J REGENERON
SANOFI

Sanofi i Regeneron ogtaszaja wstepne wyniki badania lll fazy
dotyczacego monoterapii u pacjentow z czynnym
reumatoidalnym zapaleniem stawoéw

Badanie wykazato wyzszos$¢ sarilumabu nad adalimumabem.

Paryz, Francja i Tarrytown, Nowy Jork, USA — 17 marca 2016 r. — Sanofi oraz Regeneron
Pharmaceuticals, Inc. ogtosity, ze w badaniu lll fazy dotyczgcym monoterapii, zostat osiggniety
pierwszorzedowy punkt kohAcowy, wykazujgcy w 24 tygodniu wyzszos$¢ sarilumabu
nad adalimumabem (sprzedawanym przez AbbVie pod nazwg HUMIRA®) w tagodzeniu objawow
u pacjentdow z czynnym reumatoidalnym zapaleniem stawow (RZS) w poréwnaniu z wartosciami
wyjsciowymi. W badaniu o nazwie SARIL-RA-MONARCH osiggnieto réwniez wazne drugorzedowe
punkty koncowe, takie jak inne wartosci oceniajgce poprawe objawow RZS i sprawno$ci fizycznej.
W badaniu wzieto udziat 369 pacjentéw. Sarilumab to eksperymentalne ludzkie przeciwciato
receptora IL-6.

W badaniu wykazano wyzszg skuteczno$¢ monoterapii sarilumabem w poréwnaniu z monoterapig
adalimumabem. Adalimumab to jeden z najczesciej stosowanych w RZS preparatéw biologicznych
— powiedziata dr Janet van Adelsberg, Dyrektor ds. Nauk Klinicznych, Choréb Immunologicznych
i Zapalnych w firmie Regeneron. Po raz pierwszy wykazano wyzszo$¢ blokera receptora IL-6
podanego podskérnie nad monoterapig adalimumabem w leczeniu RZS.

W badaniu SARIL-RA-MONARCH wzieto udziat 369 dorostych pacjentow z czynnym RZS, ktérzy
wykazali niedostateczng odpowiedz lub nietolerancje na metotreksat bgdz byli nieodpowiednimi
kandydatami do stosowania tego leku. Pacjenci zostali w sposob losowy przydzieleni
do monoterapii sarilumabem podawanym podskérnie (200 mg co 2 tygodnie) lub monoterapii
adalimumabem (40 mg co 2 tygodnie). U pacjentéw, ktérzy nie reagowali wtasciwie na adalimumab,
mozna byto zwiekszy¢ dawke do cotygodniowe;j.

Pomimo dostepnosci szerokiej gamy opcji leczniczych uwazamy, ze potrzebne sg nowe terapie
dziatajgce pod kgtem niezaspokojonych potrzeb pacjentow z RZS — powiedziat dr Simon Cooper,
MBBS, Wiceprezes, Kierownik Projektow Miedzynarodowych ds. Choréb Immunologicznych
i Zapalnych w firmie Sanofi. Te dane sugerujg, Ze jesli sarilumab zostanie zatwierdzony, moze
stanowi¢ opcje dla pacjentow nietolerujgcych Iub niemoggcych stosowa¢ metotrexatu.
Z przyjemno$cig zaprezentujemy dalsze szczegétowe informacje na nadchodzgcej konferencji
medycznej.

Pierwszorzedowym punktem koncowym byta zmiana wyniku DAS28-ESR w 24 tygodniu
w porownaniu z wartosciami wyjsciowymi. Wykazano statystycznie istotng roznice na korzys$é
sarilumabu (-3,25 dla sarilumabu w poréwnaniu z -2,22 dla adalimumabu, p < 0,0001). W badaniu
osiggnieto rowniez klinicznie istotne drugorzedowe punkty koncowe, takie jak poprawa objawow
RZS mierzona na podstawie oceny pacjentow osiggajgcych 20-procentowg poprawe wg kryteriow
Amerykanskiego Kolegium Reumatologicznego (ACR) (72% dla sarilumabu i 58% dla adalimumabu,
p < 0,01). Do innych dodatnich drugorzedowych punktéw koncowych nalezata odpowiedz ACRS50
i ACR70 oraz poprawa sprawno$ci fizycznej wg kwestionariusza oceny jakosci zycia HAQ-DI
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w poréwnaniu z adalimumabem (p < 0,01 dla wszystkich tych wartosci). DAS28-ESR to miara
czynnosci choroby w RZS obejmujgca ocene 28 stawdw pod wzgledem tkliwosci i opuchlizny,
0golng ocene stanu zdrowia oraz OB, czyli badanie laboratoryjne pozwalajgce stwierdzi¢ obecnosé
stanu zapalnego.

