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Idenix Pharmaceuticals, Inc.

Idenix gibt vorlaufige Ergebnisse der 24-wdchigen, klinischen Phase lla Studie zu
Valopicitabin (NM283) in Kombination mit pegyliertem Interferon zur Behandlung von
Hepatitis C bekannt

14.04.2005 - 17:17 Uhr, Idenix Pharmaceuticals, Inc.

Paris (ots/PRNewswire) -

- Patienten unter Konbi nati onsbehandl ung erreichten nach 24 Wchen
eine mttlere Viruslastreduktion von 4,5 [0gl10, bzw Uber 99, 99
Prozent

| deni x Pharnmaceuticals, Inc. (Nasdag: ID X), ein mt der
Ent deckung und Entwi ckl ung von Medi kamenten fir di e Behandl ung von
Virus- und anderen | nfektionskrankheiten bei m Menschen bef asstes
Bi ophar maunt er nehnmen, gab heute vorl &ufi ge Ergebni sse der klinischen
Ila Studie zu Val opicitabin (NM283) zur Behandl ung von naiven
Patienten mt Genotyp 1 Hepatitis C bekannt. In dieser klinischen
Studi e der Phase |la haben 9 Patienten, die eine Konbination von
Val opi ci tabin und pegyliertemInterferon erhielten, inzw schen eine
24-wochi ge Behandl ung hinter sich und erreichten dabei eine nmittlere
Reduktion der HCV RNA i m Serumvon 4,5 | 0gl10, bzw. von iUber 99, 99
Prozent. Diese Ergebni sse werden auf dem 40. Jahrestreffen der
Eur opean Association for the Study of the Liver (EASL) in Paris,
Frankrei ch, am Sonntag, den 17. April, um 12:00 Unhr mittel européische
Zeit (MEZ) von Dr. Nezam Afdhal, von der Harvard Medical School
vorgestel lt.

I mJanuar hatte ldenix bereits 12-wbchi ge Ergebni sse von 12
Pati enten bekannt gegeben, di e eine Konbi nationstherapi e aus
Val opi ci tabin und pegyliertemInterferon erhalten hatten. Von diesen
12 Patienten, Uber die berichtet wrde, haben jetzt neun die
Behandl ungsdauer von 24 Whchen Konbi nati onst herapi e erreicht und
zei gen ei ne zusatzliche, benerkenswerte antivirale Reaktion. Bei acht
der neun Patienten ist der Virus-Spiegel unter 600 | U m gesunken,
was der unteren Nachwei sgrenze des Anplicor(TM PCR Assays
entspricht, eines Assays, der geneinhin von Arzten eingesetzt wird,
um di e Wrksankeit der Hepatitis C Behandl ung zu uberprtfen. Sechs
der neun Patienten erreichten unter Einsatz des Echtzeit-TagMan(R)
PCR Assays, eines hochsensiblen Assays nmt einer Nachwei sgrenze von
10 U m, nicht mehr nachzuwei sende Virus- Spi egel .

"Es ist das erste Mal, dass wir 24-Wchen- Ergebni sse eines
antiviralen Wrkstoffes sehen, der direkt auf spezifische Enzyne des
Hepatitis C Virus zielt", sagte Dr. Nezam Afdhal, fUhrender
Versuchsl eiter der Phase Ila Studien nmt Valopicitabin und Leiter der
Hepat ol ogi e am Beth | srael Deaconess Medical Center in Boston sow e
Extraordi narius an der nedi zi ni schen Fakul ta von Harvard. "Diese
ersten, vorl aufigen Ergebni sse sind sehr vielversprechend und | assen
vermuten, dass direkte antivirale Wrkstoffe, wie z.B. Val opicitabin,
zur neuen Standardbehandl ung bei Hepatitis C werden, da sie Hepatitis
C Patienten, insbesondere denen, die nmit dem Genotyp 1 HCV infiziert
sind, potenziell klinische Vorteile mt geringeren Nebenw rkungen
ver sprechen".

