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Jakt pa partnerskap

Forskare pekar pa fordel med laquinimod

Forskarna bakom LION-studien publicerade i mars sina resultat fran
de vavnadsprover fran patienter som doserats med 6gondroppsfor-
muleringen av laquinimod (LAQ). Projektet ar viktigt for Active Bio-
tech som soker en partner for att ta det vidare till en fas 2a-studie.

Inflammationer i 6gats bakre delar &r svéara att behandla med 6gon-
droppar pa grund av ogats komplicerade anatomi. Forskarnas slut-
sats ar att LAQ ogondroppar dnd& kan bli ett topikalt 1ikemedel mot
icke-infektios uveit, dven i de bakre delarna av 6gat.

Liten studie pa svarbehandlad viavnad

Studien genomfordes pa tio patienter vid Byers Eye Institute i Kali-
fornien infér en i forvag planerad operation av 6gat. Av de vavnads-
prover fran 6gats glaskropp som samlades in kunde &tta utvarderas.
Mingden aktiv substans som nadde glaskroppen utgjorde en fraktion,
ca en procent, av den uppmatta nivan aktiv substans i de fraimre de-
larna av ogat.

Trots dessa begransningar drar forskarna slutsatsen att tillrackligt
med aktiv substans bor ha nétt de bakre delar av 6gat for att ha effekt
pa inflammation. Bland annat stodjer de sig pa tidigare data fran fas
3-studier med LAQ pa patienter med multipel skleros.

En av tva myelofibros-studier har startat om

Active Biotechs andra projekt, tasquinimod, har fatt en ldngsam start
pa de tva fas 2a-studier i myelofibros som inleddes under 2024. Den
amerikanska studien vid MD Anderson Cancer Center i Houston ar i
gang med rekrytering av patienter efter ett lingre uppehéll medan
den europeiska studien i dagarna fatt tillstdnd att starta om.

Active Biotech skriver i sin arsredovisning att bolaget 4ndé raknar
med interimresultat under 2026 och att forsta effektdata ska kunna
presenteras i slutet av 2027. Det aterstar att se hur langt rekryte-
ringen i dessa studier d& har hunnit, men historiskt har tidiga studier
pa denna ovanliga sjukdom behovt langre tid pa sig for att na full re-

krytering.

Fortsatt jakt pa avtal for laquinimod

Kassaforbrukningen under arets forsta kvartal 1ag pa 12 miljoner
SEK, varav 3,4 miljoner SEK avser transaktionskostnader i den ge-
nomfoérda nyemissionen. Vid utgédngen av kvartalet aterstod 53 mil-
joner SEK, vilket ledningen uppger ska ricka till inledningen pa 4:e
kvartalet 2027.

Vi kalkylerar optimistiskt med att bolaget under 2026 kan ing3 ett av-
tal om partnerskap, vilket skulle innebéra en stor framgang. Motive-
rat virde om 23 ore per aktie satter hog sannolikhet pa ett avtal med
upfront pa 5 miljoner USD.
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Positiv studie om laquinimod

LION-studien, ocksé kallad biodistributions-studien, undersokte hur
stor del av laquinimod (LAQ) i 6gondroppar (hydrogel) som kunde
tranga hela vigen fran 6gats hornhinna in till glaskroppen i den bakre
delen av 6gat!. Forskarna i studien stilldes infér en rad utmaningar,
allt ifran litet antal deltagare till komplicerade farmkokinetiska mo-
deller for hur likemedel tas upp i 6gats olika viavnader.

Resultatet visar att en fraktion, ca en procent, av den miangd som
droppades i 6gats framre del, alltsd hornhinna, nadde till 6gats bakre
delar, den sé kallade glaskroppen. Terapeutiskt aktiva nivier av LAQ
i de stora fas 3-provningar som gjordes pid multipel skleros under
2013-14 visade berdkningar pa fria koncentrationer i hjairnan om
10-20 nM2, vilket ska jamfoéras med den niva pé i genomsnitt 76 nM
som uppmaites hos de tre deltagare som stod pa hogsta dos, alltsa 1,8
mg LAQ/dag.

Forfattarna till artikeln konkluderar att LAQ 6gondroppar (hydrogel)
har potential att bli en topikal, steroid-fri immunomodulerande be-
handling av inflammatoriska 6gonsjukdomar, dven i 6gats bakre de-
lar. Studien publicerades i slutet av mars i tidskriften Ophtalmology
Science, en open-access tidskrift som sponsras av American Society
of Ophtalmology. Ansvarig forfattare 4r Quan Dong Nguyen vid Byers
Eye Institute, Stanford University.

Begransningar i LION-studien

LION-studien &r den andra fas 1-studien av LAQ 6gondroppar. Stu-
dien har nagra begransningar, bland att det lilla antalet deltagare. De
tio deltagarna som ingick skulle alla genom ga 6gonkirurgi, vilket till-
lat vavnadsprov av 6gats olika delar kunde utvinnas. Av de tio vav-
nadsproverna kunde atta prover fran glaskroppen och sju fran den
grundare vatskekroppen bakom Ogats lins analyseras.

Totala LAQ-nivaer i biodistribution (LION)

Ogon- Blod- Total
Dosering  Glaskropp vatska plasma mangd,
(mg/dag) (ng/mL) (ng/mL)  (ng/mL) mg
0,6 6,9 508 153 8,4
1,2 26,1 1943 332 16,8
1,8 38,7 3640 563 25,2

Kélla: Analysguidens sammanstéllning av LION-studien

Tre av deltagarna testade den hosta dosen 1,8 mg LAQ/dag (1 800
ng/dag) och uppnédde da nivier i 6gats glaskropp pé i genomsnitt
38,5 ng/mL (15-60 ng/mL), varav forfattarna uppger att en majoritet
ar obundet LAQ (27 ng/mL), alltsa den form av LAQ som har mojlig-
het att reagera med inflammationen i glaskroppen. Vid systemisk be-
handling (tabletter) av multipel skleros var den obundna nivan av
LAQ i plasma daremot betydligt lagre.

1 El Feky et al, doi.org/10.1016/j.x0ps.2026.101186
2 Varrin-Doyer et al, Exp Neurol. 2014; 262: 66-71
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En utmaning i studien var att férsoka bestimma hur stor del av LAQ-
nivaerna i glaskroppen kommer fran 6gonvatska och inte via blodkar-
len i Ogats bakre delar. Plasmanivaerna av LAQ gor att denna “bak-
vag” inte gr att utesluta, men i artikeln redogors for farmakokine-
tiska modeller som tillater forfattarna att fastsld att majoriteten av
LAQ har trangt fram till glaskroppen via 6gat snarare &n blodkarlen.
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Kalla: El-Faky et al, LION-studien, Ophthalmology Science

Diagrammet ovan visar den totala mingd i ng/mL som nétt 6gats
glaskropp (vitreous) vid de tre testade doserna. Den totala méngden
ar en kombination av vad som tringt genom 6gats vatskekropp eller
nétt glaskroppen via blodkarl i 6gats bakre del.

