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Alzinova AB

Terapeutiskt vaccin mot Alzheimers sjukdom i fokus

Det lilla bolaget pa en stor marknad

Alzinova ar ett svenskt biofarmabolag i klinisk fas som utvecklar ett terapeutiskt vaccin och en monoklonal antikropp mot
Alzheimers sjukdom. Bolaget identifierade en metod som skulle kunna specifikt angripa det giftiga i hjarnan, amyloid-beta
oligomerer, en av de bakomliggande orsakerna till Alzheimers sjukdom. Alzinovas ledande lakemedelskandidat — vaccinet
ALZ-101 - genomgar for narvarande en klinisk fas lb-studie dar topline-resultat for A-delen férvantas rapporteras under
Q4’2023. Bolagets andra ldkemedelskandidat — monoklonal antikropp ALZ-201 — genomgar prekliniska studier samt
forberedelser infor en fas Ib-studie.

Alzheimers — en folksjukdom utan botemedel

Demens har en prevalens pa cirka 50 miljoner patienter globalt och Alzheimers sjukdom &r den vanligaste demenssjukdomen
som utgor mellan 60 och 70% av alla fall. Alzheimers belastar patienterna med stort lidande samtidigt som sjukvards-
systemen belastas av mycket hoga kostnader. Den hoga prevalensen, i kombination med de héga sjukvardskostnaderna,
innebéar att marknadspotentialen fér ldkemedel inom Alzheimers ar betydande. Marknaden for behandling av Alzheimers
sjukdom forvantas viaxa med 20% CAGR till 2030. Drivande faktorer for denna tillvaxt inkluderar en aldrande global
befolkning som leder till en 6kning av forekomsten av Alzheimers och efterfragan pa effektiva terapier kommer fortsatta att
Oka.

Blockbuster-potential till h6g risk

Vi bedémer att Alzinova, med en spannande vaccin- och antikroppskandidat, har potential att bli en viktig differentierad
behandling for patienter med Alzheimers sjukdom. Om Alzinova tar sin ledande lakemedelskandidat ALZ-101 till marknaden
med hjdlp av en eventuell partner har produkten blockbuster-potential, dven vid en relativt snav marknadspenetration. En
potentiell investerare i Alzinova bor dock vara medveten om den bindra risken forknippad med investeringar i
biofarmabolag, i synnerhet inom CNS-omradet. Faltet har under en lang tid praglats av motgangar och misslyckade studier,
men godkannandet av lecanemab har eldat pa investeringsviljan i omradet.
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Investment case

Alzinova éar ett biofarmabolag med fokus pa Alzheimers sjukdom. Faltet har under en lang tid praglats av motgangar och
misslyckade studier, men godkdnnandet av lecanemab har eldat pa investeringsviljan i omradet. Vi bedémer att Alzinova,
med en spannande vaccin- och antikroppskandidat, har potential att bli en viktig differentierad behandling for patienter med
Alzheimers sjukdom. En fas ll-studie med vaccinkandidaten berdknas starta under nasta ar, vilket blir forsta gangen
kandidaten har potential att visa effekt pa regulatoriskt relevanta utfallsmatt.

Demens har en prevalens pa cirka 50 miljoner patienter globalt och Alzheimers sjukdom &r den vanligaste demenssjukdomen
som utgor mellan 60 och 70% av alla fall. Alzheimers belastar patienterna med stort lidande samtidigt som sjukvardssystemen
belastas av mycket hoga kostnader. Den hoga prevalensen, i kombination med de hoga sjukvardskostnaderna, innebar att
marknadspotentialen for sjukdomsmodifierande lakemedel inom Alzheimers ar betydande. Marknaden for behandling av
Alzheimers sjukdom férvantas vaxa med 20% CAGR till 2030. Drivande faktorer for denna tillvéxt inkluderar en dldrande global
befolkning som leder till en 6kning av férekomsten av AD och efterfragan pa effektiva terapier kommer fortsatta att 6ka. Vi
modellerar en toppférsaljning ar 2035 6ver USD 4 mdr for kandidaten ALZ-101.

Foretagets teknologi — och i synnerhet vaccinet ALZ-101 representerar ett nytt tillvagagangssatt som kraver mindre resurser
fran varden och har en mojlighet att ta en andel i det hittills inte lika populerade vaccinomradet inom Alzheimers. Ett vaccin,
till skillnad fran andra behandlingsmetoder som till exempel antikroppar, forvantas krava enbart nagra fa doser om aret i
stallet for att behova administreras sa ofta som varannan vecka. Dessutom kan det ges till patienter pa ett mycket tids- och
kostnadseffektivt satt genom en enkel injektion inom primarvarden eller i hemmet av en sjukskoterska. Alzinovas vaccin har
darmed potential att minska vard- och samhallskostnaderna jamfort med antikroppsterapier, vilket i sin tur skapar mojligheter
for fler att fa vard.

Alzinovas egna ABCC-teknologi &r unik och har flera férdelar jamfort med andra metoder. Bolaget identifierade en metod som
skulle kunna specifikt angripa det giftiga i hjarnan, amyloid-beta oligomerer, troligtvis en av de bakomliggande orsakerna till
Alzheimers sjukdom. Bolaget har erhallit positiv feedback fran bade FDA och EMA fran moéten infor den kommande fas |l-
studien.

En potentiell investerare i Alzinova bor vara medveten om den binara risken forknippad med investeringar i biofarmabolag, i
synnerhet inom CNS-omradet. Samtidigt bedémer vi uppsidan som betydande vid ett positivt utfall i den kommande fas II-
studien som kan attrahera till ett potentiellt partneravtal. Initiativ for att hitta en partner pagar redan nu. Alzinova har
dessutom en kompetent och erfaren ledning samt en ldg burn-rate. Det finns dven goda chanser att erhalla ett sa kallad
snabbspar (fast track designation), vilket skulle underlatta ansokningsprocessen och den kliniska utvecklingen framover.

Bolagsbeskrivning

Alzinova &r ett svenskt biofarmabolag i klinisk fas som utvecklar ett terapeutiskt vaccin och en monoklonal antikropp mot
Alzheimers sjukdom. Bolagets ledande lakemedelskandidat — vaccinet ALZ-101 - genomgar for narvarande en klinisk fas Ib-
studie déar topline-resultat fér A-delen foérvantas rapporteras under Q4°2023. Bolagets andra ldkemedelskandidat —
monoklonal antikropp ALZ-201 — genomgar prekliniska studier samt forberedelser infor en fas Ib-studie.

Projekt Indikation Preklinik Fas Ib Fas Il Fas Il W ET GED|
ALZ-101 Alzheimers sjukdom Pagaende Planerad 2024+ 2030E
ALZ-201 Alzheimers sjukdom Pagaende Planerad 2024+

Kdlla: Bolaget

Alzinova AB — 21 november 2023 2 Erik Penser Bank



Innehallsférteckning

VA VAFARIING .eveeeieeiieeeiteeeitee et e st esteesbeesbeestbeesbeesabeeasseeaateeaaseesaseeaasaesabasanseesasesanseesatasanseesataeaaseesasaeanseesataeenseesntasanseeensaeenseeenses 4
SANNOIIKNETSANTAZANAEN ....oiiiiiiieecciee et et e e e e e e st e e e e tte e e s aeeee e staeaeasssaeeassaaeesasaaeeanssaeesansseeesnsseeeanssseesassaneesssenenn 4
HISTOTTK ettt ettt et e st e et e e s a ke e e bt e s bt e e bt e sa bt e e abeesa bt e e a bt e sa bt e e a bt e sa b e e eab e e s b e e e bt e s bt e eabeesbeeereenas 5
Aktiekursutveckling & fOrvantat NYhetSTIOUE ......ccc.eiiiiiiiii e s s 6

F N LS A= 1 =Y 4 USSR 6
AlZheimers — €N FOIKSJUKAOM ....co..uiiieee ettt b e s b e et e s bt e e bt e sa b e e s bt e sab e e eabeesabaeeseesabeeeseesanes 7
RISKFAKEOIEI ...ttt ettt e b et e bt e s bt e e bt e e sh b e e e bt e e sh b e e eh et e sh b e e eae e e sabeeeas e e sabeeeaneesabeeeabeesabeennbeesaneeenneena 8
Y100 de [oT 01 o] o =q Ty o o SRS 8
D=4 o ] A =14 [ = TP P PP PPRPOPPI 9
BENANGAIING ...ttt b e e bt e b e e e bt bt e e b et e bt e e b et e h e e e b et e ebe e e b et e bee e be e e hbe e be e e ahee e beeesaneenneees 10
EN TOIKSJUKAOM SOM KOSTAN .....eiiiiiiieeciiie ettt et ettt e st e e e ettt e e e eattae e s bbee e e ataeeeeasaseesassaaaaastseeeanssaeessbaaeaansaeseassaeeennsens 11
ALZ-10T ettt ettt sttt ettt et h e bbbt et e a et e bt e ekt e bt e a Rt e R bt e R bt SR et SR e e eh e e bt e bt eh et eh e e ke e Rt e R e e R Rt eheesbeenhe e bt e bt enteenneennenbeens 12
Vad spelar 0lI8OMErerna fOr FOII? ... .. .oo ittt e st e et e s bt e st e e st e e s bt e sabeesabeesabeesabeesabeesnneesas 13
Den kliniska fas 1b-studi@n MEd ALZ-L10L .......cccueiieiieriieieete ettt ettt sbee bt e sb e st e ettt saeesbee s b e e b e et e eabesabesaeesreenseenseenes 14
Bolagets andra lakemedelskandidat - ALZ-201 .........cueieiiiieeeiiiieeeiiee e citteeeestteeeeeiteeeesbaeeeesataeeeessaeessseasasstasesanssaesssssesesasseseanns 15
LAt INOM AlZNEIMET - 2023 ... .ottt ettt e sttt e st e st e s a bt e sab e e s a bt e e abeesa b e e eabeesabeeeaseesabee e st e sabeeebeesabeeeneesanes 16
AC Immune — vaccinkandidater inom bade AP OCH TaU .......oiiiiiiiiie ettt e 18
Araclon Biotech — vaccinkandidat iNOMI AR ........eiiiiiiieceiiie ettt eette e e st e e e e ate e e seataeeesbbaeeesstaeeeenssaeesnsseaeesnsaneeanes 18
United Biomedical = Vaxxinitys UB3LL ......ccocieiiuiiiiienieieiiesieeetee st et e st e et e st e st e st e sateesabeesaseesabeesaseesabeesabeesabeesaseenas 18

De stora drakarna inom AD-behandlingar 0ch AD-fOrskNiNGEN ........ccovuiiiiiiiiiiiiiieee et 18
LeCanemab — BIOZEN & EiSAI ....ccccuiieeeiiiiiiiiieeeciiee e ettt e e eetee e e sttt e e e estteeeseataeeesbaeeeaastaeeeaasaseesasseaeastaeesanssaeesssaseeansseseanstaeeennsens 19
AdUCANUMAD — BIOZEN & EiSAI viieiiiiiiiiiiiieeiieiciiitee ettt e e e e sttt e e e e e e s et tte e e e e e e seaaattaeeeeaeseasstaeeeaessaaastaaseesesesanstaaneeeesensnnses 19

