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01.11.2004 - 14:21 Uhr, Idenix Pharmaceuticals, Inc.

Canbri dge, Massachusetts, Novenber 1 (ots/PRNewswire) -

- Zusanmenf assende NM 283-Daten der Anerican Association for the
Study of Liver Diseases (AASLD) vorgestellt

Di e Ideni x Pharmaceuticals, Inc., (Nasdaq: IDX), ein nit der
Ent deckung und Entwi cklung von Medi kanenten fir di e Behandl ung von
Virus- und anderen | nfektionskrankheiten bei m Menschen bef asstes
Bi ophar maunt er nehnmen, stellt heute neue Daten fir ihren
Medi kament enkandi daten NM 283 vor, ein antivirales Agenziumfir die
Behandl ung des Hepatitis-C Virus (HCV), das derzeit in einer
kl i ni schen Phase-|la-Studi e untersucht wrd.

Neue Daten zu NM 283 werden heute anl asslich der 55. Jahrestagung
der AASLD in Boston von Dr. Nezam Afdhal von der Harvard Medi cal
School vorgestellt. In seinemeben erst in das Progranmm auf genomenen
Referat, das Dr. Afdhal heute um 17:15 halt, wird er die endglltigen
Dat en aus der klinischen Phase-1-Studie zu NM 283 di skuti eren, auch
Daten zur nmit 800 ng taglich in Mnotherapi e behandel ten
Hepatitis-C Kohorte, bei der nach 15-t&gi ger Behandl ung gegeniiber der
Basi slinie eine Verringerung der mttleren Virusbel astung (HCV- RNA)
um 94 Prozent oder 1,2 |0gl0 verzei chnet wrde.

Dr. Afdhal wird auch vorl aufige Daten nach 28-tagi ger Behandl ung
von 19 Patienten vorstellen, die an einer |aufenden klinischen
Phase- Il a-Studie zur Beurteilung der Kombinationstherapie nmt NM 283
und pegyliertemInterferon teil nehmen. Diese vorl aufigen Resultate
zeigen, dass die mt Konbi nationstherapi e behandel ten zwdl f Pati enten
nach 28-t&gi ger Behandl ung ei ne Reduzi erung der mittleren
Vi rusbel astung von 99,8 Prozent oder 2,7 10gl0 erzielten. D e
vor | aufi gen HCV- RNA- Reaktionen aus der klinischen Phase-11a-Studie
schei nen Uber di e behandel te Probandengruppe hi nweg ei nheitlicher und
besser zu sein als Resultate anderer Studien, die Daten zur
vi erwdchi gen Behandl ung von HCV- 1-Patienten nit der aktuellen
St andar dt her api e (pegylierte Interferone und Ri bavirin) nelden.

Bi sher hat NM 283 ein zufriedenstell endes Sicherheitsprofil gezeigt.
In kei ner der beiden klinischen Studi en wurden Behandl ungen i m
Zusamenhang nit der Therapi e abgebrochen. An beiden klinischen

St udi en nahmen mit chroni scher Hepatitis C Genotyp 1 infizierte
Patienten teil. Diese schwierig zu behandel nde Unterart des HCV-Virus
herrscht in den USA, in Europa und in Japan vor.

"Wr haben zwar in den vergangenen Jahren Verbesserungen bei der
Hepatitis- C Therapi e gesehen, aber es besteht nach w e vor enorner
Bedarf fir weitere Fortschritte bezuglich der Wrksankeit, Sicherheit
und Vertréaglichkeit von Behandl ungen, vor allemfir Patienten mt HCV
Genotyp 1 und Patienten, die auf Therapien auf Interferonbasis nicht
ansprechen”, so Dr. Nezam Afdhal, einer der |eitenden Forscher beider
NM 283- St udi en, Leiter der hepatol ogi schen Abteil ung am Beth |srael
Deaconess Medical Center in Boston und Associ ate Professor an der
Harvard Medical School. "Di e Daten aus diesen klinischen Studien sind
ernmuti gend und | egen nahe, dass sich NM 283 ntglicherwei se al s neue
Behandl ungsoption fir di ese Patienten erwei sen kann", so Dr. Afdhal
weiter.

