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/FIRST IN HUMAN/
Premiére administration chez ’'Homme
du vaccin nasal Lovaltech contre la COVID-19 :
Le CHRU de Tours démarre l’essai clinique MUCOBOOST

Conférence de presse - Vendredi 14 mars 2025 a 12 heures au CHRU de Tours, hépital Bretonneau

Une étape majeure dans le développement du vaccin nasal contre la COVID-19 vient d’étre franchie : cinq ans apres la
pandémie, le CHRU de Tours et FANRS — Maladies infectieuses émergentes (ANRS MIE), co-promoteurs, sont autorisés a
débuter I'essai clinique MUCOBOOST. Ce candidat vaccin, reposant sur une technologie inédite, pourrait révolutionner
la prévention des infections respiratoires. Cette innovation, développée par la start-up tourangelle Lovaltech experte en
biotechnologies, positionne la France comme pionniére dans la vaccination de nouvelle génération.

Ce vaccin, administré sous forme de spray nasal, doit apporter une protection totale contre la COVID-19. Il devrait assurer
une protection efficace contre tous les variants du virus et bloquer sa transmission,
réduisant ainsi la contagiosité interhumaine et la circulation du virus.

L'essai clinique MUCOBOOST First in human, phase | & Il va débuter prochainement au Centre d’Investigation Clinique
(CIC) du CHRU de Tours puis au CIC Cochin-Pasteur (Paris)

Apres obtention de l'autorisation de I'Agence Nationale de Sécurité du médicament (ANSM) et du Comité de Protection des
Personnes (CPP), I'essai clinique MUCOBOOST - phases | et Il marque une avancée majeure dans le contréle de I'épidémie de

COVID-19, avec I'évaluation de ce vaccin candidat qui réduit a la fois le risque d’infection et la transmission du virus, appor-
tant une réponse vaccinale compleéte.

Dés la fin du mois d’avril - Phase |
Les premiéres inclusions de la phase | débuteront fin avril au Centre
d’Investigation Clinique du CHRU de Tours, puis, en juin, au Centre
d’Investigation Clinique de Cochin-Pasteur a Paris (deux centres du
réseau I-Reivac, réseau francais dédié a la recherche clinique en
vaccinologie).
Dite en escalade de dose, cette premiére phase requiert la partici-
pation de 36 volontaires. Trois groupes de 12 personnes, agées de
18 a 55 ans, en bonne santé seront inclus par les médecins investi-
gateurs pour évaluer trois niveaux de doses du vaccin intra-nasal.
La premiere strate commencera a la dose la plus faible, puis des
régles d’escalades de dose seront appliquées.
Le protocole prévoit 8 visites réparties en 12 mois au CIC : 1 visite
pour vérifier la correspondance du volontaire aux criteres exigés et
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ETUDE MUCOBOOST - PHASE |
RECHERCHE DE VOLONTAIRES SAINS
Participez au développement d’un
'VACCIN INTRANASAL contre la CO'VID-19 5 e
un vaccin sans aiguille, sans adjuvant, c’est possil le !

MUCOBOOST EN BREF

Essai randomisé, controlé,
multicentrique de phase 1 / 1l
comparant la sécurité et
I'immunogénicité d’une dose de
rappel d’un vaccin intranasal contre
la COVID-19 exprimant les protéines
recombinantes N/S du SARS-CoV-2
a une dose de rappel d’un vaccin a

Nous recherchons des volontaires *
+ agés de 18 ans 4 55 ans

« en bonne santé .
« ayant été vacciné et/ou infecté au CcovID-19
Si vous acceptez, vous réaliserez sur 12 mois : X
*1 visite pour valider votre participation
« 1 visite d'administration dlu‘vaccm ves 2
© 6 visites de suivi avec prélevements biologiq! 7

§

valider sa participation, 1 visite pour 'administration du vaccin, 6
visites de suivi avec prélévements biologiques.