[ To Yo=Y =T 4 =T o Tl o I PSRRI 19
REMEEINETUE — Eli LY 1eeeiieeeieeeee ettt et e e e e e e sttt e e e e e e s e bbb taeeeeeesessetaaeaaaesaassstaaseeeeseannssbaaeeeseesnssaeneeaanesnn 20
UTManingar INOM AD ..o 21
MArKNAAEN FO AD ..ottt ettt et e r e bt e r et e s aae s aee s he e s et e et e ae s e ae s eae e e b e e b e e bt e r e e n e s enesaeesreesneere s 22
AFFAIEI INOM AD ..ottt et st s bt e a e et e ae e ae e s b e e bt e bt et s as e s e sae e sh e e a e e a e ae e ne e e r e b e e r e neeanesanes 22
Adresserbar population och forsaljningsprognoser fOr ALZ-101 ........cccuviiiiiiiieeeciiee et e e e eear e e e tre e e e etre e e eaaaeesareaaas 23
Finansiell stallning 0Ch OVErgripande PrOZNOSEN ....cc.uuiiiiiieeeecieeecetee e sette e e sttt e e e eee e e sttt e e esateeeesssteeessseesessseeesasseeesnnseeesssseesanes 25
N1 (Sl g T A N T gl e T g oF: 1= T o Lo - - PSSR 26
LU T TP PSP PR UPROPRON 27
ABArDIlA OCK IEANINE ..ttt sttt r et e st e et et et e st st et e st st et ese st e st es s et et ebesbe st es s ebesaenssbeseanssbesbanesteeans 28
[ =g o Yol o o g = 1 g F=To 1 147 o USSP 30
F Y] 01T T [ ST PPUP 31
PN o1 Yo [ R O T e | 1 - ISP PPPPRRN 31
Appendix 2: Oligomerspecifik immunterapi — ABCC-peptidtekNolOgi .....ceevvveeieciiiecee e e e 32
Appendix 3: AMYloidKaskadhyPOtESEN ......co e e e e et e e e e e e e st ta e e e e e e se s ataaeeeaeeeesntaaraeaeeeanntes 33

Alzinova AB — 21 november 2023 3 Erik Penser Bank



Var vardering
For att beddéma bolaget utgar vi fran fyra nyckelomraden — potential, finansiell stéllning, risk samt historik & meriter.
e Potential (5 poang)

Alzinova avser bemoéta ett stort ouppfyllt medicinskt behov genom att utveckla behandlingar mot Alzheimers sjukdom.
Alzheimer-marknaden ar en enorm marknad dar man pa senare tid har fatt tillbaka hoppet om att finna fler och mer effektiva
sjukdomsmodifierande behandlingar. Marknadspotentialen ar mycket stor sett till den ofantliga patientbérdan, lidande hos
anhoriga och héga hdlsoekonomiska kostnader. Om Alzinova tar sin ledande lakemedelskandidat ALZ-101 till marknaden med
hjadlp av en eventuell partner har produkten blockbuster-potential, aven vid en relativt snav marknadspenetration.
Alzheimerfiltet har historiskt haft fa framgangar, men de senaste framgangarna vi sett pa marknaden bjod pa god avkastning
och framfor allt hopp om en béttre framtid for patienter med Alzheimers. | och med allt detta graderar vi potentialen for
Alzinova till 5 poang.

e Risk (5 podng)

Vasentliga utvecklingsrisker kvarstar da Alzinova fortfarande befinner sig i ett relativt tidigt stadium och vagen till den forsta
kompletta utlasningen av proof-of-concept-data fran en fas Il-studie &r inte spikrak. Aven operationella samt finansiella risker
tillkommer. Innan aret ar slut férvantar vi oss utldsning av topline-data fran den genomférda fas Ib-studiens A-del dar vi far
mer data rérande ALZ-101s sdkerhet och tolerabilitet samt tecken pa sjukdomsmodifierande effekter. Risknivan ar darmed
fortsatt hog och vi graderar den till 5 podng.

e Finansiell stallning (2 poang)

For den finansiella stallningen gor vi bedémningen utifran den redovisade historiken. Vid det tredje kvartalets utgang uppgick
likvida medel till drygt 33 mkr, vilket vi bedémer racker for att forbereda den viktiga fas Il-studien med ALZ-101. For att
genomfora studien i egen regi har inte bolaget tillrdckligt med kapital i nuldget. Antingen maste Alzinova finna en
licenspartner, alternativt ta in ytterligare kapital. Bolaget har redan inlett aktiviteter med att soka efter en potentiell
licenspartner. Kostnaderna forknippade med lakemedelsutveckling ar hdga och Alzheimerfdltet, i synnerhet, ar ett av de
dyraste att bedriva kliniska studier inom i och med krdavande rekryteringsprocesser samt langa uppféljningstider. Vimodellerar
kapitalanskaffningar i var modell for att tacka finansieringsbehovet fér den kommande fas ll-studien och graderar den
nuvarande finansiella stallningen till 2 poang.

o Historik & meriter (3 podng)

Alzinova, likt andra biofarmabolag i tidigt skede, har en liten, men dedikerad organisation. Bolagets styrelse och ledning
besitter nédvandig kunskap och har den kompetens som behovs for att ta en produkt hela vagen till marknaden. Vi graderar
i nuldget historik & meriter till 3 poang.

Sannolikhetsantaganden

Nedan presenteras de sannolikhetsantaganden vi har anvant i vara modeller for att vardera bolaget. Sannolikhetsjusteringen
baseras framfor allt pa befintliga empiriska data kring sannolikheter for ett lakemedelsprojekt att nd marknaden.

Sannolikhetsjusteringen ska endast ses som ett riktmarke. Nar bolaget avancerar vidare i sin kliniska utveckling kan det finnas
mojligheter att soka exempelvis accelererat godkdnnande, samtidigt som det finns risker att ytterligare studier kommer
behova genomforas. Alzheimers har ur ett historiskt perspektiv varit ett svarforskat omrade. Pa senare tid har dock tva aktorer
inom Alzheimers amyloid-beta faltet lyckats nd marknaden med sina produkter, vilket starker amyloidhypotesen och inger
konfidens for bolagets framtida position pa marknaden. Vidare antar vi att bolaget kommer att paborja en fas ll-studie tidigast
2024, darmed anger vi en sannolikhet pa 99% for att ga 6ver fran fas | till fas Il. Denna data och vara antaganden indikerar att
sannolikheten for att ALZ-101 nar marknaden uppgar till 12%. For bolagets andra projekt som dnnu befinner sig i preklinisk
fas anvander vi inga sannolikhetsjusteringar och modellerar inte for framtida intakter.

Sannolikhetsantaganden baserat pa empiriska data inom neurologi

Fas | till Fas Il Fas Il till Fas Il Fas Ill till NDA/BLA NDA/BLA till Godkdnnande Kumulativt
Neurologi 48% 27% 53% 87% 6%
Alzinova 99% 27% 53% 87% 12%

Kélla: BIO; QLS Advisors; EPB

Alzinova AB — 21 november 2023 4 Erik Penser Bank



Historik

Alzinova harstammar fran ett forskningsprojekt vid Géteborgs universitet. Féretaget grundades av forskare ar 2011 efter
uppfinningen av en unik teknikplattform, ABCC. Affarsanglar och holdingbolaget vid Goteborgs universitet, GU Holding AB
(numer GU Ventures AB), tillhandaholl startkapital och affarsutvecklingsstod under de tidiga aren. | november 2015
genomforde Alzinova en IPO och blev noterat pa Spotlight Stock Market (tidigare ”AktieTorget”) i Sverige. Den nya
finansieringen majliggjorde att effektivt narma sig den kliniska fasen och forbereda for den forsta kliniska fas Ib-studien av sin
ledande produkt, ALZ-101. Sedan mars 2019, efter att ha genomfort en tredje kapitalisering, handlas Alzinova som ett publikt
foretag pa NASDAQ First North i Stockholm, Sverige (ticker: ALZ). Ar 2021 startade den forsta kliniska studien med ALZ-101
och topline-data fran studiens A-del férvantas att presenteras innan aret ar slut.

Tidslinje

2011

* Noteras pa Spotlight
= Tilldelas EU-finansiering
Beviljas USA-patent for ALZ-101

(o)
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101

(‘o)

* Vetenskaplig artikel om ALZ-201

2022 Therapy
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* Nya positiva interimdata fran fas Ib-
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férlangningsdel initierades

(o)

(&)
N

Alzinova grundas

2007 - 2011

Kdlla: MFN, Bolaget
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Fas lb-studie med ALZ-

2021
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2023

Vasentliga handelser och aktiekursutveckling under det senaste aret

Publicerade forskningsresultat
pavisar hog specificitet hos
45 -| Alzinovas antikropp ALZ-201  |---- -
S R |
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Ny positiv sakerhetsgranskning av
fas Ib-studien for vaccinet ALZ-101

Alzinova erhaller positivt svar fran
European Medicines Agency EMA

Nya positiva interimdata fran pagaende
fas Ib-studie med ALZ-101

Samtliga patienter i fas
Ib-studien har fatt fjarde

Alzinova avancerar efter positivt
Pre-IND-m&te med FDA
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Kdlla: MEN
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Aktiekursutveckling & férvdntat nyhetsflode

Aktiekursen under det senaste aret har, till skillnad fran ett antal jamférbara bolag i tidig klinisk utveckling, legat relativt
stabilt. De uppgangar vi har sett har inte varit bestdende och vi tror att det krdavs mer kliniska data for att fa en mer varaktig
effekt pa aktiekursen.

Inom en snar framtid vantar vi oss datautldsning fran bolagets kliniska fas Ib-studiens A-del med ALZ-101, vilket &r den enskilt
viktigaste handelsen i bolagets historia hittills. Nyheter relaterade till det andra utvecklingsprojektet ALZ-201 anser vi kommer
ha mindre paverkan pa aktiekursutvecklingen.

Handelse Prognos Kurspaverkan
Datautladsning fas Ib-studie med ALZ-101 (del A) Q4'2023 Hog
Vidare avancering av projektet ALZ-201 - Medel
Annonsering av icke-utspadande finansieringslésningar - Hog
Annonsering av andra kapitalanskaffningar 2024 Hog
Kélla: EPB
Affarsstrategi

Ett lakemedelsutvecklande bolag och dess produktkandidater maste genomgd alla de traditionella stegen i
utvecklingsprocessen for att paborja registrering, prekliniska och kliniska studier samt en godkdnnandeprocess inom
respektive land dar bolaget @mnar lansera sin produkt. De vanligaste affarsstrategierna for mindre biofarmaféretag inkluderar
oftast licensiering och partnerskap redan under utvecklingsfasen. Bolagen sdker ofta partnerskap och samarbeten med stérre
lakemedelsféretag, akademiska institutioner eller andra intressenter for att fa tillgang till resurser, expertis och finansiering.

For Alzinova ar malet att driva projekt i klinisk utveckling fér att dokumentera att lakemedelskandidaterna ar siakra och
tolereras val, samtidigt som visa proof-of-concept i patienter med sjukdomen. | praktiken innebdr det att bolaget
framgangsrikt amnar avsluta och rapportera den kliniska fas Ib-studien — bade A-delen och forlangningsdelen (del B). Parallellt
pagar initiativ for att hitta partners. Nasta kliniska studie, fas ll-studien planeras for 2024.

