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NYA FAS I11-RESULTAT STODER LANGVERKANDE SKYDD MOT BLODNING
FOR PATIENTER MED HEMOFILI A OCH B

— Rekombinanta Fc-fusionsproteiner visar potential att forandra varden genom att erbjuda
langverkande skydd mot blodning med farre injektioner &n nuvarande behandling —

Warszawa, Polen — 8 februari, 2013 - Biogen Idec (NASDAQ: BIIB) och Swedish Orphan
Biovitrum (Sobi) (STO: SOBI) publicerade uppgifter som bekraftar mojligheten for rekombinant
faktor VI Fc-fusionsprotein (rFVIIIFc) och faktor IX Fc-fusionsprotein (rFIXFc) att ge
langverkande skydd mot blédning med farre injektioner an de som krévs med nuvarande
behandling for personer med hemofili. Uppgifterna som kommer fran de hittills storsta fas 111-
registreringsstudierna som genomforts inom hemofiliomradet, presenterades i veckan vid den

6: e Annual Congress of the European Association for Haemophilia and Allied Disorders
(EAHAD).

Studierna jamforde den farmakokinetiska aktiviteten hos rEVIIIFc for hemofili A och rFIXFc for
hemofili B med nu tillgangliga behandlingar. | studierna forblev de langverkande
fusionsproteinerna aktiva i kroppen under en langre period vilket gjorde att studiedeltagarna
kunde undvika blédning med farre injektioner &n vad kravs med nuvarande behandling. I A-
LONG-studien injicerade patienter med hemofili A en till tva ganger i veckan profylaktiska
(forebyggande dosering) injektioner av rEVIIIFc och hade fa blodningar. | B-LONG-studien fick
rFIXFc-patienter med hemofili B injicera forebyggande injektioner varje eller varannan vecka
och hade fa blodningar.

"Resultaten fran dessa fas I11-studier visar en mojlighet att forandra behandlingen av hemofili
genom att erbjuda langvarigt skydd mot blodning samtidigt som behandlingsb6rdan minskar i
samband med denna sallsynta sjukdom", sager Glenn Pierce, MD, Ph.D., M.D., Ph.D., senior
vice president of Global Medical Affairs och chief medical officer for Biogen Idecs terapiomrade
hemofili. "Farre injektioner kan hjalpa fler manniskor med hemofili att folja ett férebyggande
behandlingsschema, vilket kan bidra till att forhindra de langsiktiga halsokonsekvenser som kan
bli f6ljden av att en blodning behandlas forst efter att den intréffat.”

Den nuvarande behandlingen av hemofili A och B kréver frekventa injektioner, vilket ar en
borda for patienterna. Profylaktisk behandling av hemofili A kréaver i regel injektioner tre ganger
i veckan eller varannan dag, medan injektioner 2-3 ganger i veckan kravs for behandling av
hemofili B, enligt riktlinjer fran National Hemophilia Foundation's Medical and Scientific
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Advisory Council. Personer med svar hemofili som inte foljer ett profylaktisk injektionsschema
forblir kénsliga for blédning som kan orsaka permanenta skador och livshotande blédningar.

Rekombinant FVIIIFc och rekombinant FIXFc utvecklades med anvéndning av Fc-
fusionsteknologi, vilken pa ett sakert sétt anvants i FDA-godkéanda lakemedel i mer &n ett
decennium. Biogen Idec och Swedish Orphan Biovitrum har pa detta satt for forsta gangen
tillampat Fc-fusionsteknologi inom hemofili med malet att fa koagulationsfaktorer att racka
langre och darmed minska injektionsbdérdan for patienter och deras familjer.