NM 283 - Phase |

Di e doppel blinde, randomisierte klinische Phase-1-Studie nit
Dosi seskal ati on war auf die Beurteilung der Sicherheit,
Phar makoki neti k und antiviralen AKtivitat von NM 283 wéhrend ei ner
15-t 4gi gen Behandlung mit einer zwei wbchi gen Kontroll peri ode
ausgel egt. Alle Patienten waren chronisch nmt HCV Genotyp 1 (HCV-1)
infiziert und hatten entweder auf verschi edene Therapi en auf
Interferonbasis nicht angesprochen (87 Prozent) oder waren nicht
vor behandelt (13 Prozent).
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Di e Konzeption der klinischen Phase-1-Studie beinhaltete fiunf
Kohorten nmit ein Mal taglicher Verabrei chung von 50, 100, 200, 400
bzw. 800 ng sowi e eine Kohorte nmit zwei Mal té&glicher Verabreichung
von 200 ng. An zwei weiteren Kohorten wurden Verfahren der
Dosi stitration untersucht, umdie gastrointestinale Tol eranz hoherer
Tagesdosen zu optimeren. Zu jeder Kohorte gehdrten zwdl f Patienten,
die so randomi siert wurden, dass zehn Patienten NM 283 und zwei
Pati enten Pl azebo erhielten. Die endgiltigen Daten bezogen sich auf
95 Patienten aus acht Dosisgruppen, von denen 79 Patienten ihnen
zugetei |l te NM 283-Dosen und 16 Pl azebo erhal ten hatten.

Di e endgll tigen Daten aus der klinischen Phase-|-Studie zeigen
nach 15-t&gi ger Behandlung mit NM 283 ei ne dosi sabhangi ge, stete
Reduzi erung der Virusbel astung. Patienten, die wahrend der gesanten
15-t 4gi gen Behandl ungsphase nit 800 mg NM 283 té&glich (d. h. der
héchsten verabrei chten Gesantdosis) behandelt wurden, erzielten eine
Reduzi erung der mittleren Virusbel astung um 94 Prozent oder 1,2
| 0g10. Bei einigen Patienten wurden voribergehende, im Al geneinen
m | de gastrointestinal e Nebenwi rkungen mit Ubel keit und gel egentlich
Er brechen beobachtet. Di ese Nebenw rkungen beei ntréachtigten jedoch
ni e di e Behandl ung, und alle betroffenen Patienten schl ossen die
Ther api e ohne Unterbrechung ab. Es wurden kei ne ernsten negativen
Erei gni sse, Muster an abnormal en Laborwerten oder dosislinitierende
Toxi zi t & en beobacht et .

NM 283 - Phase Ila

Ei ne klinische Phase-Ila-Studie zu NM 283 wird derzeit
durchgefihrt, welche die Sicherheit, antivirale Aktivitat und
Phar makoki neti k der Konbi nati onstherapie nmit NM 283 und pegyliertem
Interferon imVergleich zu NM 283 al | ei ne untersuchen soll. Diese
klini sche Studie zur Beurteilung von 30 nicht vorbehandelten
Patienten sollte ihrer urspringlichen Konzeption nach eine 28-té&gi ge
Behandl ungsphase bei nhalten. Di e Behandl ungsdauer wurde jedoch in
Abanderung des Studi enprotokolls auf drei Mnate verl &ngert. Zu den
zentral en Auf nahnekriterien fur diese klinische Studie gehéren
Patienten mit HCV Genotyp 1, einer Virusbel astung von Uber 5 |0gl0
Kopi en/ Ml an der Basislinie sow e ein Al anin-An notransferasespi egel
(ALT- Spi egel ) von weniger als funf Ml Uber der Cbergrenze des
Normal werts. In dieser klinischen Phase-11a-Studie werden Patienten
random si ert einer der bei den Behandl ungsgruppen so zugew esen, dass
zwol f Patienten mit NM 283-Mnot herapie und 18 Patienten nmit NM 283
plus pegyliertemInterferon behandelt werden. In der Probandengruppe
m t Konbi nati onstherapie erhalten Patienten zur Titration ein Ml
taglich eine Dosis NM 283, beginnend nit 400 ng taglich, dann bis zum
achten Tag auf 800 ng té&aglich steigend. Diese Dosis von 800 ng
taglich wird dann bis zum Ende der Behandl ungsphase bei behalten. Eine
Dosis von 1,0 M krogrammi kg pegyliertes Interferon wird am achten
Behandl ungst ag und dann Uber di e verbl ei bende Behandl ungsphase j eden
si ebten Tag verabreicht.