Czestos¢ wystepowania zdarzen niepozadanych (64% w obu grupach), ciezkich zdarzeh
niepozadanych (5% dla sarilumabu oraz 7% dla adalimumabu), infekcji (29% dla sarilumabu oraz
28% dla adalimumabu) oraz ciezkich infekcji (1% w obu grupach) byta w obu grupach podobna.
Neutropenia, ktdra nie wigzata sie z infekcjami, wystepowata czesciej u pacjentéw otrzymujacych
sarilumab (14% dla sarilumabu i 1% dla adalimumabu), tak jak wykazaty to poprzednie badania nad
inhibitorami IL-6. Rumien w miejscu wstrzykniecia (8% dla sarilumabu i 3% dla adalimumabu)
réowniez wystepowat czesciej u oséb leczonych sarilumabem.

Informacje o sarilumabie

Sarilumab jest ludzkim przeciwciatem monoklonalnym skierowanym przeciwko receptorowi IL-6,
ktéry hamuje aktywnos¢ zapalng w RZS, posredniczong przez sciezke sygnatowg IL-6. IL-6 jest
najobficiej wystepujgca cytoking w surowicy i ptynie stawowym u pacjentéw z RZS. Jej stezenie jest
wprost proporcjonalne zaréwno do aktywnoéci choroby, jak i do stopnia zniszczenia stawoéw. 2

W styczniu br. spétki ogtosity, ze Amerykanska Agencja ds. Zywnosci i Lekow (FDA) przyjeta
do oceny wniosek o rejestracje sarilumabu jako leku biologicznego (Biologics License Application,
BLA), a docelowg date rozpatrzenia wniosku ustalono na 30 pazdziernika 2016 r. Wniosek ten
zostat poparty danymi uzyskanymi od ok. 2500 dorostych pacjentéw z czynnym RZS o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, u ktérych nie uzyskano wystarczajgcej odpowiedzi na wczesniejsze
schematy leczenia; dane pochodzg m.in. z siedmiu badan klinicznych z ogdélnoswiatowego
programu fazy Il SARIL-RA. Wynik badania SARIL-RA-MONARCH nie jest obecnie oceniany przez
FDA. Planowane jest ztozenie wniosku w Unii Europejskiej w trzecim kwartale 2016 r.

Bezpieczenstwo i skutecznos¢ sarilumabu nie zostaty jeszcze w petni ocenione przez zaden urzad
rejestracyjny.

Informacje o firmie Sanofi

Firma Sanofi, dziatajgcy na skale globalng lider sektora farmaceutycznego, zajmuje sie
odkrywaniem, opracowywaniem i upowszechnianiem rozwigzan terapeutycznych, ktére zaspokajajg
potrzeby pacjentéw. Sanofi rozwija pozycje lidera w siedmiu gtéwnych obszarach terapeutycznych:
rozwigzania dla cukrzykow, szczepionki dla ludzi, innowacyjne leki, srodki ochrony zdrowia, rynki
wschodzgce, zdrowie zwierzat oraz nowa spétka Genzyme.

Firma Sanofi jest notowana na gietdach w Paryzu (EURONEXT: SAN) i Nowym Jorku (NYSE: SNY).
Do Grupy Sanofi w Polsce nalezg: Sanofi-Aventis Sp. z 0.0. — producent lekow innowacyjnych
i OTC (bez recepty), Sanofi Pasteur, najwiekszy na $wiecie producent szczepionek, Zentiva — lider
produkgiji lekéw generycznych w Europie Srodkowo-Wschodniej, Nepentes Pharma, uznana spétka
dziatajgca w branzy dermokosmetycznej, Genzyme, producent lekéw stosowanych w chorobach
rzadkich oraz Merial, $wiatowy lider w branzy weterynaryjnej. Jedna z 112 fabryk Grupy Sanofi
na swiecie, jest zlokalizowana w Rzeszowie. Grupa Sanofi w Polsce zatrudnia ponad
1000 pracownikéw. Wedtug danych IMS Health Polska, Grupa zajmuje jedno z wiodgcych miejsc
w krajowym rankingu najwiekszych firm farmaceutycznych. Wiecej informacji na: www.sanofi.pl

&

Informacje o firmie Regeneron Pharmaceuticals, Inc.