Om resultaten for A-LONG (rFVIIIFc) vid EAHAD

Resultaten fran A-LONG bekraftar de langverkande egenskaper som rFVIIIFc har. Specifikt
visar resultaten att rFVII1Fc stannar i kroppen 50 procent langre dan Advate® [antihemofilifaktor
(rekombinant), plasma/albumin-fri metod], den mest anvénda faktor VIl11-behandlingen. | studien
var den terminala halveringstiden fér rEVIHFc 19 timmar jamfért med 12 timmar for Advate.
Andra matt pa rFVII1Fc-aktivitet i kroppen belyser ytterligare de langverkande egenskaperna:
medelvérdet for den tid under vilken en aktivitetsniva av koaguleringsfaktor associerad med
mindre blodning (tid till 1 procent) uppnaddes var ca 5 dagar for rFVIIIFc jamfort med 3,5 dagar
for Advate och den genomsnittliga takt med vilken rFVIIIFc avldgsnades ur kroppen var 2,0
ml/tim/kg jamfort med 3,0 ml/tim/kg for Advate. | studiens individanpassade profylaxarm hade
rFVIIIFc-patienterna ett doseringsintervall (median) pa 3,5 dagar och en veckodos (median) pa
78 IU per kg for att forhindra blodning, vilket &r positivt i jamforelse med nuvarande
rekommenderad behandlingsdos. | denna arm kunde nastan en tredjedel av patienterna uppna
dosering var femte dag. Overlag indikerar A-LONG-resultaten att rFVII1Fc har potential att bli
den forsta produkt som erbjuder patienter med hemofili A langverkande skydd mot blodning
med mindre frekvent dosering &n nuvarande behandlingar.

A-LONG-resultaten presenterades i ett foredrag vid en session for “Senaste Nyheter” och i
poster 104, “Phase 3 clinical study of recombinant FC fusion factor FVIII (rFVIIIFc)
demonstrated safety, efficacy, and improved pharmacokinetics (A-LONG)”.

Om resultaten for B-LONG (rFIXFc) vid EAHAD

B-LONG-resultaten bekraftar de langverkande egenskaper som rFIXFc har. Specifikt visar
resultaten att rFIXFc stanar i kroppen mer an dubbelt sa lang tid som BeneFIX®
[koagulationsfaktor 1X (rekombinant)], den enda rekombinanta faktor 1X-behandling som for
narvarande ar godké&nd for profylaktisk anvandning. Den terminala halveringstiden for rFIXFc
var 82 timmar jamfort med 34 timmar for BeneFIX. Andra matt pa rFIXFc-aktivitet i kroppen
understryker ytterligaredess langverkande egenskaper: medelvardet for den tid under vilken en
aktivitetsniva av koaguleringsfaktor associerad med mindre blédning (tid till 1 procent)
uppnaddes var 11 dagar for rFIXFc jamfort med 5 dagar for BeneFIX och den genomsnittliga
takten med vilken rFIXFc avldgsnades ur kroppen var 3,2 ml/tim/kg jamfort med 6,3 ml/tim/kg
for BeneFIX. Samtliga patienter i studiens individanpassade arm for profylax nadde ett intervall
om minst en vecka mellan injektionerna av rFIXFc- och 50 procent nadde ett intervall om 14
dagar eller langre.Medianveckodosen var 45 1U per kg, vilket ar jamférbart med den
rekommenderade dosen i nuvarande behandling. Overlag stoder dessa B-LONG-resultat
potentialen for rFIXFc att bli den forsta produkt som erbjuder patienter med hemofili B
langverkande skydd mot blodning med ett mindre pafrestande injektionsschema an nuvarande
behandling.
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B-LONG-resultaten presenterades i poster 115, “Safety, efficacy, and improved
pharmacokinetics (PK) demonstrated in a phase 3 clinical trial of extended half-life recombinant
FC fusion factor IX (B-LONG)”.

Det ar viktigt att papeka att skillnaden i halveringstid mellan rFVIlIFc och rFIXFc var forvantad
och i 6verensstimmelse med skillnaderna mellan de naturliga koagulationsfaktorerna. Fc Fusion-
teknologin forlanger halveringstiden hos FV1II och FIX olika, beroende pa biologiska skillnader
hos hemofili A och B. Den tid som FVIII forblir aktiv styrs av dess egen halveringstid samt av
det blodprotein som det binder till, som kallas von Willebrand faktor. Halveringstiden hos FIX &r
inte begransad pa detta sétt.

