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Transgene : présentation de données supplémentairde Phase | dans
I’'hépatite C chronique au congres EASL et préparathn d'une Phase Il

Parc d’Innovation d'lllkirch , France, 23 avril, 2009— Transgene S.A. (Euronext Paris:
FR0O005175080) a présenté aujourd’hui des donnémgléuentaires issues de I'étude de
Phase | de son vaccin thérapeutique TG4040 (MVA-HE&nhduite chez des patients n’ayant
recu aucun traitement préalable contre leur indectihronique par le virus de I'hépatite C.
Transgene a décidé le lancement d’'une étude deePhasu début de I'année 2010 en
combinaison avec le traitement standard (interfé@lpha pégylé et ribavirine).

Une analyse détaillée des derniers résultats présentée aujourd’hui a Copenhague lors de
la réunion annuelle de 'EASL (European Associatfon the Study of Liver disease -
Association Européenne pour I'étude de maladiesatigpes) :

Toutes les doses utilisées dans I'étude se sobté&y slres et bien tolérées. Les
effets secondaires les plus fréquemment observasistent en des réactions
légeres ou modérées au site d’'injection et a depymes grippaux. Aucun effet
secondaire pouvant mener a l'arrét ou a la modifinadu traitement, ou effet
secondaire grave lié au produit TG4040 n’a eteaepp

Globalement, une diminution de 0,5 a 1,4 logl0 IU/de la charge virale par
rapport a celle mesurée avant le traitement soBs&rvée chez six des quinze
patients.

Pour les deux patients présentant les diminutiessplus importantes de charge
virale (0,8 et 1,4 log10), celles-ci sont concomi¢s avec une augmentation de la
réponse immune a cellules T spécifique au vaccisq(j'a trois fois les niveaux
mesurés pré-traitement). En outre, pour 'un dendux, un pic des cellules
productrices d’interféeron gamma a été observé urdew@x semaines apres la
troisieme injection. Ces cellules sont restéesatigdides jusqu’a la fin de la période
d’observation de 6 mois, la charge virale mesusstant dans le méme temps
sensiblement diminuée. Pour les patients qui oddgarté une variation minime ou
nulle de leur charge virale, aucune réponse imndingée contre les antigenes
viraux NS3 et NS4B inclus dans le vaccin et NS5A mzlus dans le vaccin, n'a
ete détectée par ELISpot interféeron gamma durgnéidede d’observation.

Philippe Archinard, Directeur Général de Transgerse, déclaré: « Ces résultats
supplémentaires de Phase | sont encourageantdscaiennent a I'appui du mécanisme
d’action attendu de TG4040, dont I'objectif estndiuire une réponse immune a cellules T
permettant de contribuer au contr6le de la répticatvirale. Les données confirment
eégalement le tres bon profil de tolérance de TG4@Hite etude exploratoire prometteuse
nous permet de préparer activement le développedfieigue ultérieur du produit. Celui-ci
consistera en une étude de Phase Il contrdlée, ldol@ncement est prévu début 2010,
destinée a démontrer la synergie de TG4040 aviegilement standard. »

Au sujet du programme de Phase | de TG4040

L'étude clinique en cours, multicentrique, a esdalde doses et réalisée « en ouvert », est destinée
tester la sécurité et I'activité biologique de T@@&hez des patients porteurs chroniques du gémotyp



1 du virus de I'népatite C n’ayant recu aucun e¢raint contre leur infection. Elle est conduite en
France dans trois centres d’investigation et cotepdb patients. Ces patients ont recu une injection
sous-cutanée par semaine pendant trois semaind¥Gde40 a la dose de A(@fu (groupe 1:

3 patients), 10pfu (groupe 2 : 3 patients) et®1ffu (groupe 3 : 9 patients). Les patients traiésc la
plus forte dose recgoivent une injection de rappedigieme maois.

En mars 2008, Transgene a étendu I'essai cliniqueoars a 27 nouveaux patients dans 3
groupes supplémentaires. Cette extension de I'éwupleur objectif d’évaluer des injections
complémentaires a 2 et 4 mois au lieu de 6 momufes 5 et 6) et a évaluer la sécurité du
produit chez des patients présentant des stadesapancés d’affections hépatiques (groupe
4). 14 patients ont été inclus a ce jour dans d¥esion et les résultats initiaux sont attendus
pour le troisieme trimestre 2009.

En janvier 2006, Transgene a obtenu une subvedtiosnmontant de 1,3 M€ dans le cadre du
pole de compétitivité Lyonbiopdle pour le dévelomesat de son vaccin thérapeutique contre
I'infection chronique par le virus de I'hépatite Cette subvention couvrira environ 30% des
frais relatifs a ce projet.

En parallele, une étude de phase | est en coufSaaada, co-financée par I'Université de

Montréal et ayant le soutien du Réseau canadienlpsaccins et I'lmmunothérapie. Cette

étude concerne 24 patients en rechute aprées asgir un traitement standard a base de
ribavirine et d'interféron alpha pégylé. Les doméke tolérance ainsi que les résultats
préliminaires virologiques et immunologiques deemiétre disponibles a la fin de 20009.

Au sujet du vaccin thérapeutique TG4040

Le vaccin en développement de Transgene, TG 4@di6eue virus MVA pour transporter et
exprimer des protéines non structurelles du vired'liepatite C (NS3, NS4 et NS5B). Le
vecteur MVA est une souche de poxvirus fortemetdgnate qui associe les avantages d’'une
souche testée a grande échelle chez 'lhomme conamnvantivariolique et la capacité a
stimuler une forte réponse immunitaire & des anége

Au sujet de I’'népatite C chronigue

L'hépatite C représente aujourd’hui un problemesaleté publique majeur. On estime en effet de 170
a 200 millions le nombre de personnes infectéesnitpnement par le virus de I'hépatite C dans le
monde et les déceés liés a l'infection chroniquendren 470 000 par an. L'incidence maximale des
pathologies liées au VHC devrait se produire agxtalurs de 2025-2030 dans les pays développés.
Ces infections conduisent a des pathologies hépetigfibroses, cirrhoses et hépatocarcinomess Elle
sont la premiere cause de transplantation hépatfoer les patients infectés par le génotype 1 du
virus, le traitement standard a base d'interfédphapégylé et de ribavirine est efficace chez 5f&%
patients qui vont jusqu’au bout de leur traitemdé#. traitement est long et souvent trés mal toléré,
créant un large besoin pour des alternatives obo@isons thérapeutiques.

Au sujet de Transgene:

Transgene, basée a Strasbourg, est une sociéghdmimaceutique qui congoit et développe des
vaccins thérapeutiqgues et des produits d'immunethiér pour le traitement des cancers et des
maladies infectieuses. Transgene a trois produoigghase |l (TG4001/R3484, TG4010 et TG1042) et
un en phase | (TG4040). Transgene a conclu un raite stratégique avec Roche pour le
développement du vaccin thérapeutique TG4001/Rp484 le traitement des maladies liées au virus
du papillome humain. Transgene dispose de capadiégabrication de vecteurs viraux et de



technologies licenciables a des tiers. Pour degiysles renseignements sur Transgene, consulter son
site internetvww.transgene.fr
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