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Zapowiedz prezentacji posterow podczas AACR-NCI-EORTC
Molecular Targets and Cancer Therapeutics International
Conference

Zarzad Ryvu Therapeutics S.A. z siedzibg w Krakowie ("Spdtka”, "Ryvu") informuje, ze
podczas nadchodzgcej AACR-NCI-EORTC Molecular Targets and Cancer Therapeutics
International Conference, ktéra odbedzie sie w dniach 11-15 pazdziernika 2023 r. w
Bostonie, w Stanach Zjednoczonych, przedstawi najnowsze dane przedkliniczne z obszaru
syntetycznej letalnosci.

W ramach prezentacji posterowych omdwione zostana:

e dane przedkliniczne dla programu PRMT5 w nowotworach z niedoborem MTAP oraz
danych z platformy syntetycznej letalnosci w modelach raka jelita grubego

e dane przedkliniczne dotyczace skutecznosci MEN1703 (SEL24) w chtoniaku rozlanym
z duzych komérek B (ang. Diffuse Large B-Cell Lymphoma, DLBCL), zaprezentowane
przez partnera Ryvu, Grupe Menarini

Szczegoty prezentacji posterowych:

Tytut abstraktu: "Discovery of Novel MTA-cooperative PRMT5 Inhibitors as Targeted
Therapeutics for MTAP-deleted Cancers"

e Numer prezentacji posterowej: C135
e Data prezentacji: sobota, 14 pazdziernika 2023, 18:30 - 22:00 CEST (12:30 - 4:00 p.m.
EST)

Ryvu opracowato serie potencjalnie najlepszych w swojej klasie MTA-kooperacyjnych
inhibitordw PRMTS5, ktére wykazujg korzystne wiasciwosci i skutecznie hamujg PRMT5
zaleznie od MTA. Optymalizacja czasteczek aktywnych wsparta badaniami strukturalnymi
umozliwita szybki rozwdj serii zwigzkdéw o nowej wtasnosci intelektualnej (IP), wysokim
zaangazowaniu celu molekularnego w komdrkach nowotworowych i selektywnym
dziataniu w liniach komdrkowych z delecjg genu MTAP. Zwigzki te wykazaty ponad 300-
krotng selektywnos$é obserwowang w komérkach z delecjg genu MTAP w pordéwnaniu z
komdrkami typu dzikiego (ang. wildtype, WT). Inhibitory te moga byé podawane doustnie
oraz wykazujg skutecznosé¢ w zwierzecych modelach nowotworowych, wspierajac ich
dalszy rozwdj w kierunku badan klinicznych.

Tytut abstraktu: * A Comprehensive Platform for Unraveling the Molecular Mechanisms and
Vulnerabilities of Colorectal Cancer: A Step Forward in Target Discovery"

e Numer prezentacji posterowej: A162
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e Data prezentacji: czwartek, 12 pazdziernika 2023, 18:30 - 22:00 CEST (12:30 - 4:00
p.m. EST)

Rak jelita grubego (ang. colorectal cancer, CRC) to jeden z najczesciej wystepujacych
nowotwordow ztosliwych wsrod kobiet imezczyzn na swiecie. Pomimo tego, wciaz
niewiele wiadomo na temat molekularnych mechanizmdéw lezgcych u podstaw jego
rozwoju oraz wrazliwosci genetycznych mogacych stanowi¢ nowe cele terapeutyczne w
CRC.

Ryvu opracowato kompleksowa platforme wykorzystujaca pierwotne hodowle komdrkowe
oraz tkanki pochodzgce od pacjentéw onkologicznych w celu poznania mechanizméw
odpowiedzialnych za powstanie i rozwdj raka jelita grubego oraz identyfikacje celow
molekularnych stanowigcych podstawe do rozwoju bezpiecznej i skutecznej terapii
celowanej. Poprzez charakterystyke transkryptomiczng i genomiczng prébek, jak rowniez
zastosowanie catogenomowych testdw opartych o technologie CRISPR/Cas9,
zidentyfikowano odrebne sygnatury molekularne oraz syntetycznie letalne wrazliwosci
powigzane z konkretnym ttem genetycznym. Wykorzystanie w badaniach unikalnych
hodowli komodrek prawidtowych oraz nowotworowych pozwala na rozwdj terapii
specyficznych w kierunku komdrek nowotworowych, zwiekszajagc bezpieczenstwo
opracowanych kandydatéw na leki. System ten moze w przysztosci zosta¢ rozszerzony o
inne typy nowotwordw, dla ktorych brakuje dostepnych skutecznych terapii celowanych.

Tytut abstraktu: "MENT703/SEL24, A Potent PIM Inhibitor, Demonstrates Promising Anti-
Tumor Activity in Activated B Cell Like DLBCL, Mantle Cell Lymphoma and Marginal Zone
Lymphoma Cells"

e Numer prezentacji posterowej: C144
e Data prezentacji: sobota, 14 pazdziernika 2023, 18:30 - 22:00 CEST (12:30 - 4:00 p.m.
EST)

Kinazy PIM zostaty zidentyfikowane jako potencjalne cele terapeutyczne ze wzgledu na ich
nadekspresje oraz mutacje wystepujagce w niektérych typach chtoniakdw. Mozliwosé
hamowania farmakologicznego przez MEN1703 (SEL24), pierwszego w swoje] klasie,
doustnego, dualnego inhibitora PIM/FLT3 typu |, zostata przebadana w réznych liniach
komdrkowych chtoniakdw, gdzie MEN1703 wykazat antyproliferacyjne dziatanie w szerokim
spektrum modeli. Co wazne, MEN1703 byt skuteczny nawet w liniach komdrkowych
chtoniaka, ktére byly oporne na inne terapie, jednoczesnie indukujagc apoptoze w
wiekszosci badanych modeli komdrkowych. Analiza RNA-Seq wykazata, ze czgsteczka
MEN1703 moduluje transkryptom wysoce wrazliwych linii komorkowych DLBCL w sposdb
odmienny niz w przypadku linii komdrkowych o niskiej wrazliwosci, dostarczajgc w ten
sposéb wskazdwek dotyczgcych mechanizmu wrazliwosci na inhibitory PIM i wspierajac
potencjat MEN1703 w leczeniu chtoniakow rozlanych z duzych komérek B.
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Spotka informuje, ze w poniedziatek 16 pazdziernika o godz. 9:30 odbedzie sie webinarium

poswiecone omowieniu danych PRMTS5, ktére bedzie dostepne za posrednictwem linka:
https://bit.ly/3RL1IYWp.

Podstawa prawna: art. 17 ust. 1 MAR
Osoby reprezentujace Emitenta:

e Pawet Przewiezlikowski - Prezes Zarzadu
e Krzysztof Brzdzka - Wiceprezes Zarzadu
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