"Dessa nya resultat stodjer tillampningen av Fc-fusionsteknologi i hemofili, som &r en naturligt
forekommande metod att fordroja nedbrytningen av faktor i kroppen och atercirkulerar detta
tillbaka in i blodomloppet,” séger Birgitte Volck, M.D., Ph.D., senior vice president & chief
medical officer pa Sobi. "Medan Fc fusion har anvants i lakemedel i mer &n ett decennium, &r
rEVIIIFc och rFIXFc de forsta koagulationsproteiner under utveckling som anvander teknologin
for att framgangsrikt forlanga halveringstiden, vilket kan erbjuda skydd mot blédningar och
samtidigt minska injektionsbhdrdan for personer med hemofili."”

Om A-LONG-studien och rFVIIIFc-programmet

A-LONG var en global, 6ppen, multicenter, fas I11-studie som utvarderade effekt, sékerhet och
farmakokinetik av intravenost injicerat rFVIIIFc hos 165 manliga patienter i aldern 12 ar och
aldre. Resultaten fran studien, som forst tillkannagavs i oktober 2012, visade att rFVIIIFc var
effektivt for behandling och foérebyggande av blédning, rutinmassig profylax och perioperativ
behandling, med lag (ensiffrig) arlig blodningsfrekvens (median) savél vid individanpassad som
veckovis profylaktisk behandling. Totalt kontrollerades 98 procent av blédningarna av en eller
tva injektioner av rFVIIIFc. Rekombinant FVIIIFc var i allménhet vél tolererad och inga
inhibitorer till rFVIIIFc upptécktes. De vanligaste biverkningarna (incidens av > 5 procent) som
intraffade utanfor den perioperativa behandlingsperioden var nasofaryngit, artralgi, huvudvark
och ovre luftvagsinfektion. Inga allvarliga biverkningar bedémdes av studielédkarna vara
relaterade till behandlingen.

Pagaende kliniska studier av rFVIlIFc inkluderar en studie for tidigare behandlade barn med
hemofili A under 12 ar, Kids A-LONG, och ASPIRE for patienter som fullféljt A-LONG-studien
eller som fullféljer Kids A-LONG-studien.

Om B-LONG-studien och rFIXFc-programmet

B-LONG var en global, 6ppen, multicenter, fas I11-studie som utvérderade effekt, sékerhet och
farmakokinetik for intravenost injicerat rFIXFc hos 123 manliga patienter i aldern 12 ar och
aldre. Resultaten fran studien, som forst tillkannagavs i september 2012, visade att rFIXFc var
effektivt for behandling och forebyggande av blédning, rutinmassig profylax och perioperativ
behandling , med lag (ensiffrig) arlig blodningsfrekvens (median) under individanpassad
profylaktisk behandling med ett doseringsintervall (median) pa 14 dagar. Mer an 90 procent av
blédningarna kontrollerades av en enda injektion av rFIXFc. Rekombinant FIXFc var i allménhet
val tolererad och inga inhibitorer till rFIXFc upptécktes. De vanligaste biverkningarna (incidens
av > 5 procent) som intraffade utanfor den perioperativa behandlingsarmen (dvs 1 Arm, 2 och 3,
men inte Arm 4) var nasofaryngit, influensa, artralgi (ledvérk), dvre luftvagsinfektion, hogt
blodtryck och huvudvérk. En allvarlig biverkning, urinvégsobstruktion i kombination med
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hematuri, bedémdes vara mojligen relaterad till behandlingen av studielékaren. Patienten
fortsatte rFIXFc-behandling och hdndelsen Iostes efter medicinsk behandling.

Pagaende kliniska studier av rFIXFc inkluderar en studie for tidigare behandlade barn med
hemofili B under 12 ar, Kids B-LONG, och B-YOND, for patienter som fullfoljt B-LONG-
studien eller som fullféljer Kids B-LONG-studien.