Jamforelse med andra lakemedel

Den uppnédda nivan i hogsta dos 27 ng/mL jamfors i artikeln med
forsok med ketorolac, ett icke-steroidalt anti-inflammatoriskt like-
medel. Ett forsok baserat pa samma metodik som LION-studien, vav-
nadsprover efter 6gonkirurgi, visade att behandling med ketorolac
ogondroppar fyra ganger om dagen under tre dagar fore kirurgi upp-
nédde nivéer pa 7 ng/mL i patienter som hade ny lins inopererads3.
Denna jamforelse forsvaras av att endast en av patienterna i LION-
studien hade ny lins.

Vi tar mer fasta pé att forfattarna refererar till den LAQ-studie pa pa-
tienter som publicerades 2014 och som konstaterade att LAQ-kon-
centrationer i benmérgsvitska-hjarnan pa 10-20 nM var forknippade
med terapeutisk aktivitet*. I LION-artikeln redogor forfattarna ocksa
for en rad tidigare forsok dar lakemedel testats som 6gondroppar men
misslyckats att na hela vigen till 6gats bakre delar. Sammantaget gor
LION-artikeln att vi behaller positiva antaganden f6r LAQ-projektet i
vantan pa att bolaget hittar en partner for att ga vidare till mer om-
fattande studier pé den tilltinka mélgruppen.

Intressant medicinskt behov 6ppnar sig

Dagens behandling av icke-infektios uveit i glaskroppen domineras av
tabletter som nar dgat via blodomloppet. De formulering i 6gondrop-
par som finns har visat svirigheter att na genom den komplicerade

3 Heier et al, Retina. 2009;29(2):131-5.
4Varrin-Doyer et al, Exp Neurol. 2014;262:66-71.
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anatomin i ogat till de bakre delarna av 6gat dar olika inflammato-
riska tillstdnd kan forekomma, t ex icke-infektios icke-framre (bakre)
uveit.

Forutom svarigheter att tringa genom Ogats olika delar medfor ste-
roid-baserad lakemedel ocksd en risk for biverkningar, som stord
somn och hormonrubbningar. Forfattarna till LION-artikeln ser mot
denna bakgrund att LAQ-projektet skulle tillgodose ett medicinskt
behov.

MD Anderson-studie startar igen

Active Biotech meddelade i februari att det amerikanska protokollet
for bolagets fas 2-studie med tasquinimod pa patienter med mye-
lofibros har godkénts av den amerikanska likemedelsmyndigheten.
MD Anderson, det cancercenter i Houston som ansvarar for studien,
har dndrat status for studien till Enrolling fran tidigare Not enrolling.

Rekryteringen av nya patienter sattes pa paus i april férra aret efter
att ha inkluderat en av de 33 patienter som enligt plan ska behandlas.
Parallellt med USA-studien driver en hollindsk cancerorganisation,
HOVON, ocksé en fas 1/2-studie med tasquinimod, dir tjugo patien-
ter ar tankta att inga. Tva patienter hann starta behandling i denna
studie innan inklusion av nya deltagare pa paus i april forra aret.
HOVON-studien betecknas péa organisationens hemsida fortfarande
som satt pa paus, men i dagarna fick det nya protokollet godként dven
i den europeiska studien.

Active Biotech skrev i sitt emissionsdokument fran november forra
aret att ett nytt studieprotokoll i USA forvintades i slutet av 2025 och
i Europa under forsta kvartalet i ar. I arsredovisningen skriver VD att
interimresultat forvantas under 2026 och att forsta effektdata kan re-
dovisas under 2027.

Vi gor bedomningen att alla 53 patienter i de tva studierna inte ar in-
kluderade fore halvarsskiftet 2027, men tillrackligt ménga for att en
24-veckors effektanalys ska kunna goras i slutet av 2027. Studien ar
oblindad, vilket skapar stor flexibilitet i hur olika utfall kan kommu-
niceras.

Olika mojliga forklaringar till avbrott

Bolaget anger som skal till uppehéllet i studierna bland annat att
provningsledarna vill ha 6kad flexibilitet vid titrering av nya patien-
ter, alltsd den period med ldgre startdos som nya patienter far. I tidi-
gare studier pa patienter med prostatacancer och multipelt myelom
har en lagre dos anvints under de forsta veckorna innan den maxi-
mala dosen, 1 mg per dag, sattes in.

Det ar mojligt att patienter med myelofibros inte forvéntas tolerera
lika hog startdos som i multipelt myelom. Sjukdomsférloppet ar ofta
langsammare och det ror sig om &ldre patienter som kan vara brack-
liga. Ytterligare ett skil till det andrade protokollet i USA ar att ett
nytt ldkemedel har etablerat sig som konkurrerande férstahandsval
till Jakafi. Darfor har protokollet breddats fran att endast tillata pati-
enter som far Jakafi (ruxolitinib, Incyte) till att 4ven inkludera pati-
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enter som star pd Ojjaara (momelotinib, GlaxoSmithKline). Ett bre-
dare urval av patienter gor att studien snabbare kan né full anslut-
ning.

Optimistisk malsattning for slutférandet

Vi rdknar inte med att bolaget hinner presentera en slutanalys av alla
patienter i slutet av 2027. Det aterstar att se hur ménga som hinner
starta behandling fore halvarsskiftet nasta ar, men vért intryck ar att
rekrytering till myelofibros-studier tar 1ang tid. Myelofibros &r en sill-
synt sjukdom (0,2 till 1,0 nya fall per 100 000 invénare och &r®) och
tasquinimod konkurrerar om patienter med andra studier som pagar
inom omradet.

MD Anderson skriver pé sin hemsida att den specialiserade avdelning
som behandlar myeloproliferativa neoplasmer (MPN) tar emot mer
an 300 patienter per ar, vilket gor dem till viarldens ledande center f6r
behandling av MPN. Vi antar att storsta delen av MPN-patienterna
utgors av akut myeloid leukemi (AML) och att hogst en tredjedel har
diagnosen myelofibros, alltsa ca 100 patienter per ar. Vi noterar ocksa
att MD Anderson redan bedriver flera studier inom myelofibros och
att tretton av dessa aktivt soker patienter, vilket delvis gor dem till
konkurrenter.

Konservativ HOVON-prognos for nya patienter

Enligt det ursprungliga schemat f6r HOVON-studien skulle rekryte-
ringen av tjugo patienter pagd fran december 2024 till mars 2027,
alltsd mindre dn en rekryterad patient i manaden (0,7). Om denna
tidslinje appliceras efter omstart skulle max 12 patienter kunna inga
i en forsta effektanalys fore slutet av 2027, forutsatt att ett nytt proto-
koll ar godkant senast i april i ar.

Studien har behandlat tva patienter och fyra &terstar innan en forsta
sidkerhetsanalys ar moéjlig, mojligen i ar. Det kan d& ocksé vara majligt
att redovisa effekt pa blodvarden. Det priméra effektméttet i studiens
paféljande fas 2-del utgors av uppmatt minskning av mjaltens volym
efter 24 veckors behandling, en indikation pé att patientens blodpro-
duktion ar pa vag att forbattras. Det priméra effektmaéttet i fas 2-delen
avlases efter 24 veckor men adven efter 12 veckor sker en utvirdering,
vilket Oppnar for ytterligare ett delresultat under 2027.