Lakemedelsutveckling och godkdannandeprocess
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@  Beslut om marknadsgodkinnande

Kdlla: Frontiers in Pharmacology; bearbetad Detela & Lodge (2019)

Eftersom det idag inte finns nagot godkant terapeutiskt vaccin (syftar till att bota eller bromsa sjukdomen hos personer som
redan ar sjuka) inom Alzheimers och generellt valdigt fa godkdnda sjukdomsmodifierande behandlingar inom faltet (tva
antikroppar i USA) kan de regulatoriska trosklarna sankas genom exempelvis fast track designation.

Fast track designation, eller “snabbspar”, ar en process som anvands for ldkemedel som ar tankta att hjalpa manniskor med
allvarliga sjukdomar. For att erhalla den beteckningen maste lakemedlet visa att det kan hjalpa till pa ett sdtt som andra
mediciner inte kan. Processen kan appliceras inom utveckling av manga olika lakemedel mot allvarliga sjukdomar, som till
exempel AIDS, Alzheimers, cancer, epilepsi och diabetes.

Bolagen kan anséka om snabbsparet nar som helst under utvecklingsprocessen. De kan anvanda data fran bade kliniska och
prekliniska studier. Efter en inskickad ans6kan maste FDA svara inom 60 dagar, vilket gér processen snabbare. Dessutom kan
lakemedelsutvecklare borja kommunicera med FDA mycket tidigt i utvecklingsprocessen och ofta for att se till att allt gar som
det ska. De kan ocksa skicka in delar av ansdkan i forvag innan hela ansékan ar klar for att snabbare kunna fa ett eventuellt
godkannande.

Kdlla: FDA; Applied clinical trials
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Alzheimers - en folksjukdom

Alzheimers sjukdom &r ett komplext neurologiskt sjukdomstillstdnd som framst drabbar den dldre befolkningen. Den
kdnnetecknas av gradvis forsamring av kognitiva formagor, inklusive minne, resonemang, sprak och problemlésningsformaga.
Nar sjukdomen fortskrider kan personer med Alzheimers uppleva personlighetsférandringar, desorientering och svarigheter
att utféra dagliga uppgifter. Den exakta orsaken till Alzheimers ar inte fullstandigt forstadd, men den ar férknippad med en
ansamling av skadliga proteinavlagringar i hjarnan. Det finns fér narvarande fa potentiellt sjukdomsmodifierande
behandlingar for sjukdomen och nagra symtomatiska behandlingar, men det finns fortfarande ingen botande behandling.
Alzheimers har en djupgaende paverkan pa bade individer och deras familjer.

@® Demens eller Alzheimers?

Demens ar ett 6vergripande begrepp som refererar till en uppsattning symtom relaterade till en nedgang i kognitiv funktion.
Alzheimers sjukdom &r en specifik och vanlig orsak till demens. Med enkla ord &r demens det 6vergripande begreppet fér en
mangd kognitiva symtom, medan Alzheimers ar en specifik sjukdom som faller under demensbegreppet. Det finns andra
orsaker till demens, sdsom vaskuldr demens, Lewy body-demens och frontallobsdemens, var och en med sina egna
egenskaper och orsaker.

Alzheimers kannetecknas av en ansamling av skadliga proteiner i hjarnan, en karakteristisk egenskap hos sjukdomen. Dessa
proteiner, namligen amyloid-beta (AB) och tau, paverkar hjarnan och leder till en minskning av antalet kemiska budbarare
som kallas neurotransmittorer, som ar avgorande for ratt hjarnfunktion.

Alzheimers sjukdom (vidare dven: AD, Alzheimer’s disease) 6kar i en alarmerande takt nar befolkningen i varlden aldras. Det
finns uppskattningsvis 50 miljoner individer med demens globalt och Alzheimers sjukdom star for minst 60—-70% av samtliga
fall av demens. Antalet manniskor drabbade av demens berdknas vaxa till 130 miljoner globalt till 2050 (Alzheimer’s
Association; Alzheimer’s Disease International). Dessutom finns det en betydande andel av personer med Alzheimers dar
sjukdomen forblir oupptackt och odiagnostiserad. Vissa kéallor uppger att det kan finnas ungefar lika manga individer med
prodromal AD (en period da ospecifika sjukdomssymtom framtrader) och ett &nnu storre antal personer med preklinisk AD
karakteriserad av normal kognition, men biomarkorer som dverensstimmer med AD-patologi.

Biomarkorer — matbara och kvantifierbara biologiska parametrar (exempelvis halten av nagot specifikt enzym eller hormon)
som tjanar som indikatorer for halsorelaterade bedémningar av exempelvis sjukdomsrisk, sjukdomsbild och dess effekter.

En frisk vuxen hjarna har miljarder nervceller — neuroner, var och en med langa, forgrenade forlangningar. Dessa forgreningar
mojliggor individuella neuroner att bilda forbindelser med andra neuroner. Vid sadana anslutningar, kallade synapser,
strommar information fran ett neuron och tas upp av ett annan neuron. Hjdrnan innehaller miljarder synapsfoérbindelser. De
tillater signaler att fardas snabbt genom hjarnan. Dessa signaler skapar den celluldra basen for minnen, tankar, fornimmelser,
kanslor, rorelser och fardigheter. Amyloid-beta &r ett protein som férekommer i en frisk hjarna, men vid Alzheimers sjukdom
bildas sma klumpar vid nervtradarna. Ackumuleringen av proteinet amyloid-beta (sa kallade amyloid-betaplack) och
ansamling av en onormal form av proteinet tau inuti neuroner ar tva av flera hjarnforandringar associerade med Alzheimers
sjukdom.

Dessa forandringar foljs av skador pa och forstérelse av neuroner, sa kallad neurodegeneration. Amyloid-beta och tau har
olika roller vid Alzheimers. Plack och oligomerer av amyloid-beta kan skada neuroner genom att stéra neuron-till-
neuronkommunikation vid synapser. Inuti neuroner kan tau blockera transporten av naringsamnen och andra molekyler som
ir nédvandiga for normal funktion och éverlevnad av neuroner. Aven om hela hindelseférloppet vid Alzheimers ar oklart, ar
det just amyloid-beta och tau som tros ha avgérande roller i sjukdomsférloppet.

Andra hjarnférandringar associerade med Alzheimers inkluderar inflammation och atrofi (minskad hjarnvolym). Narvaron av
giftiga amyloid-beta och tau-proteiner tros dven aktivera immunsystemets celler i hjarnan som kallas mikroglia. Mikroglia
forsoker rensa bort de giftiga proteinerna samt utbrett skrép fran déda och déende celler. Kronisk inflammation kan satta in
nar mikroglia inte hinner med i allt som behover rensas. Atrofi uppstar pa grund av cellforlust. Normal hjarnfunktion dventyras
ytterligare pa grund av hjarnans forsamrade formaga att metabolisera glukos, dess huvudsakliga brénsle.
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Frisk hjarna (a) vs. hjarna drabbad av Alzheimers (b)

Frisk hjarna

‘ Hjarnbarken krymper | I

,\(T 1£ ¥

&

Hippocampus minskar i storlek i ﬁ
| Hjarna drabbad av AD | | il s AB-plack

Kdlla: Molecules

Riskfaktorer

De storsta riskfaktorerna for debuterande Alzheimers ar alder och genetik— familjehistorik av Alzheimers och sarskilt e4-
formen av apolipoprotein E (APOE) genen. Alder 4r den stérsta av dessa riskfaktorer - risken att fa Alzheimers demens dkar
dramatiskt med aldern. Fem procent av personer i dldrarna 6574 ar, 13 % av personer i aldrarna 75—84 ar och hela 33 % av
personer som ar 85 ar eller aldre har Alzheimers demens enligt Alzheimer’s Association. Aldrandet av babyboomgenerationen
kommer att avsevart 6ka antalet personer med Alzheimers. Det ar dock viktigt att notera att Alzheimers demens inte ar en
normal del av dldrande och enbart hog alder &r inte tillrdckligt for att orsaka Alzheimers demens.

Aven om 3lder, genetik och familjehistoria inte kan paverkas, kan vissa andra riskfaktorer dndras eller modifieras for att
minska risken for kognitiv forsamring och demens. Exempel pa modifierbara riskfaktorer ar fysisk aktivitet, rékning, blodtryck
och kost. The Lancet Commission foreslog att genom att ta itu med modifierbara riskfaktorer kan man férhindra eller fordréja
upp till 40 % av demensfallen.

Sjukdomsprogression

Sjukdomen kommer smygande och det gar inte att faststalla en exakt tidpunkt fér dess debut. Som namnt ovan upplever de
drabbade personerna vanligtvis 6kande minnesproblem och svérigheter att planera och utféra vardagliga aktiviteter. Med
tiden férsamras sprakliga fardigheter, tidsuppfattning och andra kognitiva férmagor. Aven dngest och oro &r vanliga symtom
och sjukdomsbilden kan dven inkludera vanforestéllningar och beteendeférandringar. | avancerade stadier tillkommer dven
allvarliga fysiska symtom.

Alzheimers sjukdom har en utdragen kurs som stracker sig 6ver fyra till tio ar, ibland annu langre. Symtomen &r svara att
detektera i de tidiga stadierna och sjukdomens progression gar annu inte att stoppa. Nedan redovisas en AD-tidslinje dér tre
breda faser presenteras: preklinisk Alzheimers sjukdom utan symtom, latt kognitiv férsamring (MCI) pa grund av Alzheimers
sjukdom och demens p.g.a. Alzheimers sjukdom, dven kallad Alzheimers demens. Hur lang tid individer tillbringar i varje del
av kontinuumet varierar. Langden pa varje del paverkas av alder, genetik, kon och andra faktorer.

| sin senaste arsredovisning publicerade Alzinova en intervju med en anhorig till en Alzheimersjuk patient, 1ds den har.
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Alzheimers tidslinje

o Preklinisk Alzheimers o Latt kognitiv férsamring o Alzheimers demens

| Symtomfri | | Milda symtom | | Mild || Moderat || Svar |

Kognitiv nedsattning
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Kdlla: Nature, bearbetad Alzheimer’s Association

Diagnostisering

Den kliniska bilden vid AD varierar - det ar vanligt att den drabbade har svart att ange den exakta tidpunkten for symtomens
uppkomst. Sjdlva diagnostiseringen utgor diarmed en stor utmaning. Vanliga tidiga symtom inkluderar minnesproblem,
svarigheter att finna ord, svarigheter att utféra vardagliga aktiviteter som att ringa samtal eller ldsa tidningen och problem
med orientering. Det dr framfor allt primarvardens uppgift att géra en forsta bedémning av sjukhistoria, fysisk och psykisk
status och en grundlaggande laboratorieutredning. Lakaren staller darfér en rad fragor som stracker sig bortom enbart minnet
for att beddma den kognitiva férmagan.

Primarvarden anvander vanligtvis tester som MMSE (mini_mental state examination) och Klocktest for att bedéma
minnesfunktionerna. Mer omfattande beddmningar gors av arbetsterapeuter och specialistkliniker anvander ofta
neuropsykologiska tester for att objektivt bedéma minnesstérningar och andra kognitiva problem. Sadana tester kan vara till
hjalp for att objektivt pavisa minnesstérning och nedsattning av andra, hogre kognitiva funktioner tidigt i sjukdomsforloppet.
Trots att det kan ge utslag dven vid ett tidigt stadium ar det daremot inte maojligt att redan har se skillnaden mellan Alzheimers
sjukdom och andra demenssjukdomar (Alzheimerfonden).

