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Theranexus, spécialiste des
maladies rares neurologiques
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Une stratégie centrée sur les maladies rares neurologiques

Plus de 5 000 maladies rares touchant prés de 350 millions de personnes
80% sont a expression neurologique

e e=Ye R e IEInERigpour la majorité des indications et de forts besoins
meédicaux insatisfaits

Des mécanismes biologigues de mieux en mieux compris, déterminants
pour développer des EeEEER g EhEi==)sur [a vie des patients

@l G EEERnENElEhEElgde développement et d'exploitation, et un

acces au marché accéléré

Le marché mondial du traitement des maladies neurologiques rares va
doubler en taille entre 2019 et 2027

Sources. The Lancet Neur O/Ogv, 20117, Reinhard et al, Front. Neurol., 2074, 5chule et al, Eur. J. Hurn. Gen., 20217, Or ,DHSHE'Z', NORD, EURORDIS
Ql¢
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Nos atouts

& 4

UN PREMIER CANDIDAT UNE EXPERTISE UNE PLATEFORME
MEDICAMENT EN CLINIQUE RECONNUE UNIQUE
Un actif clé JhJévolution de notre plateforme vers la|
dans une maladierare modélisation des maladies neurologiques rares}
qui est entré en développement bénéficiant de notre expertise unique des interactions
clinique chez les patients neurogliales

Une focalisation sur le développement de thérapies innovantes dans les maladies neurologiques rares,
° ciblant les mécanismes biologiques, pour changer radicalement la vie des patients
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Ambitions de notre plateforme de R&D

Une expertise solide:

 Un savoir-faire dans la modélisation des interactions neurones-glie

 La maitrise des outils moléculaires pour modéliser rapidement des pathologies neurologiques rares dont les
déterminants biologiques sont connus

 Une modélisation validée dans différentes indications (Niemann-Pick type C, maladie de Batten, syndrome
d’Angelman, syndrome de Rett, maladie de Gaucher, maladie de Krabbe, etc.)

° Ambition
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Un 1°r candidat-médicament en partenariat avec la Beyond Batten
Disease Foundation (BBDF)

Créée en 2008, BBDF est |la plusimportante des
‘ || - fondations dédiées au financementde la recherche pour
traiter et guérir la maladie juvénile de Batten (CLN3)

£

, A Plus de 35 millions de dollars investis dans plus de 40
y
: ¢ projets de recherche pour aboutir 3 Ia découverte de
) Batten-1

-

AN
—g) Licence globale BBDF=>Theranexusen charge
du développement ainsi que de la Pl afférente

Présentation de |a Beyond Batten Disease Foundation par Craig Benson
(fondateur)

Theranexus exploite et reverse a BBDF redevances
+ paiements d'étape (liés a la commercialisation)

=
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https://vimeo.com/702742265

La forme juvénile de la maladie de Batten (CLN3) en résumé

& X

700-1.000 patients aux Etats-Unis' Autosomique récessif Pas de traitement enregistré
800 - 1.000 patients dans I'UE? Effet fondateur localisé dans les pays nordiques

6055 ® ) &

Diagnostic chez —— Perte d'acuité —— Déclin cognitif et — Symptomes —
_ lesenfants visuelle crises d'épilepsie moteurs avant 20
agésde4a8ans conduisant 12-20 ans ans

a la cécité Les patients

6-10 ans décédent dans

leur vingtaine

L'absence de CLN3 entraine I'accumulation de dépots toxiques composés de glycosphingolipides et entrainantla mort neuronale

Commercialiser d'ici 2026 le T1er traitement dans la maladie de Batten:
» ralentissant tres fortement |a progression de la maladie
« Dbénéficiant d'une formulation adaptée a la population de patients

7. surla base des demandes d'indemnisation des assurances aux Etats-Unis (Decision Resources Group)

o‘%{é - 2 :basé sur les données d'Orphanet
! BEYOND BATTEN DISEASE
THERANEXUS k R 1



Batten-1 dans CLN3 : un rationnel moléculaire solide

Gangliosides

(e.g. GM1)
. B APOPTOSE VEURONALE ET
B ) o ) oo O | [N (25 I processus
. = ’ NEUROINFLAMMATOIRE
Ceramides GlcCer LacCer
Lacto & neo

lacto series
(e.g. Lc3, Lc4)