Icke-blindad design underldattar kommunikation

Bide den amerikanska och den europeiska studien har sa kallade
open label design (icke-blindad), alltsd att bade likare och patient
kanner till att de far aktiv behandling, vilket gor kontinuerlig kommu-
nikation om studiens sikerhet och resultat mgjligt. Den europeiska
studien inkluderar en grupp av patienter medan den amerikanska
studien har tva grupper, dels monoterapi for patienter som inte langre
svarar pa standard-of-care (SOC), dels patienter som visar svagt svar
pa SOC och som fér tasquinimod som tillagg till SOC.

Den amerikanska studien anviander det mer traditionella tumorre-
spons (objective response rate, ORR) som primairt effektmatt.

5 Breccia et al; Front Oncol. 2024 Jul 24;14:1382872.
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Finansiell diskussion och basscenario

Active Biotech hade 53 miljoner kronor i kassan vid utgingen av
forsta kvartalet, ett belopp som kan ricka att finansiera verksamheten
till till inledningen pa 4:e kvartalet 2027. Ledningen uppgav i sam-
band med nyemissionen i november forra aret att den garanterade
emissionen skulle vara tillracklig for att tiacka rorelsekapitalandamaél
till slutet av 2027, vilket mgjligen indikerar en nagot lagre forbruk-
ningsniva an vad som gillt historiskt.

Kassaforbrukningen i Q1 uppgick till 11.8 miljoner SEK, varav 3,4
miljoner avsdg transaktionskostnader i den nyligen genomférda
emissionen.

Active Biotechs kassaforbrukning per kvartal
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Kalla: Bolagets resultatrakning, Analysguidens kalkyl och prognos

I vart basscenario for aktien har vi optimistiskt antagit att Active Bio-
tech kan lyckas né ett avtal kring laquinimod fore bolagets kassa sinar
under 2027. Varderingen pa 23 Ore per aktie forutsitter alltsé att inga
fler nyemissioner gors under perioden 2026—-28, vilket kan vara ett
optimistiskt antagande. Vi noterar att VD under en langre period sig-
nalerat att bolaget soker partnerskap for att kunna driva laquinimod
vidare. Det mest trolig &r d& att bolaget séljer projektet och vi sitter
85 procents sannolikhet pé att ett sddant avtal kan ingds under 2026.

Vi antar att avtalet skulle inbringa en upfront om 5 miljoner USD, ett
forsiktigt antagande som &terspeglar att projektet ar i tidig klinisk fas.

I vart huvudscenario behover Active Biotech inte emittera nya aktier
innan ett avtal kan ingas. Mest sannolikt ar att 6gonprojektet laquini-
mod star i fokus for forhandlingar och vér forhoppning ar att ett avtal
kan nés under aret med en upfront pd 5 miljoner USD, en lag siffra
som ska reflektera projektets tidiga status. Antagandet forutsitter
ocksé att tidplanen for tasquinimod-studierna héller och att bolaget
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har full tickning av de utgifter som dr knutna till dessa. Dessa anta-
ganden har en optimistisk underton men och i vintan pa mer klarhet
kring aterstart och LION-publikationen behaller vi motiverat viarde
om 23 ore.

Storaffar med Eli Lilly i myelofibros

Varderingen av bada projekten aterspeglar att de befinner sig i tidig
Kklinisk fas och saknar proof-of-concept. Ett exempel pa den stora var-
deutvecklingen for projekt som niarmare sig proof-of-concept ar Eli
Lillys uppkop av Ajax Therapeutics, vars ledande projekt ar en ny typ
av JAK-hdmmare for behandling av myeloproliferativa neoplasmer,
t ex myelofibros. Ajax mest framskridna substans befinner sig i sedan
2024 ifas 1.

Eli Lilly, som sedan tidigare ar deldgare i Ajax Therapeutics, betalar
en okiand upfront. Beroende pa milstolpar i projekten kan den totala
ersittning uppga till 2,3 miljarder USD.

Summering av projektvarden i basscenario

Totalt Utslaget pa Sanno- Sanno- Topp-

virde antal aktier likhet likhet att forsiljning

(MSEK) (SEK) godkint nafas 3 (MUSD) WACC
Laquinimod 336 0,13 15% 34% 522 16%
Tasq (myelofibros) 254 0,10 7% 25% 636 16%
Tasq (MM) 0 0,0 0% 0% 0
Naptumomab 37 0,01 3% 15% 828 17%
Administration -23 -0,01
Summa* 603 0,23

*) Ca 1/3 av underskottsavdrag pa brutto 3,4 mdr kr dr taget { ansprdk

Berdknat pa aktier antal, min 2636

Analysguidens prognoser och antaganden

En mindre forsening i studierna och uteblivet licensavtal kan leda till
att bolaget behéver gora en bryggemission i slutet av aret, vilket ater-
igen skulle ge stor utspadning och sdnka motiverat varde med 10-15
ore, beroende pa teckningskurs.
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Antaganden vid nuviardesberidkning av F&U-portfolj

Laquinimod 2025p 2026p 2027p 2030p 2031p 2032p 2033p 2034p 2035p
Utvecklingskostnader, Mkr 12
Forsiljning, USDm 92 186 375 474 517
Antal patienter, malmarknad 125000 125000 125000 125000 125000 125000
Antagen andel 0% 5% 10% 20% 25% 27%
Pris/behandling, USD 14568 14714 14861 15010 15160 15312
Milestones, USDm 250 totalt 0 5 0 0 100 0 50 0 30
Royalty, USDm  10% 0 0 0 0 9 19 38 47 52
Sannolikhet for godkant  15%
Riskjustering 100% 85% 85% 85% 15% 15% 15% 15% 15% 15%
Riskjust intakter, SEKm -7 0 43 0 0 167 28 134 72 125
WACC 16% 0 43 0 0 80 9 38 18 27

Nuvarde, SEKm 336

Utspitt per aktie 0,13
Antal aktier, min 2 636
Nuvarande antal aktier, min 1 230

Tasquinimod, PMF 2025p 2026p 2027p 2030p 2031p 2032p 2033p 2034p 2035p
Utvecklingskostnader, Mkr 15 18
Forsiljning, USDm 0 151 315 636 964
Antal patienter, mdlmarknad 12299 13439 13842 14258 14685 14685 14685
Antagen andel 0% 0% 0% 5% 10% 20% 30%
Pris/behandling, USD 202000 208 121 210202 212304 214427 216571 218 737
Milestones, USDm 375 totalt 0 0 0 50 0 0 75 0 100
Royalty, USDm  12% 0 0 0 0 0 18 38 76 116
Sannolikhet for godkant 7%
Riskjustering 100% 25% 25% 25% 7% 7% 7% 7% 7% 7%
Riskjust intakter, SEKm 0 0 0 0 37 0 14 84 57 160
WACC 16% 0 0 0 0 21 0 6 30 18 43

Nuvarde, SEKm 254

Utspitt per aktie 0,10
Antal aktier, min 2 636
Nuvarande antal aktier, mIin 1 230

Analysguidens prognoser
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Appendix — Baserat pa tidigare rapport

Musmodell ger fordel for tasqunimod

I en artikel publicerade i november® beskriver amerikanska forskare
fran cancercentret MD Anderson den nya verkningsmekanism for be-
handling av myeloproliferativa neoplasmer som Active Biotechs sub-
stans tasquinimod kan erbjuda. Med transgena musmodeller och vav-
nadsprover frdn patienter visar forskarna den roll som malprotei-
nerna S100A9 och S100A8, sa kallade alarminer, har pa tillvaxt hos
tumorer i blodet.

