TIDES-Studie (DEN-301)

Klinische Phase-3-Studie des
Dengue-Impfstoffs von Takeda

Dieses Factsheet gibt einen Uberblick iiber die Ergebnisse der primiren und sekundiren
Endpunkte sowie liber die explorativen Ergebnisse der langfristigen Nachbeobachtung
nach 54 Monaten der TIDES-Studie (Tetravalent Immunization against Dengue Efficacy
Study). Die Studie umfasst mehrere explorative Endpunkte.

Studieniiberblick

Bei der TIDES-Studie handelt es sich um eine
doppelblinde, randomisierte, placebokontrol-
lierte Phase-3-Studie zur Untersuchung der
Wirksamkeit, Sicherheit und Immunogenitat
von zwei Dosen des Dengue-Impfstoffkandi-
daten von Takeda (TAK-003) im Abstand
von drei Monaten bei gesunden Kindern.’

Die TIDES-Studie ist die bisher groite klinische
Interventionsstudie von Takeda. An der Studie
nahmen Uber 20.000 gesunde Kinder und
Jugendliche im Alter von vier bis 16 Jahren teil,
die in Dengue-endemischen Gebieten leben!

Die Studie besteht aus finf Teilen:

Zeitpunkt Teil 1: Teil 2:
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PRIMARER ENDPUNKT (TEIL 1)

Die Studie erreichte den primaren Endpunkt, d. h. den
Schutz vor virologisch bestatigtem Dengue-Fieber
(VCD), unabhangig vom Dengue-Serotyp (DENV),
Serostatus oder Schweregrad (basierend auf der
Auswertung der 12-Monats-Follow-up-Daten nach der
zweiten Dosis). Die Gesamtwirksamkeit des Impfstoffs

0 95,1% fur DENV-2

(95 % CI: 89,9 % bis 97,6 %)
0 48,9 % fur DENV-3

(95% CI: 27,2 % bis 64,1%)

Zwei sekundare Endpunkte wurden nicht erreicht,
was vor allem auf die geringe Zahl der Falle zurlck-
zufUhren ist:

(VE) betrug 80,2 % (95 % Konfidenzintervall [CI]:
73,3 % bis 85,3 %; p<0,001). Die Inzidenz von VCD
unter Placebo vs. TAK-003 betrug 2,4 % bzw. 0,5 %.

* Wirksamkeit gegen DENV-4

* Wirksamkeit gegen schwere VCD (Dengue Case
Adjudication Committee [DCAC] citeria)

Diese Daten wurden im November 2019 im New England

Journal of Medicine verdffentlicht.2 Diese Daten wurden im Marz 2020 in The Lancet

veroffentlicht.®

SEKUNDARER ENDPUNKT (Teil 2)

Die Studie erflllte alle sekundaren Endpunkte, fur die
eine ausreichende Anzahl von Fallen vorlag (basie-
rend auf der Auswertung der 18-Monats-Follow-up-
Daten nach der zweiten Dosis). TAK-003 zeigte:

EXPLORATIVE ANALYSE (TEIL 3)

Auch Daten zu 24 Monaten* und 36 Monaten®
Nachbeobachtungszeit wurden als Interimsanalysen
publiziert.

Die Daten der 54-monatigen Nachbeobachtung
zeigten fur TAK-003:

* 61,2% VE insgesamt
(95% Cl: 56,0 % bis 65,8%)
* 84,1% VE gegen Hospitalisierung bei
Dengue-Fieber (95% CI: 77,8 % bis 88,6 %)
* 64,2% VE bei seropositiven Personen
(95% ClI: 58,4 % bis 69,2 %)
und 53,5% VE bei seronegativen Personen
(95% Cl: 41,6 % bis 62,9%)

Diese Daten wurden im Juni 2022 auf dem NECTM8 Kongress
in Rotterdam vorgestellt.®

* ahnliche VE bei seropositiven und seronegativen
Personen (VE: 76,1% [95 % CI: 68,5 % bis 81,9 %]
bzw. VE: 66,2% [95% Cl: 49,1% bis 77,5 %])

* 90,4% VE gegen Hospitalisierung bei Dengue-Fieber
(95% CI: 82,6 % bis 94,7 %; p<0,001)

* 85,9% VE gegen hamorrhagisches
Dengue-Fieber (95% ClI: 31,9 % bis 97,1%)

* Schwankende VE nach einzelnen Serotypen:

0 69,8% fur DENV-1
(95 % Cl: 54,8 % bis 79,9 %)

SICHERHEIT

TAK-003 wurde im Allgemeinen gut vertragen, es gab keine Hinweise auf Disease Enhancement bei den
Probanden, die TAK-003 erhielten. In der TIDES-Studie wurden bisher keine wesentlichen Sicherheitsrisiken
beobachtet. Die am haufigsten gemeldeten Reaktionen waren Schmerzen an der Injektionsstelle, Kopfschmerzen,
Myalgie, Erythem an der Injektionsstelle, Unwohlsein, Asthenie und Fieber.#

Qdenga® Pulver und Lésungsmittel zur Herstellung einer Injektionslosung in einer Fertigspritze

v Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusatzlichen Uberwachung. Dies ermdglicht eine schnelle Identifizierung neuer Erkenntnisse Uber die Sicherheit. Angehérige von Gesund-
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