J N o Y,

H,C

N, Accumulation de
HO,Q\OH Batten-1 glycosphingolipides dans le CLN3

B T Fleche d'inhibition
Batten-1 (miglustat) est un inhibiteur de Ia glucosylcérarnide une enzyrne clé ® Lactose
en amontde la synthése de la plupart dessynthase (GCS), ® Glucose
glycosphingolipides

o3 DND BATTEN DISEASE
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Immunoréactivité (%)

Pourcentage de cellules

Effets de Batten-1 sur des modeles de la maladie de Batten

Résultats modeélesin vitro

Ganglioside GM1 Globoside Gb4
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Le miglustat, ingrédient actif de
Batten-1:

- Normalise les niveaux de

glycosphingolipides

- Prévient notamment I'apoptose — mort

des cellules dans le cerveau

° Ambition de Batten-1 : ralentir tres fortement la progression de la maladie
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Batten-1: développement d’'une une solution buvable propriétaire
adaptée aux enfants

e Batten-1:une solution propriétaire de miglustat pour
traiter |a maladie de Batten juvénile (CLN3)
= Pathologie diagnostiquée mais non traitée aujourd’hui

= Premier traitement pour cette pathologie

 Une solution buvable facilitant |la prise et la
modulation du traitement

= Solution buvable, adaptée a une population pédiatrique et
aux patients souffrant de troubles de la déglutition

= Pipette graduée => modulation fine de la dose, permettant la
meilleure tolérance possible lors de la montée progressive en
dose au début du traitement

.(%a . BEYOND BATTEN DISEASE
THERANEXUS k PRI P



Recrutement complété pour l'étude de phase I/l

 Un jalonimportant posé avecl'inclusion du dernier patient de I'étude de phase I/l

Ay

Cohortede 6 patients

» Atteints parlaforme
juvénile de la maladie de
Batten, agés de 17 ans ou
plus

o3 DND BATTEN DISEASE
THERANEXUQ G e

A

Etude conduite par 3 centres
de référence de la maladie

aux USA

\7
Texas Children’s
Hospital

|

Investigateur principal : Gary
Clark, Directeur du centre de
neurologie pédiatrique, Texas
Children’s Hospital, Houston

A

Evaluation des patients
surune durée de 24 mois
au total

>

1éres données précoces de
tolérance et de pharmacocinétique
du miglustat obtenues apres 9
mois de traitement permettant
d’initier la phase Il
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Un plan de développement avec I'ambition d’'une
commercialisation d’ici 2026

2021 2022 2023 2024 2025 2026

Réglementaire

v Dialogue avec la FDA Commercialisation

O Qe e e e ——————————————————————————————

INDaccorde | Réunion | Réunionde  Autorisatidns locales de AMM |
i type C i fin phase 2 lancementide la phase3 i
Clinique ; | i ;
v v i i | i
] i : Etude d'extension de la sécurité ;
. l.# | EE N EEEEEEEEEEEEEEER EEEEEEEEEEEEEEEN:
P1/2 en essai ouvert | . < | 5 5 5 |
tolérance, pharmacocinétique | 5 Fin du F'_ri‘allsat'on _de o Analyse Résultats : : I
(PK) & efficacité | recrutement I'étude de sécurité | intermédiaire principaux | i i ]
i etide la période PK | alan ] I ] | i
: i i I i | Etude d’extension |
i : I : I —I —‘ EEENI i
i P2/3 pivot i . i I ; ;
: d'efficacité et de sécurité |PP| i Fin du | i Résultats ir’termédiaires Résultats i
: : recrutement : v I} : J FinaUx :
i ; v i M i i i
] ] Données intermédiaires d'efficacité ]

Une étude de Phase 1/2 en cours: Une étude de phase pivot 2/3, US/EU, permettant 'enregistrement:

* Génération des données de tolérance au miglustat e enée surenviron 60 patients

nécessaires a l'entrée en phase pivot 2/3 de Batten-1 * Endouble aveugle contre placebo et histoire naturelle

e Génération de données (efficacité et sécurité) sur 24 mois

.%C' SEASE
THERAN EXU;{) uEvolhlf{SAT:TAEIN DISE )



Un environnement concurrentiel attractif et de fortes
opportunités de marché

Deux autres actifs en

développementclinique:
» Polaryx — étude clinique inactive

depuis 2 ans!