Mélproteinerna binder bland annat vid receptorerna TLR4 och
RAGE, tva inflammationsdrivande faktorer i flera olika sjukdomar.
Forskarna visar att tasquinimod blockerar signalen genom att binda
vid mélproteinet. Flera tidigare forsok har visat att patienter med my-
eloproliferativa sjukdomar, daribland myelofibros, har forhéjda var-
den av olika S100A-proteiner.

Overlevnad for NSG-mus i tasquinimod-studie
Sample 3 on oncoplot

E mtCALR + mtTERT sAML PDX
100 10 weeks of e : - Vahicle -
] = 30 mg/kg tasquinimod

75 1 —— 30 mg/kg ruxclitinit
E _+ 30 mgfkg OTX015
& 90 TQ + RUX :|
= -+ TO+ 0OTX015

25 1 |

0 —— | | :

o 10 40 a0 80 100 120 140 160
Days, post cell infusion

Kalla: Schneider et al; Hemasphere, May 2025

Bland de manga experiment som redovisas i artikeln finns en mus-
modell pa sa kallade NSG-moss som injicerats med cellprover fran
patienter med en sen form av myelofibros som kallas sekundar akut
myeloid leukemi (sAML). Bilden ovan visar att tasqunimod (TQ) i
kombination med den JAK-hdmmaren ruxolitinib (Jakafi, Incyte)
och den experimentella BET-hammaren OTX015 (birabresib, MSD)
hade en synergistisk effekt pad mossens 6verlevnad. Den roda grafen i
tabellen ovan visar ocksd att tasquinimod monoterapi efter tio veck-
ors behandling hade signifikant effekt pA mossens 6verlevnad jamfort
med placebo (vehicle).

Forfattarna visar i andra forsok att tasquinimod inte paverkade friska
CD34-celler eller stromaceller vid akut sjukdom, s& kallad blastic
phase, vilket kan indikera god tolerabilitet. De sammanfattar resulta-
ten med att de styrker fortsatta studier av effekten av tasquinimod
som monoterapi eller i kombination med andra likemedel vid be-
handling av aterfall av akut leukemi, en indikation som dock inte ar
aktuell i den pagdende Anderson-studien.

6 Fiskus et al; Blood Advances, volume 9, number 21

Analysguiden
15 maj 2026

wnnE

|

EEE R

EEE]

aan



Active Biotech

Europeiska forskare kartlagger effekt i benmarg

I en annan nyligen publicerade artikel kartldgger en hollandskt fors-
kargrupp den signalering (cross-talk) som driver pa bildandet av
fibrotisk vivnad i patienter med MPN7. Denna inflammatoriska pro-
cess startar i muterade blodbildande stamceller i benmirgen (hema-
topoietic stem cells, HSC) och forsdmrar benmargen centrala roll i
bildandet av nya blodceller.

Genom att blockera mélproteinet S100A9 med tasquinimod kan fors-
karna visa att den fibrotiska uppbyggnaden i tumérens omgivning, de
sa kallade stromacellerna, stoppas i mdss. I moss med utslagen
S100A9-gen skedde ingen uppbyggnad av fibrotisk vdvnad. Tidigare
studier har visat att hoga nivier av S100A8 och S100A9, de protein
som tasquinimod blockerar, ar involverade i resistensutveckling mot
ett befintligt 1akemedel for AML, venetoclax.

Bilden nedan visar hur signaleringen mellan den maligna HSC-klo-
nen V6117F och olika celltyper paverkas av tasquinimod. I den Gvre
bilden visas styrkan i signalerna mellan olika celltyper nér den fibro-
tiska process pagar i musmodellen. Den nedre halvan av bilden visar
att tillagg av tasquinimod dndrar monstret si att sjuka CD41-celler
inte langre bidrar till uppbyggnad av fibrotisk vdavnad.

Tasquinimod paverkar signal fran benmargsceller
Overall cell-cell interactions
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Kalla: Schneider et al; Hemasphere, May 2025;

7 Schneider et al; Hemasphere, May 2025; DOI: 10.1002/hem3.70179
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Tasquinimod potentiellt first-in-class

MD Anderson i Houston, Texas, har i tidigare forskningslitteratur be-
skrivit de olika signalvigar som MPN-sjukdomar kan angripas pa. I
en artikel fran 2022 visade forskare upp ett stort antal lidkemedels-
kandidater som verkar pé olika malprotein, men inget av dessa ver-
kade direkt blockera S100-proteinerna pa samma sitt som tasquini-
mod.

Principskissen nedan dr hamtad frén artikeln och vi spekulerar i att
tasquinimod skulle kunna placeras uppe till vinster bland de extra-
celluldra mekanismer som péverkar fibrotisk vivnadsbildning och
andra inflammatoriska reaktioner. Bland forfattarna till studien finns
Lucia Masarova, principal investigator for den pagdende tasquini-
mod-studien i USA.

Signalvagar som studeras for att hindra MPN
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Kalla: Chifotides et al; Clinical Lymphoma Myeloma & Leukemia 2022;22(4):210-223

Laquinimod i komplex vavnad

LION-studien, som forra aret presenterades pa arskongressen for
American Academy of Ophthalmology, visar att Active Biotechs sub-
stans laquinimod tar sig hela vigen genom &gat. Forskarna kunde
maéta upp 7—41 nanogram/mL i 6gats glaskropp av den dagliga dos
om 0,6—1,8 mg laquinimod som droppades i 6gat under en fjortonda-
garsperiod.
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Vi kanner inte till andra projekt med 6gondroppar under utveckling
for att behandla de bakre delarna av 6gat. Om Active Biotech lyckas
Overtyga en partner om styrkan i LION-studien tror vi bolaget kan na
ett licensavtal inom 6—9 ménader.

6gats anatomi en utmaning for nya substanser

En av Active Biotechs konkurrenter inom oftalmologi, det israeliska
bolaget Tarsier Pharma, ligger i en fas 3-studie med en peptid, dazdo-
tuftide formulerad som 6gondroppar. Studien inkluderar patienter
med uveit i 6gats framre, ytliga delar.

Nir det géller behandling av uveit i 6gats bakre delar uppfattar vi att
Tarsier valt att satsa pa en spruta, s kallad intravitreal injektion. Va-
let kan vara betingat av de utmaningar som o6gats olika skikt medfor
vid transport av ett likemedel till de bakre delarna, den sé kallade
glaskroppen. Fordelarna med en dropp-formulering, om utmaning-
arna kan overvinnas, skulle vara stora.