Det finns idag inga specifika blodprov for att diagnostisera Alzheimers sjukdom, men likvoranalyser kan ge insikter om
hjarnans tillstdnd. Férandringar i proteiner som amyloid och tau i likvor ar viktiga fér diagnosen. Aven EEG kan visa
grundrytmen i hjarnan, men det ger inte en specifik diagnos fér Alzheimers sjukdom.

Medicinsk avbildningsteknik som PET-kameror kan anvandas for att bedéma hjarnans funktion och méata amyloidnivaer i
hjarnan och hjélpa till att diagnostisera sjukdomen tidigt samt utvardera effekten av olika behandlingar.

Forskare arbetar med att ta fram tester som kan mata biologiska tecken pa sjukdomsprocesser i hjarnan. Dessa tester,
inklusive blodprov, kan forbattra noggrannheten nar man staller en diagnos. De kan ocksa tillata att sjukdomen diagnostiseras
innan symtomen ens borjar. Forskning visar dven att potential finns for tester baserat pa kapillart blod som kan detektera AD-
biomarkorer.
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Behandling

Det finns idag fa behandlingsalternativ — farmakologiska och icke-farmakologiska behandlingar som livsstilsférandringar och
terapi. Symtomlindrande behandling mot Alzheimers sjukdom &r den vanligaste typen av lakemedelsbehandling som finns pa
marknaden i de flesta lander i varlden. En grupp av dessa lakemedel ar acetylkolinesterashdmmare och séljs under namnen
Reminyl, Exelon respektive Aricept. Det finns ocksa en annan typ av lakemedel som memantine. Dessa lakemedel lindrar
symtomen under en tid, men paverkar inte sjukdomsférloppet pa langre sikt.

| flera decennier har forskare sokt efter behandlingar som kan bromsa eller bota Alzheimers sjukdom. Forskningen har
daremot varit kantad av misslyckanden. Under de senaste aren tillkom tva nya ldkemedelsbehandlingar inom AD. P3
marknaden i USA finns idag tvd sjukdomsmodifierande alternativ — aducanumab och lecanemab. Lecanemab &r en
monoklonal antikropp som ges som intravendst dropp i syfte att bromsa sjukdomssymtomen och minska den sjukliga
ansamlingen av de skadliga proteinklumpar — amyloida plack. Mannen bakom ldkemedlet ar den svenske professorn Lars
Lannfelt som dven har grundat BioArctic. Lecanemab har fatt ett godkdnnande i USA i ar, i Europa vantar vi ett beslut innan
2023 ar slut.

Risker med de godkanda behandlingarna?

Passiv immunterapi (tillforsel av monoklonala antikroppar mot AB) ar forenad med 6kad risk for biverkningar, framfor allt
o6dem och mikroblédningar, som tillsammans kallas ”“amyloid related imaging abnormalities” eller ARIA. ARIA antas uppsta i
samband med den immunologiska amyloidnedbrytningen som utléses av behandlingen. Betydelsen av ARIA for patienten ar
inte fullstandigt klarlagd; dessa forandringar har observerats med eller utan kliniska symtom.

Kdlla: Janusinfo, Ldkartidningen

Ett urval 6ver behandlingsalternativinom AD

Farmakologisk behandling Icke farmakologisk behandling
(Godkénda behandlingar) Livsstilsforandringar

[ Donepezil ] [ Galantamine ] [ Aducanumab ] [ Fysisk aktivitet ][ KBT ]
[ Rivastigmine ] [ Memantine ] [ Lecanemab ] [ Diet ][ Arbetsterapi ]
\ § )\ v J

Symtomatisk behandling Sjukdemsmaodifierande behandling Somn ]

Kélla: Biomedicines
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En folksjukdom som kostar

Alzheimers sjukdom listades officiellt som den sjatte ledande dddsorsaken i USA under 2019. Under 2020 och 2021, nar
COVID-19 blev den tredje ledande orsaken till dod, var Alzheimers sjukdom den sjunde ledande orsaken till d6d. Kostnaderna
for halso- och sjukvard, och framfor allt langtidsvard, for personer med Alzheimers eller andra demenssjukdomar &r
betydande. Olika kallor pastar att demensvarden kostar ungefar dubbelt sd mycket som cancervérden, tre ganger sa mycket
som kardiologi och fyra ganger s3 mycket som stroke. | Sverige berdknades kostnader for demensvarden uppga till 6ver 80
mdkr under 2021 (Svenskt Demenscentrum) dar den storsta andelen utgjordes av kostnader for sarskilda vardboenden och
hemtjanst.

Global prevalens och samhilleliga kostnader for demens

CAGR
+9,6% .
|
47 miljoner 75 miljoner 130 miljoner
(2015) (2030) (2050)
ISODmdrSI |>2000rndr$| |?rndr$|

Kdlla: Bearbetad World Alzheimer Report (2015)

| globala sammanhang &r kostnaderna for demensvarden enorma. Ar 2019 uppskattades de arliga globala samhilleliga
kostnaderna fér demens till USD 1 300 mdr och forvadntas oka till 6ver UDS 2 000 mdr ar 2030. Av den totala uppskattade
summan uppgick drygt USD 200 mdr (16 %) till direkta medicinska kostnader, USD 450 mdr (34 %) till sociala kostnader
(inklusive langtidsvard) och USD 650 mdr (50 %) till kostnader for informell vard. Allt detta ar enorma pafrestningar pa saval
vardsystem som de drabbade familjerna. Aven om de flesta personer med demens lever i I3g- och medelinkomstlander, ses
bade de hogsta totala kostnaderna och de hogsta kostnaderna per person i héginkomstlander.

Snabba fakta om hilsoekonomiska aspekter av demensvarden

" De globala ekonomiska kostnaderna fér demens uppskattades uppga till USD 1 300 mdr under 2019

= Hela 61% av personer med demens lever i lag- och medelinkomstlander, medan 74% av kostnaderna hanvisas till
hoéginkomstlander

= Informell vard star for cirka 50 % av de globala kostnaderna

=  Fler dn 11 miljoner amerikaner tar hand om en familjemedlem eller van med Alzheimers demens, ett bidrag till
nationen som varderas upp till USD 340 mdr

= Uppskattningsvis kommer demensvarden krava mer dn 1 miljon extra vardarbetare under perioden 2020-2030
— mer personalstyrka &n inom nagot annat yrke i hela USA

Kdlla: Alzheimer’s association; Alzheimers & Dementia
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ALZ-101

Alzinova utvecklar ett aktivt terapeutisk oligomerspecifikt vaccin. Vad innebar allt detta? Vacciner stimulerar kroppens
immunforsvar sa att individen far ett skydd mot sjukdom. Som namnt tidigare, nar AB molekylen klumpar ihop sig bildas
instabila ansamlingar, sa kallade plack. Férutom plack bildas dven sa kallade oligomerer. Oligomerer skiljer sig strukturellt fran
placken och ér, till skillnad fran placken, mycket giftiga for hjarnans celler. Att vaccinera med ALZ-101 innebar att kroppen
aktivt kommer att producera kroppsegna antikroppar som ar specifika mot giftiga ansamlingar av AB-oligomerer i hjarnan.
Behandlingsmetoden har hog specificitet och forvantas som foljd ocksa ha en lagre risk for biverkningar som blédningar och
o6dem.

AB-plack, oligomerer och den skadande effekten pa nervceller

Olsslig form av AB42

@ klumpar ihop sig till plack
@ Q:) Ap40 Aggregerat AB42 :

En obalans orsakar

aggregerat amyloid
Neuroner

Amyloid-betaprekursorprotein

ABCC PEPTIDE™
TEKNOLOGI

Riktad mot neurotoxiska oligomerer

En undertyp av Ap42
(oligomerer) ar neurotoxiska
och férstér hjarnan

Neuralt 2
membran

Kdlla: Bolaget

Vaccinkandidaten ALZ-101 ar under klinisk utveckling och en fas |b-studie med Alzheimerpatienter inleddes under tredje
kvartalet 2021 och fullrekryterades i december 2022. Baserat pa positiva interim-data beslutade bolaget i maj 2023 att initiera
en forlangningsdel av den pagaende kliniska studien. Topline-data fran studiens A-del férvantas presenteras under fjarde
kvartalet 2023.

Ett vaccin, till skillnad fran andra behandlingsmetoder som till exempel antikroppar, férvdntas krava enbart nagra fa doser om
aret i stallet for att behdva administreras sa ofta som varannan vecka. Dessutom kan det ges till patienter pa ett mycket tids-
och kostnadseffektivt sdtt genom en enkel injektion inom primarvarden eller i hemmet av en sjukskéterska. Om man ser till
samhiéllskostnaderna 6kar dessa avsevart for att kunna behandla patienter med antikroppsterapi, vilket leder till att farre
patienter kan fa vard. Alzinovas vaccin har potential att minska vard- och samhallskostnaderna jamfért med
antikroppsterapier, vilket i sin tur skapar mojligheter for fler att fa vard.
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Vad spelar oligomererna for roll?

Det ar de mindre ansamlingarna av AB-proteiner som kallas for oligomerer. Som namnt ovan skiljer sig oligomerer strukturellt
fran placken och ar, till skillnad fran placken, mycket giftiga fér hjarnans celler.

Monomerer, oligomerer och plack

AB-monomerer Lésliga AB-oligomerer (ansamling av monomerer) ‘ ‘ Icke-18sliga AB-plack
Viktiga for hjarnhélsan, Direkt toxiska, skadar nervceller och orsakar kognitiv Sjuklig ansamling av de
skyddar mot trauma och forsamring skadliga proteinklumparna
infektion

Kdlla: J Mol Science, Alzheon

Det har varit kdnt under manga ar att AB-oligomerer ar sarskilt skadliga for nervsystemet i jamférelse med monomerer och
fibrilldra former av peptiden. Deras narvaro i en sjuk hjarna har en starkare koppling till sjukdomens allvarlighetsgrad an sjalva
plackbelastningen. Dessa oligomerer utgér darfor en mycket attraktiv malgrupp for framtida immunterapier.

Aven om oligomerer skiljer sig strukturellt frin monomerer och fibriller, finns det fortfarande manga gemensamma
strukturella egenskaper hos alla former av peptiden. Darfor tenderar immunterapier att inrikta sig pa alla typer av peptiden.
Det ar tekniskt utmanande att utveckla antikroppar och vacciner som enbart kan rikta in sig pa oligomerer. Detta beror pa att
oligomerer &r svara att isolera eftersom AB ar i en konstant jamvikt med olika 16sliga och ol6sliga aggregerade tillstand.

Alzinovas foreslagna |6sning till problemet grundar sig i bolagets ABCC peptid-teknologin - som bestar av stabiliserade
oligomerer, vilket mojliggdr framtagandet av terapier som inte reagerar med plack utan bara de giftiga oligomererna.