Objectif : évaluer la tolérance et la réponse immunitaire chez
des volontaires en bonne santé afin de déterminer la dose re-
commandée pour la Phase Il. Les résultats préliminaires de cette
premiére phase sont attendus a 'automne 2025.

A suivre, début 2026 - Phase Il

Pour cette seconde phase, 202 volontaires sains seront requis. Pour optimiser I'inclusion,
5 centres du réseau I-Reivac participeront : Tours, Saint-Etienne, Lyon, Cochin et Dijon.
Objectif : valider la supériorité du vaccin nasal versus un vaccin a ARNm en terme d’in-
duction d’'une réponse immunitaire locale.

Cet essai clinique multicentrique est sous la co-promotion du CHRU de Tours et de 'ANRS
MIE ; une alliance inédite entre centres de recherche et hopitaux de référence qui garantit
un cadre scientifique rigoureux et des conditions optimales d’évaluation.

ARNm contre la COVID-19 chez des
volontaires adultes en bonne santé

Co-Promoteur :

CHRU de Tours / ANRS MIE
Coordonnateur scientifique :

Pr Isabelle DIMIER-POISSON,
Université de Tours

Investigateur coordonnateur :

Dr Zoha MAAKAROUN-VERMESSE,
CHRU de Tours

Co-Investigateur coordonnateur :
Pr Odile LAUNAY, CIC Cochin Pasteur




I Docteur Zoha Maakaroun-Vermesse, infectiologue-vaccinologue au CHRU de Tours, investigateur-coordonnateur
de l'essai clinique phase | et Il MUCOBOOST

«La recherche clinique dans le domaine de la vaccinologie au CHRU de Tours a connu un véritable
développement depuis la création de I'unité de vaccinologie en 2021, en étroite collaboration avec le
Dr Valérie Gissot, médecin coordonnateur du CIC 1415 de Tours.

Depuis, le centre est devenu expert dans ce domaine et a intégré le réseau | REIVAC, réseau national
de recherche clinique en vaccinologie.

| Cette collaboration nous a permis d’étre en lien avec les équipes Tourangelles de recherches fonda-

mentales et de se lancer dans I'aventure de I'essai clinique MUCOBOOST des 2022.

Monter un projet de recherche clinique de cette ampleur nécessite la participation de nombreux acteurs locaux et
nationaux dans de multiples domaines. L'espoir d’une nouvelle approche de prévention contre la COVID 19 a travers ce
projet était déja tres stimulante. Nous avons vraiment pu apprécier un esprit d’équipe a toutes les étapes de ce projet.

Nous sortons tous enrichis de cette expérience. »

Un pas de plus sur la route de I'excellence pour la recherche hospitalo-universitaire
tourangelle

Avec MUCOBOOST, la Direction de la Recherche clinique et de I'Innova-
tion du CHRU de Tours et son Centre d’Investigation Clinique démontrent
leur maturité et I'excellence de leur expertise dans la promotion des es-
sais cliniques de phase 1. Le CHRU de Tours expérimente pour la 1¢ fois
le statut de co-promoteur avec 'ANRS MIE, ce qui est désormais autorisé par la ré-
glementation européenne. Ce choix démontre notre volontarisme dans le développe-
ment des coopérations et notre ouverture a I’échelle nationale.

Cette innovation — que nous sommes fiers de porter- vient dans la lignée de cher-
cheurs tourangeaux virologues les plus illustres comme Philippe Maupas et Philippe
Roingeard.

Mathilde-Sigaud-Fils, Directrice de la Recherche et de I'Innovation au CHRU de Tours

Le Vaccin nasal contre le SARS-CoV-2, Lovaltech ouvre la voie a la vaccination
nouvelle génération

Les premieéres fois
MUCOBOOST

- Pour la premiére fois en France,
un essai clinique bénéficie d’'une
co-promotion entre un centre
hospitalier de référence (le CHRU
de Tours) et ’ANRS MIE

- Pour la premiere fois, le CHRU
de Tours est promoteur d’un essai
clinique Premiére administration
chez ’'Homme

#4 lovaltech

Beyond Immunization

Développé a l'origine par I'équipe BioMAP au sein de l'unité mixte de recherche « Infectiologie et Santé Publique »
(INRAE et Université de Tours), ce vaccin sera administré sous forme de spray nasal, et présente un double avantage : il
stimule directement I'immunité des muqueuses respiratoires, premiére barriere contre les infections, tout en favorisant

une réponse immunitaire globale plus robuste.