Principskiss 6ver 6gats anatomi

Homhinng —— —
Framre &gonkammare ————
Lins ———— &=

Strilkropp iCiliarkropp) —— .
Glaskropp —— ey x.{’_
_.-'. B
}_?x
..:1
x]c
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Kalla: Active Biotechs arsredovisning

Hogre prognos for 6gonmarknad

I Active Biotechs senaste presentation daterad augusti refererar bola-
get till en ny prognos for marknaden for icke-infektios uveit i 6gats
bakre delar. Rapporten togs fram av GlobalData Report i mars och
riaknar med en forsiljning inom detta omréade pé 1,5 miljarder USD
under ar 2033. Berdkningen ar baserad pa virdet i de sju storsta 1a-
kemedelsmarknaderna, alltsa en del av den totala varldsmarknaden.
I Active Biotechs arsredovisning refererade bolaget till GlobalDatas
tidigare rapport som skissade pa en marknad om 800 miljoner USD
vid 2028 pa virldens nio storsta marknader.

Icke-infektios uveit i 6gats bakre delar (non-anterior non-infectious
uveitis, NANIU) ar en ovanlig och allvarlig sjukdom, som utan be-
handling ofta leder till blindhet. GlobalData uppskattar att ca 240 000
personer ar drabbade pé virldens sju storsta marknader, vilket bor
motsvara ca 200 personer per miljon invanare. Forekomsten av ytlig
uveit (anterior non-infectious uveitis) ar fyra till fem ganger storre an
for NANIU.
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Forsta linjens behandling sker med olika typer av kortikosteroider,
inledningsvis ofta som piller, alltsd systemiskt. Denna behandling le-
der ofta till de biverkningarna, t ex i mage och hud. Patienterna kan
dé vaxlas 6ver pé lokal behandling, t ex 6gonimplantat av dexamet-
hason och fluocinolone, tvé olika kortikosteroider.

Malséattningen for sjukvarden ar att undvika kronisk behandling med
steroider. I ca 40 procent av behandlingarna uppstar problem, sisom
biverkningar och avtagande effekt. Denna grupp behandlas i regel
med immunsuppressiva medel, t ex methotrexate eller sirolimus, el-
ler TNF-antikropp (Humira, adalimumab).

Fa nya lakemedel under utveckling

Vi har funnit fi nya likemedel under utveckling for icke-infektios
uveit i 6gats bakre delar. Langst fram verkar en TKI-hdmmare vara,
brepocitinib, som inledde en fas 3-studie under forra aret och som har
fatt ett fast-track av FDA.

Brepocitinib ar en selektiv himmare av janus kinas 1 (JAK1) och ty-
rosinkinas 2 (TYK2) som ges i piller en géng dagligen. Den testas mot
ett flertal autoimmuna sjukdomar, dit ocksé uveit raknas. Fas 3-stu-
dien, CLARITY, omfattar 300 patienter och ska rapporteras under
2027.

Ett annat projekt inom NANIU drivs av Tarsier Pharma, som pa sin
hemsida skriver att substansen dazdotuftide utvecklas som injektion
i glaskroppen, intravitrealt. Projektet har inte inlett kliniska studier
eftersom bolaget prioriterar sin formulering med 6gondroppar for be-
handling i de framre delarna av 6gat. Att bolaget inte tycks utveckla
ogondroppar for de bakre delarna ser vi som ett resultat av svarighet-
erna att farmakokinetiskt 6vervinna ogats olika barridrer och na hela
vagen fran hornhinna till ndthinna som avgréansar glaskroppen i bak-
kant.

Biotillganglighet med laquinimod

Active Biotech befinner sig sedan 2022 i klinisk utveckling med en
ogondropps-formulering av laquinimod. En forsta fas 1-studie pa 54
friska frivilliga presenterades 2023 och visade god sdkerhetsprofil. En
deltagare avbrét provningen vid upprepade doser pa 0,6 mg efter rap-
port om méttlig huvudvark, en biverkan som inte anségs tillrackligt
allvarlig for att paverka projektet. Ett skal till detta beslut bor vara att
bolaget har omfattande sikerhetsdata pa laquinimod 0,6 mg frén de
fas 3-studier som genomforts pd multipel skleros med Gver tusen pa-
tienter pa upprepade doser.

I LION-studien, som omfattade tio patienter, redovisades data vid
IOIS tidigare och pa& &rskongressen for American Academy of
Ophthalmology. I det abstrakt som presenterades pad AAO-motet vi-
sar forskarna att sm& méingder av laquinimod tringer genom &gats
komplexa struktur efter att droppar placerats pa hornhinnan.

Analysguiden
15 maj 2026



Active Biotech

Koncentrationer av laquinimod i LION-studien

mg/dag, Vitreous Aqueous  Plasma

10 pat. (ng/mL) (ng/mL) (ng/mL)
0,6 6,9 508 153
1,2 26,1 1943 332
1,8 41,3 3640 563

Kalla: Poster 718, American Academy of Ophthalmology 2025

Tabellen ovan visar distributionen av den aktiva substansen laquini-
mod i olika delar av 6gat. Kolumnen Vitreous motsvarar den glas-
kropp i Ogats bakre del som tagits ut i samband med s& kallad vi-
trektomi, ett kirurgiskt ingrepp da glaskroppen avlagsnas och ersétts
med saltlésning.

Av tabellen kan utldsas att sma mangder, mellan 7—41 ng/mL, upp-
maétes i glaskroppen efter 14 dagars dosering. Nivin motsvarar en
procent av den substans som nadde in i den framre vatskefyllda kam-
maren bakom hornhinna (Aqueous), vilket avspeglar svarigheterna i
att utveckla en 6gondropps-formulering for 6gats bakre delar. Enligt
bolagets berdkningar dr den mangd som uppmitts i glaskroppen lik-
vardig med de doser som hade farmakologisk effekt pé patienter med
multipel skleros i de tidigare fas 3-studierna.

Nivan i glaskroppen, som har en volym pé ca 4 mL, kan ocksa jamfo-
ras med den dos som droppades i 6gat, 0,6—1,8 mg per dag. Av denna
dagliga dos uppmattes ca en tusendels procent i glaskroppen. En for-
klaring till denna stora forlust ar, utover 6gats komplexa anatomi, att
en del av dosen skoljs bort i tarvitska.

Jamforelse kan ocksd goras med de data pa kanindga som presente-
rades under 2023, men denna forsvaras av att djurdata mattes i nit-
hinnan, inte i glaskroppen. Enligt poster uppnaddes 10 uM i néathinna
pa kanin, den hinna som avgransar 6gat i bakkant. Vi 6versitter detta
till 3,6 pg/mL, alltsa langt 6ver de viarden som uppmattes i LION-stu-
dien.