Jamforelse av Alzinovas unika behandling mot andra typer av behandlingar inom AD

ALZ-101 Andra behandlingar

0 Malinriktad behandling som specifikt angriper och
oskadliggdr giftiga peptider (oligomerer)

0 Aktiv terapi — ett vaccin som stimulerar kroppen att sjalv
producera antikroppar riktade mot oligomererna

0 Snabbt, effektivt och okomplicerat administreringssatt
utan dyra sjukhusvistelser

@ Potentiellt mindre biverkningar r.t. den higa specificiteten

0 Behandlingen kan pabdrjas i ett tidigare skede av
sjukdomsférloppet

Riktar in sig pa stérre ansamlingar av plack

Ospecificiteten i behandlingen gor att de angriper dven
oskadliga proteiner
De flesta behandlingar innebér frekventa sjukhusbesék

Allvarliga biverkningar som blddningar och hjarnédem
Lag effektivitet hos de godkanda preparaten

Kdlla: Bolaget
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Den kliniska fas Ib-studien med ALZ-101

Arets kommande héjdpunkt och bolagets hittills viktigaste milstolpe &r rapporteringen av top-line resultat fran del A av den
kliniska dubbelblindade, randomiserade, placebo-kontrollerade fas Ib-studien. Studiens del A omfattade 20 veckor, med fyra
doser ALZ-101 i tva styrkor (125 och 250 ug) eller placebo under vecka 0, 4, 8 och 16 med uppféljning under 48 veckor.

Den kliniska fas Ib-studiens design

Effektmatt
Primara: sdkerhet, tolerabilitet
26 patienter Sekundara: immunrespons
(tidig AD) (AB-specificitet)
Explorativa: Biomarkdrer (CSF & blod) +

Inklusionskriterier: kognitiva funktioner
- 50-80 ar gamla
- Mild kognitiv svikt r.t. AD eller mild AD
- CSF-m&nster som indicerar AD-patologi

Kdlla: Bolaget

I maj 2023 meddelade bolaget att en andra interimanalys har genomférts och visade pa positiva data med fortsatt god
sakerhet och tolerabilitet samt ett tydligt immunologiskt svar, det vill sdga att specifika antikroppar har bildats efter dosering
med ALZ-101. Baserat pa denna positiva andra interimanalys har Alzinova beslutat att genomfora en forlangningsdel, del B,
av studien. | férlangningsdelen kommer alla patienter erbjudas behandling med den hogsta dosen av ALZ-101. Den forsta
patienten doserades i maj och den sista patienten i férlangningsdelen berdknas fa sin sista dos i bérjan av 2024. Resultaten
fran forlangningsdelen kommer att ge bolaget vardefull information om langtidseffekter av ALZ-101 och starka Alzinovas
position ytterligare i interaktioner med bade potentiella partners och regulatoriska myndigheter.

Dessutom holl bolaget ett pre-IND mote med FDA och har erhallit positiv aterkoppling pa det planerade kliniska
utvecklingsprogrammet med ALZ-101. Aven EMA har ldmnat ett positivt besked angiende vidare planering av ALZ-101-
programmet. Dessa forberedelser la grunden for den planerade fas ll-studien och innebar att bolaget kunde starta
forberedelser med att inkludera europeiska studiecentra for den kommande studien.

Bolaget har inlett aktiviteter med att soka efter en potentiell licenspartner. Framéver planerar bolaget att fortsatta soka efter
en licenspartner och férbereda infér en fas ll-studie, samtidigt som de avancerar inom bolagets andra utvecklingsprojekt med
ALZ-201.

Tidslinje presenterad av Bolaget

ALZ-101
Fas Ib interimdata . ALZ-201
Inleder forlangning av studien 9 Fast track-ansékan Fas Ib-studie
e e ------ ------ ------ ------- )
ALZ-101 ALZ-101
Top-line data presenteras innan arsskiftet* Fas ll-studie

*En fullsténdig analys och rapport férvintas presenteras under bérjan av 2024.

Kdlla: Bolaget
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Bolagets andra lakemedelskandidat - ALZ-201

Baserat pa samma teknologi utvecklar Alzinova dven antikroppen ALZ-201, som idag befinner sig i preklinisk utvecklingsfas.
ALZ-201 &r en monoklonal antikropp framtagen frdn modss immuniserade med ALZ-101 utvecklad for att specifikt kunna
angripa och neutralisera de giftiga formerna av peptiden amyloid-beta - oligomerer. Antikroppen ALZ-201 binder inte till
andra, ofarliga, former av amyloid-beta sa som fibriller och plack, vilket visats i prekliniska studier pa manskligt material.
Bolaget utvecklar i dagslaget en humaniserad version av ALZ-201 som ett steg i forberedelser infér den kliniska fas Ib-studien
pa patienter med Alzheimers sjukdom. Dessa studier planeras starta tidigast 2024.

De prekliniska resultaten indikerar att det &r en liten mangd AB42-oligomerer som star for den huvudsakliga giftiga effekten i
Alzheimers sjukdom, och att specificitet for denna form sannolikt ar nédvandigt for att erhalla en god terapeutisk effekt av
en antikroppsbehandling. De prekliniska resultaten ger stéd for att ALZ-201 har potential att stoppa eller bromsa den
progressiva forsamringen av kognition som ses hos patienter med Alzheimers sjukdom. En passivimmunterapi med ALZ-201
kan utvecklas vidare till ett effektivt komplement och ett sjukdomsmodifierande alternativ till det terapeutiska vaccinet ALZ-
101.

Lakemedelskandidaten uppmarksammades i Alzheimer’s research & therapy under 2022. ALZ-201 visade sig i post-mortem
AD hjarnextrakt orsaka en positiv fysiologisk och skyddande inverkan hos musneuroner. Dess specificitet indikerade att en
viss typ av l6slig AB42-oligomer kan sta for mycket av neurotoxiciteten i AD. Detta kritiska attribut identifierade potentialen
hos ALZ-201 som en ny lakemedelskandidat fér att uppna en klinisk terapeutisk effekt vid AD, skrevs det i artikeln.

Urval fran artikeln: bindningsanalys av ALZ-201 (va) & jamforelsen av andra behandlingar med ALZ-201 (ho)
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*Vanster bild: Bindningsanalys av ALZ-201; Hoéger bild: analys av hur val de olika lakemedelskandidaterna binder till AB-
monomerer (M), oligomerer (O) och fibriller (F). # Indikerar att ingen bindning kunde detekteras i dessa prov. Observera att
en lagre signal indikerar har en starkare bindning.

Kdlla: Alzheimer’s research & Therapy

Under 2022 presenterade Alzinova vid CTAD — en arlig Alzheimerkonferens. Konferensen ar inriktad mot klinisk utveckling av
nya lakemedelskandidater for behandling av AD. Alzinovas CSO Anders Sandberg sammanfattade utvecklingsprojektet i en
posterpresentation. Postern sammanfattade framtagandet av den monoklonala antikroppen ALZ-201 och dess unika
bindningsprofil i relation till andra lakemedelskandidater under utveckling. Data visade att ALZ-201 skiljer sig markant fran
lecanemab, aducanumab, och gantenerumab, genom att den till skillnad fran dessa binder specifikt till just oligomerer. Med
denna riktade bindningsprofil tros ALZ-201 ha en stark neutraliserande effekt pa den giftiga formen av amyloid-beta som
extraherats ur avlidna Alzheimerpatienters hjarnor.

Eftersom projektet befinner sig i preklinik raknar inte vi med det i vara intaktsprognoser.
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Laget inom AD - 2023

Som namnt ovan finns det flera omtalade mekanismer inom forskningen for den fysiologiska och patologiska grunden fér AD,
sasom AB-deposition, onormal fosforylering av tau-protein, minskande acetylkolin-aktivitet, med flera. Stora temat for
pagaende forskning inom Alzheimerfaltet ar fortsatt utveckling av lakemedel som kan avldgsna amyloidplack fran hjarna.
Forskare tror att genom att rensa amyloidplack fran hjarnan kommer de att kunna bromsa utvecklingen av Alzheimers
sjukdom. Utgangspunkten i dessa mekanismer &r bland annat i hypotesen om amyloid-kaskad. Borttagning av amyloid-beta

har varit den mest studerade mekanismen inom omradet.

Daremot har féltet drabbats av flera misslyckanden och endast en lakemedelskandidat har gatt hela vagen till ett accelererat
godkdnnande och en till ett fullt godkdnnande i USA. Ogynnsamma resultat i studie efter studie bidrog till en debatt pa
omradet om hur viktig amyloid-beta ar i sjukdomsprocessen. Dessutom pagar ett antal projekt med utgangspunkt i sa kallad
tau-hypotesen. Nedan utforskar vi de mest diskuterade ldkemedlen som nyligen godkants eller pa vag att godkdnnas pa de
stérre marknaderna — USA och Europa. Utvecklingspipeline for lakemedel inom AD presenteras ocksa i detta avsnitt.

Pipeline for utveckling av lakemedel inom AD
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Kdlla: Traditional research & Clinical interventions (2023)
Alzinova AB — 21 november 2023 16 Erik Penser Bank



Immunterapi som riktar sig mot AP har visat sig vara ett mojligt satt att fordroja AD-progression pa. Det finns tva
behandlingsprinciper for denna sorts terapi: att inducera immunsystemet att producera sina egna antikroppar (aktiv
immunisering) eller injicera frammande antikroppar direkt (passivimmunisering).

| bérjan av 2023 pagick 187 fas I, Il eller lll-studier som utvdrderade 141 unika behandlingar for AD. Totalt 36
lakemedelskandidater befinner sig i 55 fas lll-studier, samtidigt som 99 fas Il och 33 fas I-studier registrerades. De vanligaste
terapierna som studeras ar sjukdomsmodifierande terapier — 78% av alla pagdende studier. Bland dessa fokuserade 22 studier
pa AB och 13 studier pa tau. Bland vacciner ser vi ett mindre konkurrensutsatt landskap jamfért med det generella AB-
omradet. Av de 20 studier som genomforts under de senaste 20 aren har fyra studier avslutats och flera har pausats.
Fullstandiga data pa flera av dessa &r svara att lokalisera, samtidigt som ett antal projekt har hamnat i forskningsdvalan. |
nulaget ser vi tre bolag som direkta konkurrenter till Alzinovas ALZ-101.