La vaccination nasale : une protection élargie et une barriére contre la transmission
Les vaccins actuels (y compris a ARNm) sont
administrés par voie intramusculaire et sont
dits « systémiques » : ils permettent I'activation
des cellules immunitaires au niveau du corps
entier via un pool de cellules circulant dans le
sang, qui peuvent ensuite gagner les organes
infectés. Si efficace soit-elle, cette immunité

Vacein nasal Vaccin intramusculaire
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tection rapide et efficace contre le virus, en le
bloquant des son entrée dans l'organisme.
Al'inverse, une vaccination par voie intranasale induit une réponse immunitaire non seu-
lement systémique mais également locale — directement, donc, au niveau de la porte
d’entrée du SARS-CoV-2.

L'activation des cellules immunitaires de la muqueuse nasale permettrait ainsi de s’af-
franchir de la course contre la montre entre le virus (qui se multiplie dans notre systeme
respiratoire) et notre systéme immunitaire systémique (qui doit se mobiliser jusqu’aux
organes les plus concernés) : concréetement, cela permettrait de stopper rapidement le
virus et de bloquer ses possibilités de dissémination et réplication dans notre organisme.

3196 \IgA  « Cellules B mémoires Cellules T mémoires

Une étape
décisive vers
une nouvelle

« Nous sommes particulierement fiers
de franchir une étape décisive dans

le développement de notre vaccin
nasal. Cette autorisation témoigne

la confiance des institutions de santé
dans notre projet et récompense la
collaboration scientifique et clinique
fructueuse entre 'ANRS MIE, le

CHRU de Tours, INRAE, Lovaltech et
l'université de Tours. Le développe-
ment de ce vaccin répond aux enjeux
stratégiques de santé publique tout
en positionnant la France comme un
acteur de premier ordre sur le plan de
I'innovation en santé et la vaccination
de nouvelle génération », explique
Isabelle Dimier-Poisson, Professeure
des Universités en immunologie



I Lovaltech, depuis 3 ans, la start-up a la pointe de I'innovation made in Touraine
Vers un leadership francais en matiére de vaccination nasale
Lovaltech, start-up en biotechnologies basée a Tours, est lauréate du concours national i-Lab 2022 et i-DEMO France
2030, qui récompense des projets d’innovation en recherche scientifique. La jeune pousse a par ailleurs sécurisé des
financements publics et privés pour accélérer le développement de ce vaccin et explorer de nouvelles applications
vaccinales (voir infographie ci-dessous).
Le projet a bénéficié du soutien financier du Ministére de I'Enseignement Supérieur et de la Recherche, de 'ANRS MIE,
du Ministére de la Santé et de la Région Centre-Val de Loire. De plus, la société APTAR, leader mondial des dispositifs
d’administration pharmaceutiques, assurera la fabrication des systémes de délivrance du vaccin nasal, garantissant
ainsi une production adaptée aux standards industriels et réglementaires internationaux.

« Cette innovation représente une opportunité stratégique pour repenser la vaccination, améliorer la couverture im-
munitaire et faire face aux futurs défis sanitaires mondiaux. Grdce a un écosystéeme de recherche d’excellence et des
partenaires engagés, Lovaltech ambitionne de transformer la vaccination et d’asseoir le leadership frangais dans les
biotechnologies et I'innovation en santé » conclut Patrick Barillot, Président et co-fondateur de Lovaltech.