Vi tolkar den stora skillnaden som att glaskroppen ar mer svértill-
ganglig dn niathinnan. En barridr mellan nithinna och blodcirkulat-
ion forsvérar tilltradet ytterligare. Dessutom testas héga doser i djur-
studier for att utvardera sikerhet. Enligt Active Biotech ar den méngd
som uppmatts pa deltagare i LION-studien farmaceutiskt aktiv, alltsa
anti-inflammatorisk, baserat pa fordjupade studier som gjordes pa
patienter med multipel skleros i fas 3.

Stor fordel med 6gondroppe

En vanlig behandling av bakre uveit dr implantat av kortikosteroider,
som injiceras i glaskroppen med spruta. Fordelen med nagra av dessa
implantat ar att de behover upprepas med ldnga mellanrum, mellan
6 manader och tre ir, och att substanserna som anvéands har tydlig
anti-inflammatorisk effekt.

Bland nackdelarna marks risken att implantaten kan hdéja trycket i
Ogat och leda till katarakter, en svar 6gonsjukdom som bryter ned
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oOgats lins och leder till blindhet. Injektion med spruta kan ocksi leda
till oonskade blédningar i 6gat.

Av dessa skail skulle utvecklingen av en 6gondroppe kunna ha stora
fordelar. Vi kan i dagslaget inte hitta ndgra andra projekt for utveckl-
ing av en 6gondroppe vid behandling av uveit i 6gats bakre delar. En
sddan produkt skulle kunna anvéndas bade i kombination med stero-
ider, for att minska exponering mot héga steroid-doser, och som
andra linjens behandling p4 steroid-resistenta patienter.

Patentskydd for laquinimod

Substanspatenten for laquinimod har redan 16pt ut och bolagets "re-
positioning” av substansen mot 6gonsjukdom fran att ursprungligen
testats pa multipelt myelom vilar pa ett standigt arbeta med patente-
ring av nya data.

Under 2024 tillkom nya tva laquinimod-patent. Europeiska patent-
verket beviljade en patentansokan for 6gondroppsformulering och
det amerikanska patentverket beviljade patentansokan for laquini-
mod som behandling av 6gonsjukdomar associerade med onormal
karltillvaxt.

Active Biotech meddelade den 23 oktober 2024 att Europeiska pa-
tentverket beviljat patentansokan for ogondroppsformulering av
laquinimod Active Biotech meddelade den 28 januari 2025 att Ame-
rikanska patentverket beviljat patentansokan for laquinimod i 6gon-
sjukdomar Active Biotech meddelade den 13 november 2024 att ett
patent for laquinimod vid 6gonsjukdomar kommer att beviljas i USA

Utokat patent forlanger exklusivitet
I bolagets nyligen publicerade EU-patent 4 312 986 skriver forskarna
att biodistribution av aktiva substansen 6ver hornhinnan (corneal
barrier) till de bakre delarna av 6gat ar forknippat med stora utma-
ningar. Hornhinnan ir en komplicerad vivnad som bestér av olika
fack med varierande fett- och vattenloslighet.

Patentdokumentet visar bland annat hur formuleringen av laquini-
mod succesivt passerar genom hornhinnan pa de kaniner som stude-
rats och dven genom hornhinna frén kor. De ar oklart f6r oss hur det
nya patentet skiljer sig fran tidigare produktpatent som bolaget har
tagit upp i arsredovisningen och som l6per ut fram till 2033. Det nya
EU-patentet striacker sig till 2042, en avsevird forlangning jamfort
med tidigare.
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Ackumulation av substans i hornhinna pa ko
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Grafen ovan dr hamtad ur det nyligen godkidnda formuleringspatentet
for laquinimod. Den visar ackumulation av aktiv substans Gver en
hornhinna frén ko in vitro med hjilp av tre olika formuleringsme-
toder. Graferna visar att formuleringen klarar att sig igenom den
harda vavnaden.

Presentation av LION-studien

Under en session pa kongressen for International Ocular Inflammat-
ion Society (IOIS) presenterade en av prévarna i LION-studien ner
data kring Active Biotechs innovativa laquinimod-projekt. Foredraget
ingick i den industri-sponsrade delen av motet och titulerades
Laquinimod as Potential Therapeutic Approach for Non-Infectious
Uveitis: What Have We Learned from the LION Study.

Denna fas 1-studie, som ocksé kallas biodistributionsstudien, inklu-
derade tio deltagare, nagot fiarre 4n i den ursprungliga planen. Delta-
garna behandlades under en 14-dagarsperiod med tre olika dagliga
doser. Nio av deltagarna kunde utvirderas. I denna grupp kunde
provningsledarna visa god dosrespons, med stigande koncentrationer
vid stigande dos, och att terapeutiska miangder av laquinimod nadde
in i 6gats glaskropp.

Principskiss av LION-studien

Subjects
Patients scheduled for vitreous surgery
14-day administration of laquinimod eye drops prior to surgery

Sampling of anterior chamber (AC) fluid, vitreous, and plasma within 60 minutes post-surgery

Dose escalation
(open-label)

Group 1 (N=3+3) Group 2 (N=3+3) Group 3 (N=3+3)
Laquinimod 0.6mg once daily - Laquinimod 0.6mg twice Laquinimod 0.6mg three

before surgery daily before surgery times daily before surgery

Active Biotechs foretagspresentation
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Safety variables
» Safety and tolerability
« Slit lamp examination
parameters
* Intraocular pressure
-« OCT

PK variables
+ ACF, vitreous and
plasma concentration
of laquinimod
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LION-data jamfordes med topikala steroider

Under presentationen visade Dr Dalia El Feky, som ingér i gruppen
kring LION-studien, att laquinimod tolererades vil och att inga all-
varliga biverkningar registrerades, trots systemisk spridning. Resul-
tatet visade ocksé att mangden fritt laquinimod som uppmaéttes i glas-
kroppen var lika hoga eller 6versteg de terapeutiska nivder i hjarnan
som uppndddes nir laquinimod tidigare testades i fas 3-studier for
behandling av multipel skleros

Jamforelser gjordes med 6gondroppar av kortikosteroider, en av de
likemedelstyper som i dagsldget dominerar behandling av 6gonin-
flammationer. En sddan steroid, ketorolac, har i en tidigare studie vi-
sat koncentration pa 2,8 nanogram/mL i 6gats glaskropp, vilket jam-
fordes med nivaer mellan 6,9 och 41,3 ng/mL f6r de tre olika doserna
av laquinimod i LION-studien.

Dosberoende koncentration i 6gats glaskropp
45
40
35
30

25

Conc (ng/mL)

20
15
10

5

0
0.6 1.2 1.8
Dose (mg/day)

—yitreous

Kalla: IOIS-presentation av Dr El Feky, Byers Eye Institute, Stanford Ophthalmology

Behandling av uveit domineras av kortikosteroider
Malsjukdom foér laquinimod-projektet utgors av icke-infektiésa in-
flammationer bakom 6gats framre partier. Denna grupp ingick inte i
LION-studien och &terstar att testa. Icke-infektios uveit ar en bred
grupp av sillsynta 6gonsjukdomar, som orsakas av olika patologiska
mekanismer, men som alla kinnetecknas av intraokuldr inflammat-
ion8. Inflammationen paverkar olika delar av 6gat och inkluderar
framre uveit (ingér inte i laquinimods malgrupp), intermediar uveit
(ingér, baserad i glaskroppen), bakre uveit (ingar, baserad i nathin-
nan och/eller &derhinnan) och panuveit (som involverar alla avdel-
ningar av 6gonkroppen).