Regeneron (NASDAQ: REGN) jest wiodgcg spotkg biofarmaceutyczng prowadzgcg dziatalno$c
na podstawie badan naukowych, z siedzibg w Tarrytown, stan Nowy Jork, USA, ktéra odkrywa,
projektuje, opracowuje, wytwarza i wprowadza na rynek preparaty przeznaczone do leczenia
ciezkich choréb. Firma ta wprowadza do obrotu leki przeznaczone do obnizania stezenia
cholesterolu LDL, leki okulistyczne oraz stosowane w terapii rzadkich schorzen zapalnych. Posiada
réwniez produkty w stadium badan rozwojowych w innych obszarach wigzgcych sie z istotnymi,
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niezaspokojonymi jeszcze potrzebami medycznymi. Nalezg do nich: onkologia, reumatoidalne
zapalenie stawéw, astma, atopowe zapalenie skéry, bdl i choroby zakazne. Dodatkowe informacje
na temat firmy znajdujg sie na stronie internetowej www.regeneron.com lub na profilu @Regeneron
na Twitterze.

Stwierdzenia odnoszace si¢ do przysztosci firmy Sanofi

Niniejszy komunikat prasowy zawiera stwierdzenia odnoszgce sie do przysztosci w rozumieniu amerykariskiej ustawy
o reformie postepowania sgdowego w sprawach zwigzanych z prywatnymi papierami warto$ciowymi z roku 1995 (Private
Securities Litigation Reform) w aktualnie obowigzujgcej wersji. W mysl tej definicji stwierdzenia odnoszgce sie
do przysztosci nie stanowig faktow historycznych. Stwierdzenia te zawierajg przewidywania i oszacowania wraz
z zatozeniami bedgcymi podstawg do ich wysnuwania, a takze obejmujg stwierdzenia dotyczgce planéw, celéw, zamiarow
i oczekiwan zwigzanych z przysztymi wynikami finansowymi, zdarzeniami, dziataniami, ustugami, opracowywaniem
produktéw i moZliwo$ci, oraz stwierdzenia dotyczgce przysztych wynikéw. Stwierdzenia odnoszgce sie do przysztosci
zazwyczaj zawierajg czasowniki typu ,spodziewac sie”, ,oczekiwac”, ,uwazac, ze...”, ,zamierzac”, ,szacowac”, ,planowac
i temu podobne. Mimo iz zarzad firmy Sanofi jest przekonany o tym, Ze oczekiwania zwerbalizowane w owych
stwierdzeniach odnoszgcych sie do przyszto$ci sg uzasadnione, inwestorzy powinni zdawac sobie sprawe z tego,
ze informacje i stwierdzenia odnoszgce sie do przysztosci uzaleznione sg od rozlicznych form ryzyka i niepewnosci,
Z ktérych wielu nie daje sie przewidziec i z ktorych wiele znajduje sie poza kontrolg Sanofi, oraz ze owe formy ryzyka
i niepewnosci mogg sprawic, ze faktyczne wyniki i rozwdj bedg znacznie sie roznity od tych, ktére podano, implikowano
czy przewidywano w informacjach lub stwierdzeniach odnoszgcych sie do przysztosci. Te czynniki ryzyka i niepewnoSci
obejmujg miedzy innymi niepewnos$c nierozerwalnie zwigzang z badaniami naukowymi i rozwojem, przysztymi danymi
klinicznymi oraz analizami, w tym analizami wykonywanymi po wprowadzeniu produktu na rynek, decyzjami urzedéw
rejestracyjnych, takich jak FDA Ilub EMA, dotyczgcymi tego, czy i kiedy zatwierdzi¢ dany lek, produkt lub jego
zastosowanie biologiczne, ktore to decyzje dotyczgce dowolnego produktu zgtoszonego do rejestracji wraz z decyzjami
dotyczacymi oznakowan i innych aspektéw mogg wplyng¢ na dostepnoSc Ilub potencjat rynkowy takiego produktu;
nieudzielenie gwarancji, ze produkty zgftoszone do rejestracji, o ile zostang zatwierdzone, odniosg sukces na rynku;
przyznanie innych zezwolen w przysztosci i sukces rynkowy produktéw alternatywnych; zdolno$¢ Grupy do wykorzystania
zewnetrznych mozliwosci rozwoju, tendencje w zmianach kursow walut i aktualnych stop procentowych, wptyw inicjatyw
majgcych na celu ograniczanie kosztéw i pézniejszych zmian w ich tresci, $rednia liczba akcji pozostajgcych w obrocie,
jak réwniez kwestie omdéwione lub okreslone w publicznie dostepnej dokumentacji przedtozonej przez Sanofi instytucjom
SEC i AMF, w tym miedzy innymi wymienione w rozdziatach ,,Czynniki ryzyka” i ,Ostrzezenia dotyczgce stwierdzen
odnoszgcych sie do przysztosci” w raporcie rocznym firmy Sanofi na formularzu 20-F za rok zakonczony 31 grudnia
2015 r. Firma Sanofi nie przyjmuje Zzadnych zobowigzan uaktualniania lub korygowania jakichkolwiek stwierdzen
odnoszgcych sig do przyszitoSci, chyba Ze jest to wymagane stosownymi przepisami prawnymi.