Ett urval av kliniska studier med vacciner inom AD

Drugs Immunogen, peptide Sponsor Study Population Administration ~ NCT Number Phases Status Start Completion
region Date Date
AADvacl Tau fragment sequence Axon Mild to moderate  Subcutaneous NCT01850238  Phase I Completed May Mar 2015
(294-305) Neuroscience AD 2013
KDNIKHVPGGGS SE
Axon Mild AD Subcutaneous NCT02579252  Phase II Completed Mar Jun 2019
Neuroscience 2016
SE _
ACI-35.030 Phosphorylated-Tau AC Immune SA Early AD, NA NCT04445831  Phase I Active, not Jul Oct 2023
tauopathy / Phase recruiting 2019
I
ABvac40 Multiple repeats of short C Araclon Biotech Mild cognitive Subcutaneous NCT03461276  Phase II Active, not Feb Dec 2022
terminal Af (x-40) S.L. impairment, very recruiting 2018
mild AD
T AP (1.7 peptide Phizer Wi o moderate . Imiramuscatar - NGIOUOGOI02  Phase T completed g Tan 2013
AD 2009
Pfizer Mild to moderate Intramuscular NCT01238991  Phase II Terminated Dec Dec 2013
AD 2010
Pfizer Mild to moderate Intramuscular NCT00752232  Phase II Completed Dec Jul 2012
AD 2008
Pfizer Mild to moderate  Intramuscular NCT00960531  Phase I Terminated Jul Dec 2013
AD 2009
JANSSEN Mild to moderate Intramuscular NCT01284387  Phase II Completed Jan Feb 2014
AD 2011
AFFITOPE Synthetic N terminal A} Affiris AG Mild to moderate  Subcutaneous NCT00495417  Phase I Completed Jul Aug 2009
ADO1 mimotope AD 2007
AFFITOPE Synthetic N terminal A} Affiris AG Mild to moderate  Subcutaneous NCT00633841  Phase I Completed Feb Sep 2009
E!ng mimatone AD 2008
Z-101 Soluble oligomeric Ap Alzinova AB Early AD Intramuscular NCT05328115  Phasel Recruiting Sep Jul 2023 I
CAD106 Ap (1-6) peptide Novartis AD Subcutaneous NCT01023685  Phase II Completed Dec Feb 2012
2009
Novartis AD Subcutaneous NCT00956410  Phase II Completed Sep Jun 2011
2009
Novartis Mild AD Intramuscular NCT01097096  Phase II Completed Mar Dec 2012
2010
Lu Engineered mixed-peptides  H. Lundbeck A/  Mild AD NA NCT03819699  Phasel Terminated Dec Jun 2019
AF20513 with Af (1-12) repeats and S 2018
B 311 Ap (1-14) peptide United Mild to moderate Intramuscular NCT00965588  Phase I Completed Feb Apr 2011
Biomedical AD 2009
United Mild AD Intramuscular NCT02551809  Phase II Completed Oct Aug 2018
Neuroscience 2015
Ltd.
United Mild AD Intramuscular NCT03531710  Phase II Terminated Aug Oct 2019
Neuroscience 2018
L, _
V950 Ap40 Merck Sharp & AD Intramusecular NCT00464334  Phase I Completed Mar Jan 2012
Dohme LLC 2007

Kdlla: Neuroscience and biobehavioral reviews (2023)
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Ett urval av konkurrenter inom vaccinfaltet

Bolag Projekt Specificitet  Fas (2023)
O Acimmune  ACI-24 F,0,M Fas I/llb
Araclon Biotech  apy,c40 FM Fas Ila
chxinity UB311 F,O,M Fas lla
ALZ-101 (o] Faslb

alzmova%

*F = fibriller, O = oligomerer, M = monomerer
Kdlla: EPB

AC Immune - vaccinkandidater inom bade AP och tau

AC Immune ar ett biofarmabolag baserat i Schweiz med ett dotterbolag i USA. Bolaget utvecklar tva typer av vacciner mot AD
— ACI-24 (anti-AB) och ACI-35 (anti-tau). Det AB-inriktade programmet anser vi ar en klar konkurrent till ALZ-101. En avslutad
fas I/llb-studie (EudraCT 2008-006257-40) visade dock att ACI-24-vaccinet inte var immunogent, varvid bolaget férandrade
formuleringen och administrationsvéagen i efterféljaren ACI-24.060. Baserat pa prekliniska resultat forvantas immunisering
med ACI-24.060 ge ett brett immunsvar mot AB. Likemedelskandidaten ACI-24 genomgar for tillfllet fas Ib/Il-studier.

Araclon Biotech — vaccinkandidat inom AB

Araclon Biotech - ett spanskt bioteknikbolag heldgt av Grifols, fokuserar helt pa forskning inom AD. Den kliniska fas ll-studien
AB1601 (NCT03461276) visade att vaccinkandidaten ABvac40 var sdker, viltolererad och immunogen. Hog koncentration av
antikroppar pavisades i plasma under hela studien och ABvac40 visade en tillfredsstédllande sdkerhetsprofil relaterad till ARIA-
E, ARIA-H och aseptisk meningo-encefalo-myelit under en uppfdljningsperiod pa 36—42 manader. ABvac40 ér inte selektiv for
oligomerer, utan binder endast den kortare AB40-peptiden vilken de flesta tror endast har en mycket liten effekt pa
sjukdomsforloppet jamfort med det mer toxiska AB42. Slutliga studieresultat, inklusive explorativa effektmatt, kommer att
publiceras under Q4’'2023.

United Biomedical — Vaxxinitys UB311

United Biomedical ar ett multinationellt biofarmabolag med rotter i USA. Vaxxinity ar det dotterbolag som utvecklar UB311 —
en vaccinkandidat som inriktar sig pa AB. Kliniska fas | och fas lla-studier har visat att UB-311 tolereras vl hos patienter i tidig
AD under upprepad dosering under 3 ar, med en sakerhetsprofil jamférbar med placebo, utan nagra enstaka fall av
amyloidrelaterade biverkningar. Dessutom pavisades ett immunologiskt svar. Aven den kandidaten anses inte vara oligomer-
specifik, utan binder till fibriller, oligomerer och monomerer. FDA har beviljat UB-311 Fast Track Designation.

De stora drakarna inom AD-behandlingar och AD-forskningen

Passiv immunisering, att tillsdtta icke-kroppsegna antikroppar, ar den typ av behandling som har fatt sta i rampljuset under
de senaste tva aren. | juni 2021 godkidnde FDA det forsta nya lakemedlet mot Alzheimers sedan 1990-talet, aducanumab
utvecklat av NeurImmune och in-licensierat av Biogen. Tidigare i ar har FDA godkéant en till antikroppsbehandling, den
svenskutvecklade monoklonala antikroppen lecanemab — ett resultat av ett strategiskt forskningssamarbete mellan BioArctic
och Eisai. Eisai ansvarade for utvecklingen och regulatoriska interaktioner avseende lecanemab globalt, och samarbetar med
Biogen avseende marknadsfdring och kommersialisering av produkten, dar Eisai dr den slutgiltiga beslutsfattaren. Annu en
framgang i faltet presenterades i ar av Eli Lilly. Bolaget meddelade att de hade natt positiva resultat i en fas Ill-studie med
lakemedelskandidaten donanemab. Resultatet visar att lakemedlet bromsar nedgangen i kognition i ett tidigt stadie av
Alzheimers sjukdom. Inom en snar framtid kanske vi kan se det tredje godkdnnandet av en behandling mot Alzheimers
sjukdom. | Europa ar situationen daremot en annan an i USA da dnnu ingen sjukdomsmodifierande behandling mot Alzheimers
sjukdom har fatt godkdnnande av lakemedelsmyndigheten EMA. En registreringsprocess fér lecanemab pagar dock i Europa.

Gemensamt for aducanumab, lecanemab och donanemab &r att de reducerar mangden plack med viss bromsning av
sjukdomsférloppet som foljd. Forhoppningar fanns tidigare dven kring lakemedelsbolaget Roches ldakemedelskandidat
gantenerumab. Efter utldsning av studier i fas tre som inte nddde upp till 6nskat resultat lades dock projektet ned i december
2022.
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Jamforelse av de tre mest omtalade lakemedelskandidaterna

@ﬂi ®Biogen C%égy @ﬁ* ®Biogen

" - . Aducanumab Donanemab Lecanemab

Likemedel & administrering L . L . o .
Intravends infusion Intravenos infusion Intravends infusion
Indikation Tidig AD Tidig AD Tidig AD
Effekt pa kognition (CDR-SB skala) 29% 26%
Blod-hjarnbarridr genomtrangning Lag (1,5%) Lag (0,1%) Lag (0,3%)
Hjdrnédem 35% 24% 13%
Kélla: EPB

Lecanemab — Biogen & Eisai

FDA hade tidigare godkant lecanemab via dess Accelerated Approval-process baserat pa positiva resultat fran en fas llb-studie.
Traditionellt godkdnnande baserades pa resultaten av CLARITY-AD, en fas lllI-studie som registrerade 1 795 deltagare som fick
antingen lecanemab (10 mg/kg) eller placebo varannan vecka via intravends infusion. Denna studie uppfyllde alla primara och
sekundara effektmatt och visade 26% minskning av kliniskt pavisad kognitiv nedgang pa CDR-SB skala (Clinical Dementia
Rating) efter 18 ménaders behandling. Aven livskvalitetsanalyser genomférdes, med skalorna EQ-5D-5L och QOL-AD, som
visade en genomsnittlig forbattring pa 50% under de 18 manaderna.

De vanligaste biverkningarna som uppkom inkluderade ARIA. Med hansyn till dessa sdakerhetsproblem har FDA inkluderat en
black box warning fér ARIA i férskrivningsinformationen for lecanemab. Denna varning forklarar att lecanemab kan orsaka
ARIA och anger att genetisk testning for ApoE-e4 bor utféras innan behandlingen paborjas. Patientévervakning bor omfatta
regelbundna MR-undersoékningar av hjarnan, med tre skanningar under de férsta 14 veckorna av behandlingen. Forsiktighet
bor utdvas ndr man 6vervager anvandning av lecanemab i patienter som behandlas med antikoagulantia. Patienter i Europa
kan dnnu inte fa tillgang till denna nya behandling. Behandlingen med lecanemab genomgar for ndrvarande en fullstandig
utvardering av EMA, efter inlamnande av en ans6kan om godkannande for forséljning i januari 2023.

Black box warning — vad ar det?

En black box-varning visas pa etiketten for receptbelagd medicin for att varna patienter och vardgivare om viktiga
sakerhetshansyn, sasom allvarliga biverkningar eller livshotande risker. En black box-varning, dven kind som en "svart
etikettvarning" eller "boxad varning", ar namngiven for den svarta gransen som omger texten pa varningen som visas pa
forpackningen, etiketten och annan litteratur som beskriver medicinen.

Aducanumab - Biogen & Eisai

Aducanumab har genomgatt tva kliniska fas lll-provningar, med en pavisad férbattring hos patienter i en av dessa prévningar.
Trots kontroverser, i mitten av 2021, godkdndes aducanumab i USA av FDA for anvandning hos patienter med mild AD.
Tolerabiliteten och sdkerheten for denna behandling utvdrderas for narvarande och aducanumab anvands inte i sa stor
utstrackning. | Europa och Japan, ar godkdnnande fortfarande under utvardering. FDA:s godkdnnande ar villkorat pa sa vis att
Biogen maste utfora fler studier. Den forsta lanserades i slutet av juli, vid Alzheimer Association International Congress. Inom
ICARE-AD-studien kommer 6 000 amerikaner foljas i tio ar och det &r en studie utan kontrollgrupp som far placebo.

Donanemab - Eli Lilly

Eli Lilly presenterade tidigare i ar data fran TRAILBLAZER-ALZ 2 fas lll-studie som inkluderade 1 736 patienter. Topline-data
visade att de primara effektmatten var uppnadda — behandling med donanemab bromsade den kliniska progressionen av
sjukdomen signifikant. Utvardering gjordes med hjalp av global kognitiv och funktionell skala (iIARDS) som visade en minskning
med 19-22 % for alla deltagare som fick donanemab jamfért med placebogruppen. Pa skalan CDR-SB var minskningen 29%.