Likemedelsbehandlingen domineras av dldre preparat, sdsom korti-
kosteroider, immunmodulerande likemedel och ett par biologiska
medel. Systemisk behandling, t ex i tablettform eller subkutant, do-
minerar men olika substanser kan ocksé levereras lokalt, i form av
ogondroppar, injektioner eller implantat.

8 Shields et al. Journal of Ophthalmic Inflammation and Infection (2025); 15:49
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Flera forskningsprojekt i fas 3 testar olika former av lokal applikation
av kortikosteroider-baserade substanser. Studier har visat att dessa
lokalt placerade kortikosteroider ar effektiva, men med komplikat-
ioner som inkluderar forhojt intraokulart tryck och gré starr. Ett litet
antal systemiska immunmodulerande 1ikemedel anvinds for att be-
handla icke-infektios uveit har studerats i kliniska fas 3-studier.

Utover de ovannidmnda biverkningarna har behandling med korti-
kosteroider andra negativa effekter, frimst pd metabolism och ske-
lett. Ca 40 procent av diagnoserna med icke-infektios uveit svarar inte
pa kortikosteroid-behandling och i detta fall provas ofta antikroppar,
t ex adalimumab.

Proof-of-concept aterstar att etablera

LION-studien och atféljande presentation pa IOIS-métet ar en fram-
géng for Active Biotech i bolagets strivan att hitta en samarbetspart-
ner for att avancera projektet till fas 2. En proof-of-concept studie
med effektdata pa sjukdom aterstar for att sdkerstilla att laquinimods
anti-inflammatoriska effekt faktiskt kan hjilpa patienter med inflam-
matorisk 6gonsjukdom.

Ordférande for IOIS, Dr Quan Dong Nguyen, som ocksa dr huvudpro-
vare i LION-studien, argumenterar starkt for att utfallet i LION-stu-
dien motiverar att substansen testas pa sin malgrupp i en fas 2-studie.
Active Biotech har gjort klart att bolaget inte avser att ta projektet vi-
dare pa egen hand och att ett partnerskap ar mélsattningen, helst un-
der 2025.

Dr Nguyen understryker att manga beredningar av anti-inflammato-
riska substanser i 6gondroppar har testats men att 6gats olika barria-
rer, som hornhinnan, gor det valdigt svart att fi substanserna att
sprida sig langre in i 6gat.

Malet ar behandling av 6gonkroppens bakre del
Laquinimod 6gondroppar ar tack vare de tva genomforda fas 1-studi-

erna med stor sannolikhet fardigt att inleda en fas 2 POC-studie om
ett partnerskap eller forsiljning av projektet forst kan realiseras. Ett
licensavtal foregas av omfattande *due diligence’ vilket forutsitter att
all data ar pa bordet, i synnerhet i ett tidig projekt som saknar data pa
den tilltdnkta mélgruppen. I vart huvudscenario antar vi att starka
data i LION-studien och vildokumenterad toxikologi gor att ett avtal
kan tecknas atminstone under 2026. Vi sétter 85-procentig sannolik-
het for en upfront pad 5 MUSD, en relativt 1ag upfront, motiverad av
att effektdata annu saknas och att projektet inte testats i den avsedda
malgruppen, patienter med icke-infektios uveit.

Det totala virdet av ett licensavtal uppskattar vi till 250 miljoner USD
med en majlig lansering av en produkt under ar 2031. Vi raknar med
en toppforsiljning pa 500 miljoner USD och sitter sannolikheten for
att lyckas med detta scenario till femton procent.
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Tasquinimod i multipelt myelom

Tasquinimod, bolagets andra heldgda projekt, beskrivs som en oral
hammare av signalproteinet S100A9, ett protein som uttrycks av cel-
ler i benmirgen. Denna klass av proteiner, som ocksé kallas alarmi-
ner, fraimjar tillvixt av myelom-celler och bidrar till att skapa re-
sistens mot behandlingar av benméargssjukdom.

Under en poster-session pa arets kongress for American Society of
Clinical Oncology (ASCO), ett ledande mote for klinisk cancerforsk-
ning, presenterade huvudprévaren Dan Vogl slutresultat for tasquini-
mods studie pé patienter med multipelt myelom. Studien inleddes
2020 och har kontinuerligt redovisat resultat i fas 1 och 2. I den av-
slutande fas 2a-delen inkluderades 17 patienter som genomgatt flera
tidigare behandlingar med standardldkemedel utan att stoppa tumo-
ren. Vid studiestart behandlades deltagarna med standardkombinat-
ionen ixazomib (en proteasom-himmare), lenalidomid (Revlimid, en
IMiD) och dexametason, en kombination forkortad IRd.

I genomsnitt hade deltagarna fatt sju tidigare kombinationer och
aterfallit i tumorvaxt. Tolv av deltagarna var refraktdra (okénsliga)
mot den senaste féregdende behandlingen med proteasom-himmare
och IMiD. I denna grupp svart sjuka deltagare uppvisade tillskottet av
tasquinimod en partiell respons (20 ménader) och tre minimala tu-
morsvar (tva under en méanad och en under sju ménader), vilket kan
oversattas i en Clinical Benefit Ratio (CBR) pa 33 procent (4/12).

I denna grupp om tolv patienter noterades ocksa en patient med sju
manaders stabil sjukdom, vilket dock inte métte kriterierna for att in-
kluderas i CBR. I kvarvarande grupp om fem patienter som inte var
refraktdra mot senaste behandling registrerades fyra minimala tu-
morsvar, men dessa gick inte sdkert att knyta direkt till tasquinimod.
De fem sistndmnda patienter var refraktira mot standardsubstan-
serna var for sig och méste betecknas som mycket svirbehandlade.

Preliminar effekt star sig vdl mot historiska data
Denna typ av klinisk data pé ett fatal svart sjuka cancerpatienter ar
svar att utvirdera. Begreppet minimal respons (MR) dr inte ett stan-
dardiserat effektmatt utan mer en indikation pa effekt. Som en majlig
jamforelse kan en dldre fas 2a-studie med lenalidomid (Revlimid) lyf-
tas fram dir ORR, som inkluderade MR, uppgick till 24 procent. ° I
en liknande fas 2-studie pa ixazomib, nir substansen lades till en dub-
blett av pomalidomide och dexametason, uppvisades en ORR pa 23
procent, men da utan att MR riknades.10

Olika design i paborjade MF-studier

MD Anderson-studien ar en icke-randomiserad och oblindad fas 2-
studie pa patienter med olika former av myelofibros: primar mye-
lofibros (PMF), post-polycythemia vera myelofibros (post-PVMF)
och post-essential thrombocytosis myelofibrosis (post-ET MF). De
tva senare formerna anses vara mer langsamt fortskridande former,
men variationen for enskilda patienter ar stor. Om férloppet inte

9 Richardson et al; Blood 2006 Nov 15;108(10):3458-64.
10 Voorhees et al; Blood Adv, 2024 Jul 29;8(19):5039-5050
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bromsas i tid kan sjukdomen 6verga i en mer dédlig form av blodcan-
cer, akut myeloid leukemi (AML)

Tva grupper inkluderas i USA-studie

Patienter som uppfyller Anderson-studiens kriterier delas in i tvé
grupper. En grupp utgors av deltagare pd monoterapi som inte langre
svarar pé eller fir forsamrade blodvarden vid behandling med JAK-
hidmmaren ruxolitinib (Jakafi, Incyte Pharmaceuticals), det likeme-
del som ar standardbehandling nir benméargsoperation inte dr mojlig.
Dessa deltagare, som riskerar ett snabbt negativt forlopp, ska behand-
las med tasquinimod monoterapi. I det utokade protokoll som MD
Anderson nu planerar for ska dven andra JAK-hdmmare kunna ingi.