”

Stwierdzenia odnoszace si¢ do przysziosci firmy Regeneron oraz dotyczace wykorzystania mediow cyfrowych

Niniejszy komunikat prasowy zawiera stwierdzenia odnoszgce sie do przysziosci, ktoére obejmujg zagrozenia
i niepewnosci zwigzane z przysztymi zdarzeniami i przysztymi wynikami firmy Regeneron Pharmaceuticals, Inc.
(,Regeneron” lub ,firma”), przy czym rzeczywiste zdarzenia lub wyniki moga sie istotnie rézni¢ od podanych w niniejszych
stwierdzeniach odnoszacych sie do przysztosci. Stwierdzenia odnoszgce sie do przysztosci identyfikuje sie na podstawie
takich stéw, jak ,oczekiwac”, ,spodziewac sig”, ,mie¢ zamiar’, ,planowac”, ,wierzy¢, ze...”, ,starac sie”, ,szacowac” oraz
ich innych form, a takze podobnych wyrazen, chociaz nie wszystkie zawierajg te stowa identyfikujgce. Stwierdzenia
te oraz wspomniane czynniki ryzyka i niepewnosci obejmujg miedzy innymi istote, terminy i ewentualny sukces oraz
zastosowania lecznicze produktow firmy Regeneron, produktéow w stadium badan rozwojowych oraz trwajgcych
lub planowanych badari i programéw klinicznych, w tym w szczegdlnosci dotyczgcych sarilumabu; nieprzewidziane
kwestie dotyczgce bezpieczenstwa wynikajgce z podawania pacjentom produktow i produktéow w stadium badan
rozwojowych, w tym ciezkie powiktania lub dziatania niepozgdane zwigzane ze stosowaniem produktéw w stadium badan
rozwojowych firmy Regeneron w ramach badan klinicznych, takich jak program klinicznych badan rozwojowych SARIL-
RA; prawdopodobienstwo i terminy ewentualnego wydania zezwolenia oraz wprowadzenia do obrotu produktéow firmy
Regeneron bedacych w péznym stadium badan rozwojowych, w tym w szczegdlno$ci sarilumabu (wtgczajgc ewentualne
zatwierdzenie sarilumabu przez Amerykariskg Agencje ds. Zywnosci i Lekéw w oparciu o wniosek o zatwierdzenie
produktu jako leku biologicznego wspomniany w niniejszym komunikacie); decyzje rzgdowych wiadz rejestracyjnych
i administracyjnych, ktére mogg opoznic lub ograniczy¢ zdolnosc firmy Regeneron do dalszego rozwoju lub wprowadzania
na rynek swoich produktéw i produktow w stadium badan rozwojowych; biezgce obowigzki rejestracyjne i dziatania
nadzorujgce wptywajgce na sprzedawane produkty, badania i programy kliniczne firmy Regeneron, a takze dziatalno$c
firmy, w tym dotyczgce prywatnosci pacjentéw; konkurencyjne leki i produkty w stadium badan rozwojowych, ktére moga
wykazac przewage nad lekami i produktami w stadium badan rozwojowych firmy Regeneron; niepewno$c¢ dotyczgca
przyjecia produktu przez rynek i sukcesu na rynku produktéw i produktéw w stadium badan rozwojowych firmy Regeneron
oraz wplyw badan (prowadzonych przez firme Regeneron lub inne podmioty, dobrowolnych lub nakazanych przez
wiladze) na sukces na rynku produktow i produktow w stadium badan rozwojowych firmy Regeneron; zdolno$¢ firmy
Regeneron do wytwarzania i zarzgdzania tancuchem dostaw wielu produktéw i produktéw w stadium badarn rozwojowych;
pokrywanie kosztow i refundacja przez niezaleznych ptatnikéw, w tym Medicare i Medicaid; nieprzewidziane wydatki;
koszty badan rozwojowych, wytwarzania i sprzedazy produktéw; zdolno$¢ firmy Regeneron do spetnienia jakichkolwiek
przewidywan lub wytycznych dotyczacych sprzedazy lub innych kwestii finansowych oraz zmiany zatozen, na ktérych
oparte sg te przewidywania lub wytyczne; mozliwo$¢ uniewaznienia lub rozwigzania jakichkolwiek uméw o udzielenie
licencji lub umoéw o wspdtpracy, w tym umoéw firmy Regeneron z Sanofi i Bayer HealthCare LLC, bez odniesienia dalszego
Ssukcesu przez produkt; oraz ryzyko zwigzane z wfasnoscig intelektualng osob trzecich oraz zwigzane z nig trwajgce
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lub przyszte spory sgdowe. Bardziej szczegbtowy opis tego i innego istotnego ryzyka mozna znalez¢ w dokumentacji
firmy Regeneron ztozonej w Amerykaniskiej Komisji Papierow Warto$ciowych i Gietd (SEC), w tym na formularzu 10-K
za rok zakonczony 31 grudnia 2015 r. Wszelkie stwierdzenia odnoszgce sie do przysztosci zostaty podane zgodnie
Z aktualnymi przekonaniami i aktualng oceng zarzgdu, przy czym czytelnika ostrzega sie, aby nie polegat
na stwierdzeniach odnoszgcych sie do przysztosci firmy Regeneron. Firma Regeneron nie przyjmuje na siebie
jakiegokolwiek zobowigzania do publicznego aktualizowania stwierdzern odnoszgcych sie do przysztosci, w tym
w szczegolnosci jakichkolwiek projekcji lub wytycznych finansowych, czy to w wyniku otrzymania nowych informacji,
wystagpienia przysztych zdarzen, czy innych czynnikéw.