Nar det giller lakemedlets sikerhet fann studien att amyloidrelaterade avbildningsavvikelser (ARIA) var de vanligaste
biverkningarna av behandlingen. ARIA férekommer 6ver hela klassen av amyloidplack-rensande antikroppsterapier och dessa
fynd var darfor foérenliga med andra undersdkningsterapier i samma klass. Forekomsten av ARIA och infusionsrelaterade
reaktioner dverensstamde ocksa med den tidigare TRAILBLAZER ALZ-studien. Medan manga fall av ARIA ar tillfalliga eller
asymtomatiska, kan ARIA vara allvarlig och till och med dédlig i vissa fall. | donanemab-behandlingsgruppen, férekom
hjarnsvullnad (ARIA-E) hos 24 % av TRAILBLAZER-ALZ 2-deltagare. Mikroblédningar i hjarnan férekom hos 31 % av deltagarna
som fick donanemab, jamfért med drygt 14% av deltagarna pa placebo. Endast dryga 2% av deltagarna upplevde den
allvarligare typen av ARIA i denna studie. Eli Lilly forvantar sig ett beslut av FDA i slutet av 2023.
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Flera andra prévningar genomfors med donanemab. En studie som heter TRAILBLAZER-ALZ 3 undersdker om donanemab-
behandling kan férdrdja eller férhindra utvecklingen av Alzheimers sjukdom. En annan studie som heter TRAILBLAZER-ALZ4
har jamfort behandling med donanemab med behandlingen av ett annat anti-amyloidlakemedel — aducanumab.

Remternetug — Eli Lilly

Remternetug ar en annan typ av amyloidinriktade immunterapilakemedel och tillverkas ocksa av Eli Lilly som tillverkar
donanemab. Tillika donanemab d@mnar man behandla patienter i tidigt stadium av Alzheimers sjukdom. Remternetug har
beskrivits av flera kdllor som en andra generationens immunterapi eftersom den riktar sig mot samma typ av amyloid som
donanemab, men hoppas kunna prestera battre. Det ges ocksa till patienter pa ett annat sitt — genom en injektion i
underhudsfettet. Andra immunterapier som utvecklas for Alzheimers sjukdom ges genom ett intravendést dropp. Detta kraver
att patienter maste besoka en klinik for att fa sin medicin och dessa besok kan ta upp till en timme.

l augusti 2022 paborjades en storre fas Ill-studie av remternetug (kallad TRAILRUNNER-ALZ 1). Detta for att testa effektiviteten
och sdkerheten av remternetug i en stérre grupp manniskor med mild Alzheimers sjukdom. Studien forvédntas avslutas under
2025.
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Utmaningar inom AD

AD ar ett forskningsomrade som genom historien kantats av misslyckanden. En revansch i form av tva godkdnnanden i USA
(Aduhelm® och Legembi®) och ytterligare ett pa horisonten (donanemab) samt flera pagdende studier inger dock hopp och
optimism infor framtiden. Framgangar med ldkemedelsutveckling inom AD kommer att ge en mycket hdg avkastning pa
investeringen — ett kvitto pa detta fick vi under hésten 2022 da flera AD-relaterade bolagsaktier rusade i samband med
positiva data fran Eisai rérande lecanemab.

Pa grund av den hoga risken och tidigare brist pa kommersiell framgang associerad med CNS-lakemedelsutveckling har
manga lakemedelsforetag drastiskt minskat sina investeringar inom CNS-sjukdomar under de senaste 20 aren. Alzheimerfaltet
har blivit ett underfinansierat forskningsomradde, men har fatt vind i seglen under de senaste aren i och med framfor allt
godkdnnandet av Leqembi® (lecanemab).

Dessutom kostar de kliniska studierna inom AD mer per patient dn prévningar inom nagot annat terapeutiskt omrade, dar
50-70% av kostnaden bara dgnas at patientscreening. Det &r svart att rekrytera till AD-studier och deltagarnas bortfall ar hog
eftersom studierna ofta ar langre &n inom andra terapeutiska omraden och studiedeltagarna oftast &ar aldre samt har hog
samsjuklighet.

Samsjuklighet — eller komorbiditet

Det forhallande att det foreligger samtidiga eller ytterligare sjukdomstillstand med avseende pa en forsta diagnos eller det
specifika tillstand som ar foremal for undersokning. Komorbiditet kan paverka inte bara patientens funktionsférmaga, utan
aven overlevnadsférmaga.

Biverkningar i de godkidnda behandlingarna ar otrivsamma och i manga fall allvarliga. Inom de traditionella symtomlindrande
behandlingarna kan ldakemedlen ge biverkningar som diarré, krdakningar och magsmartor. Fo6r de nya
antikroppsbehandlingarna ser vi ARIA som den mest allvarliga typen av biverkningar — ovannamnd Leqgembi® séljs i USA med
en sa kallad svart boxvarning p.g.a. just ARIA.

Alzheimers sjukdom diagnostiseras ofta i dess senare stadier nar betydande hjarnskador redan har intraffat. Det finns dven
en del fragor kring amyloid-kaskadhypotesen. Vissa kallor pastar att mangden amyloida plack i hjarnan har svag till ingen
korrelation till graden av demens och lokalisationen av placken har ingen korrelation till fenotypen av sjukdomen. Det finns
till och med manga méanniskor med stora mangder plack i hjarnan utan stérre kognitiv paverkan. Forskare fortsatter att
debattera i vilken utstrackning amyloidplack driver sjukdomsutvecklingen.

Dartill kommer problematiken med djurmodeller. Djurmodeller for Alzheimers aterskapar inte fullstandigt den méanskliga
sjukdomen, vilket gor det utmanande att 6versatta resultat fran preklinisk forskning till effektiva manskliga behandlingar.

Den aldrande globala befolkningen 6kar forekomsten av Alzheimers sjukdom. Denna demografiska utmaning understryker
bradskan att utveckla effektiva behandlingar och férebyggande strategier, trots de ovanndmnda utmaningarna. Vi anser att
Alzinova ar valpositionerat for att ta an dessa utmaningar.
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Marknaden for AD

Marknaden for AD férvantas viaxa med en genomsnittlig arlig tillvaxttakt (CAGR) pa 20% under perioden 2020—2030 och na
drygt USD 14 mdr pa de atta stora marknaderna (8MM) (USA, Frankrike, Tyskland, Italien, Spanien, Storbritannien, Japan och
Kina), enligt senaste rapporten av GlobalData (2023). Andra kallor indikerar en marknadsstorlek pa upp till USD 11 mdr. Viktiga
drivande faktorer for denna tillvaxt inkluderar en dldrande global befolkning som leder till en 6kning av férekomsten av AD
och framfor allt intradet av sjukdomsmodifierande terapier (DMT) in pa marknaden.

Marknadsstorlek sett till varde (mUSD)

Produkt Bolag 2022 2023e 2024e 2025e 2026e 2027e 2028e
Legembi Eisai 87 528 1353 2443 3368 4246
Donanemab Eli Lilly 544 1007 1467 1746 2 057
ANAVEX 2-73  Anavex Life Sciences 1127 1360 1202
ACI-24 Undisclosed Partner Sales 768
LY3372993 Eli Lilly 281 406 488 572
PRX012 Prothena 92 270
SAGE-718 SAGE Therapeutics 24 124 249
KarXT Karuna Therapeutics 13 62 134 220
ACI-24 AC Immune 39 70 95 138 166
AL002 Alector 10 43 67 137
Other 747 654 614 598 652 813 971
Total 747 741 1726 3332 6319 8330 10 860

Kdélla: Evaluate Pharma

Affarer inom AD

Enligt WHOs World Alzheimer Report ar ett av malen att dubbla produktionen av global forskning 2017-2025 inom Alzheimers
sjukdom. Omradet ar fortsatt gravt underfinansierat, men det tycks komma en ljusning. Licensaffarerna inom AD aterhdmtade
sig under 2020 och 2021 enligt IQVIA, men partnerskapslandskapet har anyo mott utmaningar under 2022-2023 i och med
det svara finansieringsklimatet. Det pagar daremot mycket aktivitet inom féltet — den kliniska utvecklingen namndes i
ovanstaende avsnitt. Det ar inte enbart lakemedelsutveckling som star i fokus. Under 2020 samarbetade Pfizer med IBM for
att utveckla en artificiell intelligensmodell for att férutsaga Alzheimers sjukdom i friska manniskor fére symtomutveckling och
2021 tillkdnnagav Genentech ett samarbete med Winterlight Labs pa talbaserade digitala biomarkorer.

Urval av licensieringsaffarer 2018-2021 inom Alzheimers sjukdom

Datum Totalt virde Bolag Mekanism/omrade
25-08-2021 3 mdr USD Roche & Shape Therapeutics RNA-plattform for genterapi
27-02-2020 2,7 mdr USD  Biogen & Sangamo Therapeutics -
20-03-2018 2,3 mdr USD Prothena & Celgene Anti-tau antikropp
02-07-2021 2,2 mdrUSD  GSK & Alector Monoklonala antikroppar
29-07-2020 2,1 mdrUSD UCB & Roche Monoklonala antikroppar
12-12-2018 1,8 mdr USD  Eli Lilly & AC Immune Tau aggregeringshammare
01-11-2018 1,2 mdr USD Sanofi & Denali Therapeutics RIPK1 hammare
05-01-2018 1,1 mdr USD Takeda & Denali Therapeutics ATV-plattform

Kélla: IQVIA

De flesta affarer inom Alzheimers |ldakemedelsutveckling under perioden 2016—-2021 var av antingen partnerskap- eller
licensieringstyp. Under 2022—-2023 uppgick antalet affarer till 22 och medelavtalsvardet till USD 470 miljoner. | vara modeller
raknar vi med att Alzinova kan inga ett licensavtal nar fas ll-studien dr genomférd, men det finns saklart mojligheter fér bolaget
att inga avtal tidigare dn sa — bade innan och dven under en pagaende fas ll-studie. Initiativ fér att hitta en partner pagar
redan nu. | vdra modeller rdknar vi med ett avtalsvarde om drygt USD 500 m.
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Affarer inom AD 2016 - 2023
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Kdlla: IQVIA; Evaluate Pharma

Adresserbar population och forséljningsprognoser for ALZ-101

Vi uppskattar antalet patienter med Alzheimers sjukdom uppga till 6,7 miljoner i USA och 10,7 miljoner i Europa (icke-EU
stater inkluderade) och att antalet 6kar med 4% respektive 2% per ar. Vidare antar vi att ca 45% av dessa patienter erhaller
en diagnos och blir erbjudna behandling. Dessa utgdér den adresserbara populationen for ALZ-101 i vara modeller. Vi &r
medvetna om att det finns ett stort morkertal nar det géller diagnostisering av Alzheimers sjukdom, samtidigt som sjukdomen
kan delas in i flera olika faser. | den ovannamnda fas Ib-studien riktades behandlingen mot tidig AD. Vi véljer att titta pa hela
populationen av AD patienter som erhaller diagnos baserat pa for oss tillgangliga data. Vi raknar med en toppforsaljning i USA
och Europa som Overstiger USD 4 mdr ar 2035.