Den andra gruppen ska inkluderas patienter som far behandling med
JAK-hiammare men inte svarar tillrackligt vil. En daglig dos av
tasquinimod ska laggas till JAK-hdmmare under sex upprepade be-
handlingscykler om 28 dagar. Primart effektmatt utgors av objektivt
tumorsvar (ORR), fullstindigt eller partiellt, eller klinisk forbattring.
Bland sekundira effektméatt marks duration av behandlingssvar, ef-
fekt pa benmargsfibros och méatning av biomarkérer. Klassificering
myeloproliferativa neoplasmer (MPN)

dominant cell type involved and phenotype

red blood cells

- % Polycythemia Vera (PV)
platelets

Hematopoietic stem cell * ﬁ Essential Thrombocythemia (ET)

(HSC, mutated = malignant clone) \
fibrosis in bone marrow

Mutually exclusive MPN driver mutation
(JAK2; MPL; CALR) Myelofibrosis (MF)

Kalla: Rebekka Schneider-Kramann; audiocast, december 2023
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Hog affarsaktivitet inom myelofibros

Acquirer Target

orphosys

U, NOVARTIS $2.9B (2024)

PSSO bl h) Ef‘(__,‘t i $1.78 (2023)

strength FIOPHARMA

GCSK (@) SIERRA 198 (2022

OMCOLOGY

IMAGD ':'I-l.b BIOSCIERCES

¢_% MERCK

$1.35B (2022)

jgeron

Johnson&dJohnson

Galecto , foretagspresenation

FDA-godkadnda likemedel mot myelofibros

Deal economics (year)

§935M + royalties (2014)

Status of lead asset

Pelabresib MF P3 met primary
endpoints Dec 2023

Pacritinib approved for MF in 2022

Momelotinib (now approved)
pre-registration with positive P3
results in MF announced

Bomedemstat in P2 for ET, MF, and
PV at time of acquisition, now P3

Imetelstat early P2 (N=20) in ET/PV at partnership
announcement, now approved in low- and
intermediate-risk MDS and P3 in MF

Drug SVR =35% (by imaging) MNotes

Ruxolitinib ~42% First-line

Fedratinib ~37% Option after or instead of rux
Pacritinib ~29% For low platelets
hMomelotinib ~25-40% Also targets anemia

Kalla: FDA-godkénda produktbeskrivningar

Mattet anges som andelen patienter som erhéller en SVR (Spleen Vo-
lume Reduction) pd mer dn 35 procent. Detta matt ligger pad mellan
25 och 42 procent for godkdnda MF-behandlingar (se tabell nedan).

MD Anderson i Houston ir en av de storsta och mest besokta cancer-
centren i USA men ocksa det enda som ska skota rekrytering av alla
trettiotre patienter, vilket kan innebéra ett ldngsamt forlopp. Enligt
clinicaltrials.gov forvintas ett slutresultat under 2029. Under peri-
oden fram till 2029 har prévarna mojlighet att presentera interimana-
lyser, bland annat futilitetstest.

Omskrivning av protokoll skapar forseningar men ar inte en ovanlig
atgird i tidiga kliniska provningar. Active Biotech forutser inte nagra
storre forseningar i studiernas tidplaner. Den stora utmaningen for
dessa studier ar, i vara 6gon, att lyckas hitta ldmpliga patienter i den
ovanliga population som ska studeras.

Bidda PMF-studierna ar 6ppna och icke-randomiserade, vilket gor att
provarna kan folja resultatet av behandlingarna kontinuerligt.
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HOVON-studie inkluderar en grupp

Den europeiska HOVON-studien ar en fas 1b/2-studie, som startar
med en inledande sidkerhetsevaluering pé sex patienter och sedan gar
vidare med ytterligare fjorton patienter. Alla tjugo patienter ska ut-
varderas pé effekt efter sex cykler av tasqunimod-behandling, en tids-
rymd pé 24 veckor. Primart effektmétt ar reduktion av mjaltens stor-
lek, ett vanligt kliniskt matt vid studier pA MF-patienter.

Effekt pa mjaltstorlek och tumor i fokus

Nir sdker dos ar etablerad ska den europeiska studien i forsta hand
studera behandlingseffekt pd mjiltens storlek (SVR). I den ameri-
kanska studien utgors det priméra effektmattet av tumorvolym
(ORR). Béda studierna miter priméra effektdata efter 24 veckors be-
handling och ett fullstindigt resultat drojer till atminstone 2027-29.

Analysguiden
15 maj 2026

22



Active Biotech

Disclaimer

Aktiespararna, www.aktiespararna.se, publicerar analyser om bolag som
sammanstallts med hjilp av killor som bedomits tillforlitliga. Aktiespararna
kan dock inte garantera informationens riktighet. Ingenting som skrivs i
analysen ska betraktas som en rekommendation eller uppmaning att inve-
stera i nigot finansiellt instrument. Asikter och slutsatser som uttrycks i
analysen ar avsedd endast for mottagaren. Analysen ar en s kallad Upp-
dragsanalys dar det analyserade Bolaget tecknat ett avtal med Aktiespa-
rarna. Analyserna publiceras 16pande under avtalsperioden och mot sedvan-
lig fast ersattning. Aktiespararna har i 6vrigt inget ekonomiskt intresse av-
seende det som &r foremal for denna analys. Aktiespararna har rutiner for
hantering av intressekonflikter, vilket sdkerstiller objektivitet och obero-
ende.

Innehéllet far kopieras, reproduceras och distribueras. Aktiespararna kan
dock inte hallas ansvariga for vare sig direkta eller indirekta skador som or-
sakats av beslut fattade pa grundval av information i denna analys.

Investeringar i finansiella instrument ger majligheter till virdestegringar
och vinster. Alla sddana investeringar ar ocksd férenade med risker. Ris-
kerna varierar mellan olika typer av finansiella instrument och kombinat-
ioner av dessa. Historisk avkastning ska inte betraktas som en indikation for
framtida avkastning.

Analytikern Sten Westerberg dger inte och far heller inte diga aktier i det ana-
lyserade bolaget.

Ansvarig analytiker:

Sten Westerberg
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