Om teknologiplattformen for Fc Fusion

Rekombinant FVIIIFc och rekombinant FIXFc ar koagulationsfaktorer som utvecklats med
Biogen Idecs nya egna monomeriska Fc fusion-teknologi, som anvénder sig av en naturligt
forekommande metod som férdrojer nedbrytningen av faktor i kroppen och atercirkulerar det
tillbaka till blodomloppet, vilket gor det mojligt att faktorproteinet stannar kvar i kroppen under
en langre tid efter en injektion. Fc fusion-teknologin anvénds i sju FDA-godkanda produkter for
langtidsbehandling av kroniska sjukdomar inklusive reumatoid artrit, psoriasis och trombocyt-
sjukdomar.

Om hemofili

Hemofili &r en sallsynt arftlig sjukdom dar blodets koaguleringsformaga ar nedsatt. Hemofili A
orsakas av minskad eller ingen faktor V111-protein, medan hemofili B orsakas av minskad eller
ingen faktor IX-protein. Bada proteinerna behévs for normal blodkoagulation. Hemofili A
upptrader i ungefar ett fall av 5000 nyfédda pojkar och hemofili B hos en av 25000 nyfodda
pojkar. Personer med hemofili behdver injektioner av koagulationsfaktorer att aterstalla
koagulationsprocessen och forhindra upprepade blédningar som annars kan leda till smarta,
permanenta skador och livshotande blédningar. Medical and Scientific Advisory Council of the
National Hemophilia Foundation rekommenderar profylax som den optimala behandlingen for
personer med svar hemofili A och svar hemofili B. For narvarande kraver hemofili A-profylax i
regel injektioner tre ganger per vecka eller varannan dag for att uppratthalla en tillracklig
cirkulerande niva av koagulationsfaktor, medan hemofili B-profylax vanligtvis kraver injektioner
tva till tre ganger per vecka.

Om samarbetet mellan Biogen Idec och Sobi

Biogen Idec och Sobi samarbetar om utvecklingen och kommersialiseringen av rFVII1IFc och
rFIXFc. Biogen Idec leder utvecklingen, har tillverkningsrattigheter och
kommersialiseringsrattigheter i Nordamerika och alla andra regioner dar Sobi inte &r narvarande.
Sobi har ratt att valja att ha den slutliga utvecklingen och kommersialiseringen i Europa,
Ryssland, Mellandstern och norra Afrika.

Om Biogen Idec

Biogen Idec anvander avancerad vetenskap och medicin for att upptacka, utveckla och leverera
till patienter 6ver hela vérlden innovativa terapier for behandling av neurodegenerativa
sjukdomar, hemofili och autoimmuna sjukdomar. Biogen Idec grundades 1978 och ar vérldens
aldsta oberoende bioteknikforetag. Patienter dver hela vérlden drar nytta av dess ledande
behandlingar inom multipel skleros och foretaget genererar mer an 5 miljarder dollar i arliga
intékter. FOr produktmarkning, pressmeddelanden och ytterligare information om féretaget,
vanligen bes6k www.biogenidec.com.

Om Sobi
Sobi ar ett internationellt lakemedelsforetag inriktat pa att tillhandahalla innovativa behandlingar
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och service som forbéttrar livet for patienter med séllsynta sjukdomar. Produktportfoljen &r
framst inriktad pa inflammationssjukdomar och genetiska sjukdomar samt tre projekt i sen
klinisk fas inom hemofili och neonatologi. Sobi marknadsfér a&ven mer an 40 produkter pa
uppdrag av olika partnerforetag inriktade pa specialist- och sarlakemedel. Intékterna uppgick
2011 till 1,9 miljarder kronor och antalet anstallda var cirka 500. Aktien (STO: SOBI) &r noterad
pa OMX NASDAQ Stockholm. Ytterligare information finns pa www.sobi.com.

Informationen ovan &r sadan som offentliggjorts enligt lagen om vardepappersmarknaden
och/eller lagen om handel med finansiella instrument. Informationen lamnades for
offentliggérande den 8 februari 2013 klockan 13.30 CET.
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