* Amicus?, - devra faire l'objet d’ un
nouveau développement

précliniqgue

Partenariat déja en place avec BBDF
Nombre limité de praticiens traitant les
patients CLN3, dont beaucoup
participent a I'étude

Pas de traitement concurrent
Enregistrement accéléré

Acces
au marcheé
facilité

Batten-1
en premiéere ligne
des développements

e

) "

7 ‘ ' BEYOND BATTEN DISEASE
FOUNDATI ON

THERANEXUS

e
THERANEXUS:}

» Désignation orpheline obtenue
aupreés de la FDA (7 ans d’exclusivité)
et de 'EMA (10 ans d’exclusivité)

+ Protection brevetaire couvrant a
minima jusqu’en 2037

+ Nouvelle formulation propriétaire
buvable adaptée aux besoins des
patients

Haut niveau
de protection

Besoin d'une force de vente et
d'une structure opérationnelle
limitées

Démarrage rapide des ventes
Possibilité d'acces précoce

Commercialisation en
propre possible surles

principaux territoires

1 https.//www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCTO4637282?term=polaryx&draw=28rank=1
2 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCTO37705722cond=Batten+Disease&draw=26&rank=2
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Batten-1:un pic de ventes estimé autour de 500 M€

Est. pic de ventes

Territoires Est. N patients (Min EUR)’
Etats-Unis ~6003 350 M€
UES (Allemagne, France, Italie, Espagne, Royaume-Uni) ~3004 100 M€
Pays Nordiques ~1004 50 M€
OPPORTUNITE DE MARCHE AU PIC ~500 M€

1: Pic de ventes calculé sur la base du prix départ-usine actuel de Zavesca® en NPC, dose moyenne de Batten-1 de 400 mg / jour / patient et sur le prix d” usine pour Brineura® dans CLN2, (source IHS Markit)

3: Estimation de la population diagnostiquée sur la base des demandes de remboursement des assurances pour la lipofuscinose céroide neuronale (NCL) (code ICD-10 : E75.4) et avec un dge au moment du diagnostic entre 8 et 15 ans ; suppose une
pénétration du marché de 80% au pic (source DRG - rapport analytique Clarivate pour Theranexus).

4 : Estimation de la population diagnostiquée sur la base de données tirées de la littérature ; suppose une pénétration du marché de 80 % au pic.

% EN DISEASE
THERANEXU;{) uEYOND.BATTf. ISEAS
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Une situation financiere solide

v

7D
)

Trésorerie au 30/06/22
11 600 K€

v

CIR 2021 + PSPC
Neurolead a recevoir:
3,3 £

23
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Ligne de financement
en fonds propres
arrétée définitivement
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Cotation et Actionnariat

Données financiéres

THERANEXUSH

ISIN : FROO13286259 - Minemo: ALTHX

Marché : Euronext Growth

Cours de l'action au 20 septembre 2022 : 1,69 €
Capitalisation boursiere : 8,9 M€

Couvertures: ODDO BHF, Portzamparc

Contrat de liquidité : Portzamparc

23

Structure du capital

Flottant
67,4%

Nombre d'actions: 5314 434

Mgt &
employés
12,0%

Auriga
Partners
10,9%

Supernova
Invest

7.4%

\ Kreaxi

2,3%
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Compte de résultat simplifié

%

THERANEXUSH

Des dépenses maitrisées

En K€ (normes francaises) 512022 512021
Produits d’exploitation 462 12
Autres achats et charges externes 1950 2944
SalalresEtChargessooaleS .................................................................. 1509 ......... -
mmebiisstonst e
Autres charges 24 34
Resmtatdexplmtatlon ............................................................................... (3187) ....... Ve
Resmtatﬁnanaer ........................................................................................... ( 121) .......... o
Impétsurlest)eneﬁces ................................................................................. 18 ............. o
Résultat net (3290) (3723)
Trésorerie au 30/06/22: 11 600 K€
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