Konzeption der klinischen Studie: Es wurden insgesant 30 Patienten
in die klinische Phase Ila aufgenomen und randomi siert einer von
zwei Behandl ungsgruppen so zugew esen, dass 18 Patienten mt
Val opi citabin plus pegyliertemlInterferon und 12 Patienten mt
Val opi ci tabin als Mnot herapi e behandelt werden. Die Patienten unter
Kombi nati onstherapie erhalten téglich einmal eine titrierende
Dosi erung Val opi citabin von bis zu 800 ng am 8. Tag, die dann Uber
den Behandl ungszei traum bei behal ten wird. Dartber hinaus wird ab dem
8. Tage ei nmal wdchentlich eine Peg-Intron(R) Dosis von 1,0
M krogrami kg verabreicht. Die an der Studie teil nehnenden Patienten
sind nicht vorbehandelt, mt HCV Genotyp 1 infiziert und weisen eine
Anf angs- Virusl ast von mehr als 5 10910 U m und Al anin
Ani not r ansf er ase- Spi egel (ALT) von weni ger als dem finffachen der
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nor nal en Cbergrenze auf. Mt Zustimung der klinischen Leitung der
Studi e und nach Einreichung der Protokollergdnzungen bei der United
States Food and Drug Administration (FDA), hat |denix di e Dauer der
Behandl ung di eser klinischen Studie von urspringlich geplanten 28
Tagen nach den Zwi schener gebni ssen auf 12 Wochen, dann auf 24 Wbchen
und endl i che auf 48 Wchen verl angert.

Er gebni sse der klinischen Studie: Von den 30 teil nehmenden
Pati enten hat einer erst kirzlich die Behandl ung begonnen, 25 haben
ei ne 12-wichi ge Behandl ungsdauer erreicht und vier Patienten haben
di e Behandl ung vor Erreichen der 12. Wche abgebrochen. Zwei der
Abbr iiche stehen in Zusammenhang mit Interferon, ein Patient hatte
seine Zustimung nur fur die anfangliche 28-té&agi ge klinische Studie
gegeben und einer stand fir die nachtragliche Auswertung nicht nehr
zur Verfiugung. Di e Ergebnisse der G uppe, die eine 12-wdchige
Behandl ung hinter sich hat, stimen nit den bereits am 10. Januar
2005 vom Unt ernehnmen ver 6f fentlichten 12-Wchen Ergebni ssen Uberein.
Di e aktualisierten 12-Wchen Ergebni sse zeigen ei ne HCV RNA Redukti on
in Bezug auf die Baseline von 3,01 logl0 IWm, oder 99,9 Prozent bei
den 16 Patienten aus der Konbi nationstherapi e-G uppe und 0,87 |0gl0
IUnm, oder 86,5 Prozent bei den 12 Patienten aus der
Val opi ci t abi n- Monot her api e- G- uppe.

Bi s heute haben 10 Patienten ei ne 24-wdchi ge Behandl ung hi nter
sich. Neun Patienten in der Behandl ungsgruppe mit Val opicitabine plus
pegyliertemInterferon haben die 24 Wchen Behandl ung vol |l endet. Die
mttlere HCV RNA Reduktion in Bezug auf die Baseline betrug fir diese
Patienten 4,5 logl0 U, bzw dber 99,99 Prozent. Ein Patient aus
der Monot her api e- G uppe setzte di e Behandl ung nach der 12. Wbche fort
und wi es nach 24 Wbchen ei ne HCV RNA Reduktion in Bezug auf die
Baseline von 1,9 10910 U m auf. Sechs der neun Patienten, die eine
Konbi nat i onsbehandl ung bekanen, erreichten Virus-Spiegel, die
unt erhal b der Nachwei sgrenze des Echtzeit-PCR-Assays | agen, einem
hochenpfi ndl i chen Assay (
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