Bi sher wurden 19 Patienten zur Teil nahne an der | aufenden
Phase- I | a- St udi e gewonnen. Si eben von ihnen wurden der
Behandl ungsgruppe mt NM 283- Monot herapi e und zwdl f der mt
Konbi nat i onst herapi e zugewi esen. Di e vorl dufigen Daten zeigen unter
den zwdl f mit Konbi nati onstherapie (NM 283 plus pegyliertes
Interferon) behandelten Patienten deutliche, konsequente und schnelle
Reduzi erungen der Serum Virusbel astungen (HCV-RNA-Spiegel). Mt
Konbi nat i onst her api e behandelte Patienten erzielten bis zur vierten
Wiche ei ne Reduzi erung der mittleren Virusbel astung (HCV-RNA) von 2,7
| 0g10 Kopien/m, d. h. eine 99, 8-prozenti ge Reduzi erung der
Virusbel astung in den ersten vier Behandl ungswochen. Die Resultate
fiar di e Kombi nati onst herapi e zei gen auch i m Vergl eich zur
Probandengruppe nit NM 283- Monot herapi e verbesserte antivirale
W rkung. Dieses Ergebnis entspricht Daten aus praklinischen
Laborstudi en, die fir di e Konbinati onstherapie mt NM 283 und
Interferon-al pha eine synergi stische antivirale Wrkung nahel egt en.

Von den zwdl f nmit Kombi nati onst herapi e behandel ten, bisher bereits
ausgewerteten Patienten w esen neun (75 Prozent) nach 28 Tagen frihes
virol ogi sches Ansprechen auf. Auf di esemtherapeuti schen Gebiet ist
frihes virol ogi sches Ansprechen definiert als ein Rickgang im
Ser um HCV- RNA um mi ndestens 2 | 0gl0 Kopi en/ m . Frihes virol ogi sches
Ansprechen ist auch durch ei ne Reduzi erung des HCV- RNA- Spi egel s auf
Werte unterhal b der Nachwei sgrenze des hoch sensi bl en
Pol yner ase- Chai n- React i on- Assays (PCR-Assay) definiert.

W ssenschaftler, die antivirale Therapi en untersuchen,
einschliesslich Therapien mt Interferon plus Ribavirin, haben
berichtet, dass das Erzielen frihen virol ogi schen Ansprechens in der



zwol ft en Behandl ungswoche nit ei ner verbesserten Chance der
nachhal tigen Virusfreiheit verbunden ist.

"Die bei NM 283 in der abgeschl ossenen Phase-1-Studi e beobachtete
gl ei chbl ei bende antivirale Wrkung in einer Probandengruppe mt nicht
vor behandel ten Patienten und Patienten, die auf Interferon nicht
ansprachen, sow e die friuhen Daten aus der klinischen
Phase-Ila-Studie unterstitzen fortgesetzte, erweiterte klinische
Studi en zu NM 283 in Konbination nmt pegyliertemInterferon”, neinte
Dr. Nathaniel A Brown, Executive Vice President fir klinische
Forschung und Chi ef Medical O ficer von |deni x Pharmaceutical s.

