusti 2015,
kI 08.30.
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