Firma Regeneron wykorzystuje swoje media oraz witryny poswigcone relaciom z inwestorami i kanaty w mediach
spoteczno$ciowych do publikowania waznych informacji na temat przedsiebiorstwa, w tym informacji, ktére mogg mie¢
istotne znaczenie dla inwestoréw. Informacje finansowe oraz inne informacje o firmie Regeneron sg systematycznie
zamieszczane i udostepniane w mediach firmy Regeneron oraz na witrynie przeznaczonej do relacji z inwestorami
(http://newsroom.regeneron.com), a takze w serwisie Twitter (http://twitter.com/regeneron).

Przedstawiciele firmy Sanofi odpowiedzialni za

kontakty:

Relacje z inwestorami
Relacje z mediami Sébastien Martel
Jack Cox Tel.: +33 (0)1 53 77 45 45
Tel.: +33 (0)1 53 77 46 46 ir@sanofi.com

mr@sanofi.com

Przedstawiciele firmy Regeneron odpowiedzialni za

kontakty:
) o Relacje z inwestorami
Relacje z mediami Manisha Narasimhan, Ph.D.
Arleen Goldenberg Tel.: +1 (914) 847-5126
Tel: +1 (914) 847-3456 manisha.narasimhan@regeneron.com

Tel. kom.: +1 (914) 260-8788
arleen.goldenberg@regeneron.com

Kontakt z mediami w Polsce

Monika Chmielewska-Zehaluk

Dyrektor Dziatu Komunikac;ji

Tel. +48 22 280 07 53

Tel.kom. +48 695 588 881
Monika.Chmielewska-Zehaluk@sanofi.com
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