"Di ese Resultate sind zwar bereits vielversprechend, aber wir freuen
uns auf die Analyse der Kombi nati onstherapie aus NM 283 und
pegyliertemlInterferon Uber |angere Behandl ungsphasen hinweg, wie wr
sie in der erweiterten Phase-lla-Studie sowie in der Phase-II|b-Studie
vor nehnmen werden.”

Nachste Schritte

| deni x plant, eine klinische Phase-I1b-Studie zu NM 283 bis zum
Jahresende 2004 aufzunehnen. An dieser sechsnonatigen Studie sollen
etwa 165 Patienten mit HCV Genotyp 1 teilnehnmen, die auf eine
m ndest ens drei nonati ge Vorbehandl ung mt der aktuellen
St andar dt herapi e (pegyliertes Interferon plus R bavirin) nicht
ansprachen. Di ese Phase-11b-Studie ist als Head-to-Head-Studi e der
Konmbi nati onstherapie nmit NM 283 und pegyliertemlInterferon im
Vergl ei ch zur Standardtherapie mt pegyliertemInterferon plus
Ri bavirin konzipiert. Diese klinische Phase-11b-Studie wird auch eine
Pr obandengruppe zur Monot herapie nmit NM 283 bei nhalten. |denix
erwartet, dass die Phase-lla- und Phase-11b-Studien zu NM 283 2005
abgeschl ossen werden.

Naher es Uber NM 283

NM 283 ist ein neuartiges oral es Nukl eosi danal og, das von |denix
und der Universitat Cagliari im Rahnen ei ner kooperativen
Laborverei nbarung unter Leitung von Dr. Paolo LaColla, dem Leiter der
Abt ei | ung Bi onedi zi ni sche W ssenschaften und Technol ogi en di eser
Uni versitat, genei nsam entdeckt wurde. NM 283 wird nach der
Absorption i m Stof fwechsel in eine Formunmgewandelt, die
HCV- RNA- Pol yrrer ase bl ocki ert. NM 283 hat auch bei der Replikation von
HCV Genotyp 1 bei chronisch infizierten Schinpansen ei ne bl ocki erende
W rkung gezei gt.

Naheres Uber Hepatitis C

Weltweit sind etwa 170 M1 lionen Menschen chronisch nit HCV
infiziert, davon etwa 2,7 MIlionen in den USA. Chronische
HCV- I nf ektionen sind in den USA und anderen I ndustriel andern fir 40
Prozent der Zirrhosefalle i m Endstadium 60 Prozent der Falle von
Leber krebs und 30-40 Prozent der Lebertransplantate verantwortlich.
Derzeit verflgbare Behandl ungsopti onen sind oft aufgrund der
mangel nden Fahi gkeit der Patienten, diese Behandl ungen zu tolerieren,
und der Wrksankeit der Behandl ungen ei ngeschrankt, insbesondere bei
mt HCV Genotyp 1 infizierten Patienten. Die Unterart HCV Genotyp 1
i st der am schwi erigsten zu behandel nde HCV-Genotyp. Es wird
geschat zt, dass dieser Genotyp in den USA und in Japan uber 70
Prozent und in Westeuropa lUber 65 Prozent der berichteten HCV-Falle
verursacht.