B  Retour sur la belle histoire de la start-up tourangelle

® 2020

Dépat du premier projet COVID

L'équipe de recherche BioMAP de I'unité « Infectiologie et Santé Publique », une unité mixte de recherche INRAE / Université de
Tours dirigée par la Professeure Isabelle Dimier-Poisson développe un vaccin sous-unitaire nasal contre la COVID-19 avec le soutien
d’un réseau de collaborations académiques et industrielles. Le candidat vaccin nasal anti-SARS-CoV-2 repose sur un procédé déja mis
en oeuvre dans le laboratoire dans le cadre d’un vaccin nasal destiné a protéger de la toxoplasmose.

Les tests pré-cliniques menés en laboratoire ont démontré I'efficacité du concept du candidat vaccin, constitué de la protéine Spike
et de la nucleoprotéine non soumise a mutation, aprés deux immunisations par voie nasale espacées de 3 semaines, tant en terme
de réponse immunitaire que de protection vis a vis du virus original et de ses variants.

LOVALTECH / 'EQUIPE

2021
¢ Une aide de 1,5 M€ a été attribuée au projet par le Ministére de I'Enseignement supérieur, de la Recherche
et de I'Innovation et de 1 M€ par 'ANRS MIE, délivrées par I'intermédiaire de I'Université de Tours ;
De nouveaux essais pré-cliniques sur le modele de réference hamster permettent de démontrer I'efficacité
du vaccin a bloquer la contagiosité et la transmission inter-individus.

® 2022 >2025

Accompagnement de ’ANRS MIE a hauteur de 900 K€.

Janvier : Création de Lovaltech, start-up spécialisée en biotechnologies basée a Tours et labellisée
DeepTech par BPI France pour prendre le relais de la recherche académique et poursuivre le dévelop-
pement industriel du vaccin nasal jusqu’a sa commercialisation.

Avec un soutien financier initial du MESRI et de 'ANRS MIE, Lovaltech a mené la phase de développe-
ment GMP de la protéine vaccinale et du muco-excipient (production et libération pharmaceutique)
via les CDMOs GTP Bioways et Stanipharm.

Lauréate du concours national i-Lab 2022 de création d’entreprises innovantes et de I-DEMO 2023
France 2030, Lovaltech a accéléré le développement de son vaccin en langant des études réglemen-
taires de toxicité et d'immunogénicité afin de démontrer I'innocuité et l'efficacité du candidat vaccin
chez I'animal avant son administration chez I’humain. Ces études, menées a partir d’'octobre 2022 par
C-Ris Pharma (CRO frangaise spécialisée en études non cliniques), sont désormais achevées et ont
validé la sécurité du vaccin.

@ 2025
Lancement de I’essai clinique First in Human, phase 1& Il, sous la co-promotion du CHRU de Tours
et de ’ANRS MIE.

Contact presse Anne-Karen Nancey - 07 87 97 92 71 - ak.nancey@chu-tours.fr - chu-tours.fr

Les partenaires financiers

EX : La FRENCH :' . *: Lam, | EUTOPE
GOUVERNEMENT i } -‘TE[}H E S gage
;/ } bpi UNION EUROPEENNE en Centre-

Les partenaires institutionnels

CHRHH‘K wrsiss INRAQ anr... airs Inserm @ < A14RT i-re

Les partenaires industriels

pi
sop Aptard O

()
2 Ul @ mes 1
J CCI TOURAINE \ [ LA ours
Val de Loire VAL DE LOIRE - = mvétrupole

Port-Royal 1 Cone dinwssgsion Clniue
AP-HP O elicindice

%T seJTPharm >

Patrick Barillot

Président et co-fondateur
Isabelle Dimier-Poisson
Directrice scientifique

et co-fondatrice

Mathieu Epardaud
Consultant scientifique

et co-fondateur

Omar Hashim

Chercheur et Chef de Projet
Muna Aljieli

Chercheur et Chef de Projet
Nicolas Aubrey

Consultant scientifique

et co-fondateur

Gaétane Rouvray
Responsable CMC

Alan Mougeolle
Responsable Qualité

www.lovaltechnology.com
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