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Prezentacja danych przedklinicznych dla programu RVU120 podczas
konferencji ASH 2023 oraz dodatkowa aktualizacja danych klinicznych

Zarzad Ryvu Therapeutics S.A. z siedzibg w Krakowie ("Spdtka", "Ryvu") informuje, ze podczas
konferencji Amerykanskiego Towarzystwa Hematologicznego (ang. American Society of Hematology,
ASH), ktéra odbywa sie w dniach 9-12 grudnia 2023 roku, w San Diego, w Stanach Zjednoczonych,
Spétka zaprezentuje kolejne dane przedkliniczne dla programu RVU120, selektywnego inhibitora kinaz
CDK8/19. Dane te uzupetniajg dane kliniczne i przedkliniczne dla programu RVU120, ogtoszone dzisiaj
w raporcie biezgcym nr 48/2023. Ponadto, w oparciu o zaktualizowane dane kliniczne otrzymane
11 grudnia 2023 r., Zarzad informuje, ze dodatkowy pacjent leczony w dawce 250 mg osiggnat stan
morfologicznie wolny od biataczki.

Szczegoty prezentacji posterowych:

Tytut abstraktu: “Targeting CDK8/CDK19 to Disrupt Leukemic Stem Cell-like Population in Acute
Myeloid Leukemia: Exploring RVU120 As a Promising Frontline Therapy”

Nazwa sesji: 604. Molecular Pharmacology and Drug Resistance: Myeloid Neoplasms: Poster IlI
Szczegoty sesji: 11 grudnia 2023 (poniedziatek), 18:00 — 20:00 PST (wtorek 3:00-5:00 CET)

Numer posteru: 4175

Biataczkowe komorki macierzyste (ang. leukemic stem cells, LSC) stanowig niewielki podzbiér komérek
AML odpornych na terapie, a ich eliminacja jest konieczna, aby osiggna¢ catkowite wyleczenie
u pacjentdw. W modelach przedklinicznych, czasteczka RVU120 wykazata dziatanie cytotoksyczne
i réznicujgce w dobrze scharakteryzowanych populacjach biataczkowych komérek macierzystych (LSC).
Marker aktywnosci CDK8 jest zwigzany z bogatymi w LSC komdrkami szpiku pacjentéw z AML,
co sugeruje potencjat RVU120 jako skutecznej metody leczenia pacjentéw z AML ze zmianami
zwigzanymi z biataczkowymi komadrkami macierzystymi. Podsumowujac, RVU120 wytania sie jako
potencjalny kandydat w pierwszej linii leczenia AML, adresujac niepowodzenia terapeutyczne
spowodowane utrzymywaniem sie LSC u pacjentéw.

Tytut abstraktu: “Mediator Kinase/CDK8 Inhibition as a Strategy to Improve FLT3 Inhibitor Activity
in Acute Myeloid Leukemia”

Nazwa sesji: 604. Molecular Pharmacology and Drug Resistance: Myeloid Neoplasms: Poster IlI
Szczegoty sesji: 11 grudnia 2023 (poniedziatek), 18:00 — 20:00 PST (wtorek 3:00-5:00 CET)

Numer posteru: 4173

Prezentowane dane wskazujg, ze hamowanie CDK8 za pomocg RVU120 (SEL120) moze przezwyciezy¢
mechanizmy opornosci na nastepng generacje inhibitoréw kinaz tyrozynowych, takich jak gilteritinib.
RVU120, w potaczeniu z gilteritinibem, przywraca wrazliwos¢ wielu liniom komodrkowym AML
z mutacjami FLT3, w tym liniom, ktére s3 aktywowane przez szlak RAS/MAPK. Aktywacja szlaku
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RAS/MAPK wystepuje czesto u pacjentow z AML, ktdérzy nie reagujg na leczenie inhibitorami FLT3.
Eksperymenty in vivo pokazujg, ze terapia skojarzona RVU120 i gilteritinibu wydtuza przezycie
w opornych na terapie modelach AML, dostarczajgc dalszg walidacje potencjatu inhibitoréow
FLT3/CDKS8, jako obiecujgcej strategii zapobiegania lub przezwyciezania opornosci FLT3-TKI
mediowane]j przez MAPK.

Ponadto, Zarzad informuje, ze zgodnie z aktualizacjg danych otrzymang 11 grudnia 2023 r., dodatkowy
pacjent (111-001), przyjmujacy RVU120 w dawce 250 mg, uzyskat stan morfologicznie wolny od
biataczki (ang. morphologically leukemia-free state, MLFS — liczba komadrek blastycznych tj. blastéw w
szpiku <5%; brak krgzgcych komdérek blastycznych; brak choroby ekstramedularnej; brak koniecznosci
regeneracji hematologicznej), z redukcjg blastéw z poziomu 24% na etapie skriningu do 3% w C4D1
(ang. cycle 4 day 1; dzien 1 cyklu 4) oraz brakiem wykrywalnych blastéw w krwi obwodowej. Pacjent
kontynuuje leczenie w ramach prowadzonego badania i bedzie dalej monitorowany w celu oceny
wynikéw leczenia.
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