Naher es uber |deni x

Di e Ideni x Pharmaceuticals, Inc., (Nasdag: IDIX) ist ein mt der
Ent deckung und Entwi ckl ung von Medi kamenten fur di e Behandl ung von
Virus- und anderen | nfektionskrankheiten bei m Menschen bef asstes
Bi ophar maunt er nehnen. |deni x konzentriert sich derzeit auf die
Behandl ung von | nf ekti onskrankheiten , die durch das
Hepatitis-B-Virus, das Hepatitis-C Virus und das
Human- | mmundefi zi enzvirus (H V) verursacht werden. Die |denix
Phar maceuticals , Inc., hat ihren Hauptsitz in Canbridge,
Massachusetts, und unterhdlt Forschungsanl agen fir die Entdeckung
neuer Medi kanente im franzési schen Montpellier und imitalienischen
Cagliari. Nahere Informationen uber Idenix finden Sie unter

http://ww.idenix.com

Zukunftsgerichtete Aussagen

Di ese Pressenitteilung enthdlt in die Zukunft gerichtete Aussagen
i m Rahnen der Definition des Private Securities Litigation Reform Act
aus dem Jahr 1995. Bei in dieser Pressenmitteilung enthaltenen


http://www.idenix.com

Aussagen, die nicht historischer Natur sind, handelt es sich um
zukunftsorientierte Aussagen. Sol che zukunftsorientierten Aussagen,
einschliesslich Aussagen bezlglich der potenziellen therapeutischen
Vorteile und der erfol greichen Entw cklung von

Medi karment enkandi dat en, wel che das Unternehnen entwi ckelt, sow e der
Medi kament enent deckung, Forschung und klini schen Entwi cklung des

Unt er nehnens und auf si cht sbehérdl i cher Genehmi gungsverf ahren,
unterliegen einer Rei he von Faktoren, Risiken und Unwégbarkeiten,
auf grund der tatsachliche Ereignisse oder Resultate wesentlich von
den aktuel |l en Erwartungen des Unternehnmens abwei chen kénnen. Diese
Ri si ken und Unwagbar keiten bezi ehen sich auf die Resultate klinischer
Studi en und weiterer Studien zu Medi kament enkandi dat en, die das

Unt er nehnmen entwi ckelt, auf die zeitliche Gestaltung und den Erfolg
von Antragen, Annahnen und Genehmi gungen von Ei nrei chungen bei

Auf si cht shehdrden, auf di e Abhangi gkeit des Unternehnmens von seiner
Kol | aboration mt der Novartis Pharma AG auf die Fahigkeit des

Unt er nehmens, die fir die Ausfihrung seiner Forschungs-,

Ent wi ckl ungs- und Kommer zi al i si erungsaktivitaten erforderlichen
weiteren Mttel aufzubringen, auf die Fahigkeit des Unternehnens,
qualifizierte Mtarbeiter einzustellen und beizubehalten, sow e auf
di e Fahi gkeit des Unternehnens, fiur seine Medi kanent enkandi daten und
Ent deckungen Patent- und weiteren Schutz geistigen Ei gentuns zu
erhal ten, aufrecht zu erhalten und durchzusetzen. Diese und weitere
Ri si ken sind unter der Uberschrift "Risikofaktoren" im bei der

US- aneri kani schen Securities and Exchange Conmmi ssion ei ngereichten
Quartal sbericht des Unternehnens auf Formular 10-Q fir das Quartal
zum 30. Juni 2004 sowi e in anderen, vom Unternehnen bei der
Securities and Exchange Commi ssion ei ngerei chten Dokunenten
detaillierter beschrieben.

Al'l e zukunftsorientierten Aussagen spiegeln nur die Erwartungen
des Unt ernehnens zum Zeit punkt di eser Pressenitteilung w der. Leser
sollten sich zu allen spateren Zeitpunkten auf sol che Aussagen ni cht
al s W edergaben der Ansichten, Erwartungen oder Einstellungen des
Unt er nehnmens verl assen. |denix rechnet danmit, dass spatere Ereignisse
und Entwi ckl ungen zur Anderung di eser Ansichten, Erwartungen und
Ei nstel l ungen fihren kdnnen. 1denix kann zwar die Aktualisierung
sol cher zukunftsorientierter Aussagen zu einem kinftigen Zeit punkt
beschl i essen, |ehnt aber spezifisch jegliche dahi ngehende
Verpflichtung ab.
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