Intaktsprognos (ej riskjusterad)

2023 2024 2025 2026 2027 2028 2029 2030 2031 2032 2033 2034 2035

USA
Prevalens, AD (miljoner) 4% 6,7 6,9 7,2 7,4 7,7 8,0 8,2 8,5 8,8 9,1 9,5 9,8 10,2
Behandlingsgrad 45% 3,0 3,1 3,2 3,3 3,5 3,6 3,7 3,8 4,0 4,1 4,3 4,4 4,6
START PEAK
Lanseringskurva 0,05 0,20 0,40 0,70 0,85 1,00
Marknadspenetration 5% 0% 1% 2% 4% 4% 5%
Antal behandlade patienter (miljoner) 0,01 0,04 0,08 0,15 0,19 0,23
Nettopris 10 000 USD 10000 10000 10000 10000 10000 10000
Prisokning 2% 0% 0% 0% 0% 0% 0%
Forsiljning ($m) 96 397 823 1492 1876 2286
Europa
Prevalens, AD (miljoner) 2% 10,7 10,9 11,4 11,6 11,8 12,3 12,5 12,7 13,0 13,2 13,5 13,7
Behandlingsgrad 45% 4,8 4,9 51 52 53 5,5 5,6 5,7 58 6,0 6,1 6,2
START PEAK
Lanseringskurva 0,05 0,20 0,40 0,70 0,85 1,00
Marknadspenetration 5% 0% 1% 2% 4% 4% 5%
Antal behandlade patienter 0,01 0,06 0,12 0,21 0,26 0,31
Nettopris 7 500 USD 7500 7500 7 500 7500 7500 7500
Pris6kning 2% 0% 0% 0% 0% 0% 0%
Férsiljning ($m) 105 430 876 1563 1934 2318
Total férséljning ($m) 0 201 827 1700 3055 3810 4604
Kélla: EPB
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Vi antar vidare att inom den valda adresserbara populationen kommer marknadspenetrationen fér ALZ-101 att uppga till 5%
bade inom USA och Europa. Vi tror att produkten tidigast kan godkdnnas 2030 och vid det laget kommer det finnas fler
godkdnda behandlingar och att ta en stérre marknadsandel kan bli en utmaning. Effekten av behandlingen kommer vara
avgorande fér marknadspenetrationen samtidigt som administreringssattet ocksa kommer spela en central roll. Vaccinet
administreras pa ett mycket mer kostnadseffektivt sitt och kraver mindre resurser fran varden, jamfért med exempelvis
antikroppar som maste i nuldget administreras i form av en intravends infusion. En hégre marknadspenetration kan déarmed
bli aktuell. Nar det galler prissattning for produkten utgar vi fran den senast godkdnda behandlingen fér AD — lecanemab.
Enligt olika kallor kan ett lecanemab-recept per patient kosta USD 19 500 per ar inklusive USD 11 000 i egna utgifter. Vara
prognoser ar darmed hogst beroende av den valda penetrationsgraden och prissattningen nar produkten val kommer ut pa
marknaden. Nedan redovisas en scenarioanalys med penetrationsgradens och prissdttningens paverkan pa
toppforsaljningsnivaer for ALZ-101.

Kanslighetsanalys: paverkan av pris och marknadspenetration pa toppforsaljning for ALZ-101 i USA och Europa (mUSD)

2% 4% 5% 10%  15% 2% 4% 5% 10%  15%
5000USD| 457 914 1143 2286 3429 1000USD| 124 247 309 618 927
7500USD| 686 1371 1714 3429 5143 2500USD| 309 618 773 1546 2318

10000USD| 914 1829 2286 4571 6857 7500USD 927 1855 2318 4637 6955

12500 USD| 1143 2286 2857 5714 8571 10000 USD| 1236 2473 3091 6182 9273

15000 USD| 1371 2743 3429 6857 10286 12500 USD| 1546 3091 3864 7728 11591

Kélla: EPB
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Finansiell stidllning och dvergripande prognoser

Alzinova ar ett bolag i tidigt utvecklingsstadium och har hittills inte rapporterat nagra intakter. Rorelsekostnader under 2022
har okat nagot jamfort med 2021 och framover bedémer vi att rorelsekostnaderna kommer att 6ka avsevart r.t. starten av
den kliniska fas Il-studien med ALZ-101, men &ven starten av den kliniska fas Ib-studien med ALZ-201. Vi beddomer att
rorelsekostnaderna kommer bestd av FoU-kostnader for respektive utvecklingsprogram, omkostnader och fasta kostnader
samt Ovriga externa kostnader for konsultarbete mm. Vi modellerar inga intdkter till och med 2026, framdéver kommer
intdkterna drivas av engangsersattningar, milstolpesbetalningar och royalties fran framtida potentiella partners.

Kostnadsbild: historiska siffror och prognos

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e 2026e

—H H
-5

m Ovriga externa kostnader  m Personalkostnader

Kélla: EPB

Likvida medel vid utgang av det tredje kvartalet uppgick till drygt 33 mkr. Med nuvarande kostnadsbild och en planerad klinisk
studie bedémer vi att bolaget kommer att behova sadkra ytterligare finansiering for att genomfora den planerade fas Il-studien.
Bolaget sjdlva bedémer att de likvida medlen kommer att finansiera den férberedande fasen av den planerade studien.
Utvecklingskostnaderna fér AD-lakemedel Gverstiger avsevart de flesta uppskattningar inom andra terapeutiska omraden —
studierna kraver bland annat en rigords screening-process och en lang uppféljningstid. Med det i atanke har vi lagt in
kapitalanskaffningar i var modell.

Hittills har bolaget tagit in 199 mkr genom féretrades- och riktade emissioner samt teckningsoptionsprogram.

2015 Foretradesemission 17
2015 Riktad emission 5,0
2016 Optionsprogram 14
2018 Foretradesemission 30
2018 Riktad emission 15
2019 Optionsprogram (ledning) 2
2020 Optionsprogram (ledning) 0,3
2020 Foretradesemission 50
2020 Riktad emission 3
2022 Optionsprogram 3
2022 Foretradesemission 34
2023 Optionsprogram 26
Totalt 199

*fére emissionskostnader

Kdlla: Bolaget
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Vardering av jamforbara bolag

Eftersom Alzinova dnnu inte natt Ionsamhet i sin verksamhet anser vi att de vedertagna nyckeltalen inte &r sarskilt anvandbara
vid relativvardering. | stdllet anvander vi oss av teknologivarde (EV) for att bedoma vérderingen av Alzinova i relation till
liknande bolag inom Alzheimerféltet som befinner sig i ett liknande utvecklingsskede. Vi tittar dven pa antal aktiva projekt. |
Sverige finns det enbart ett jamforbart bolag — AlzeCure, som utvecklar behandlingar mot Alzheimer. AlzeCure har en
symtomlindrande kandidat ACD856 (plattform NeuroRestore) i fas | och en sjukdomsmodifierande kandidat ACD679 i
preklinik samt en till kandidat i preklinik — ACD860 (plattform Alzstatin). Vi har dven valt ut tre bolag fran USA som tydligt
visar varderingsskillnader mellan de svenska och amerikanska marknaderna. Bolag inom fas | varderas betydligt hogre, trots
att inget av de utvalda projekten har erhallit godkdnnande eller uppnatt I6nsamhet.

Aven jamfért mot AlzeCure Pharma handlas Alzinova med rabatt. Vi tror att det beror p3 tidigare férseningar med fas Ib-
studien samt att AlzeCure bedriver fler projekt inom tva olika indikationer — Alzheimers och smarta.

Urval av bolag inom Alzheimerfiltet

Namn Aktiekurs Borsvarde (mkr) EV (mkr) EBIT (mkr) Antal projekt Ledande kandidat
B == AlzeCure Pharma 4 261 216 -42 6 Fas I*

E= ACImmune 30 2481 1560 -813 9 Fas I/1l

EE= Acumen Pharmaceuticals 24 1382 -182 -552 1 Fas|

E= Alzamend Neuro 21 135 118 -162 5 Fas Il

= == Alzinova 2 106 70 -16 2 Fas Ib
Medelvarde 873 356

Median 261 118

*Fas I-studie inom Alzheimers
Kdlla: FactSet (2023-11-03)

Tittar vi pa den potentiella utvecklingen av ett bolag vars projekt har gatt hela vagen till marknad — BioArctic, ar bilden
betydligt mer uppmuntrande. | september 2022 annonserade BioArctic att lecanemab uppnadde bade de primara och
sekundara effektmatten i CLARITY-AD studien, vilket fick aktien att rusa. Senare under januari 2023 erhéll lecanemab ett
accelererat godkannande och tidigare i juli i ar ett fullstandigt godkdannande fran FDA. Vi ser att aktiekursrorelsen for BioArctic
har stabiliserats efter de stora nyheterna i september 2022, men aktiedgarna fick avsevard avkastning trots en normalisering
av kursen under 2023. Det &r en lang vag kvar att ga for Alzinova for att ta ALZ-101 eller ALZ-201 hela vagen till marknaden,
men lyckas bolaget med detta ar potentialen till god avkastning mycket hog.

Aktiekursutveckling for BioArctic (2021-2023)
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Namn Aktiekurs Borsvarde (mkr) EV (mkr) EBIT (mkr) Ledande kandidat
BioArctic B 223 19620 18 584 280 Godkand produkt
Alzinova 2 106 70 -16 Fas Ib

Kdélla: FactSet; 6 november 2023
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Risker

Klinisk utvecklingsrisk

Nar det galler bolag i tidig klinisk utveckling &r den storsta risken alltid att man inte lyckas med sina planerade kliniska studier
eller inte far ett godkdannande att paborja kliniska studier. Det finns risk att myndigheter inte godkdnner ansékan att paborja
de kliniska studierna eller avancera vidare inom de paborjade kliniska studierna. Bade prekliniska och kliniska studier
forknippas med stor osdkerhet och risker avseende tidsplaner samt resultat i studierna. Vi bedémer sannolikheten for riskerna
som beskrivs ovan som hog, likt andra forsknings- och utvecklingsbolag i relativt tidigt utvecklingsstadium.

Risker relaterade till patientrekrytering och tidsfordréjning

Alzheimerfaltet ar kdnt for att krdva langa uppfoljningstider nar det galler kliniska studier. Har aterfinns risk med bade
patientrekryteringen och tidsférdréjningar. Vi vet dannu inte designen pa den planerade fas Il-studien med ALZ-101, men
sannolikt kommer den besta av 150+ patienter. Tidigare har Alzinova drabbats av férseningar med fas Ib-studien, vilket ar en
férekommande problematik for kliniska studier i allmanhet. Vi bedomer risker forknippade med detta som hoga.

Risker relaterade till nyckelpersoner

Bolaget har en kompakt ledningsstruktur och dr i hog grad beroende av ledande befattningshavare. Om bolaget skulle férlora
nagon av sina nyckelmedarbetare skulle detta kunna komma att inverka negativt pa bolagets framtida utveckling.

Kommersialiseringsrisk

Bolaget har dnnu inte kommersialiserat sina projekt, exempelvis genom licensavtal, partnerskap eller pa egen hand utvecklat
eller lanserat nagra lakemedel och har darfor inte bedrivit nagon forsaljning eller genererat nagra intakter.

Finansiella risker

| och med den befintliga kassapositionen bedémer vi att bolaget kommer behdva ta in kapital for att driva verksamheten
vidare om inte ett licensavtal knyts. Det finns inga garantier for att det nodvandiga kapitalet kan anskaffas pa for bolaget
fordelaktiga villkor, eller att sadant kapital kan anskaffas éverhuvudtaget. Skulle kapitalanskaffning enligt ovan inte infrias,
foreligger en risk rorande bolagets fortsatta drift. Vi bedomer risker forknippade med den finansiella stallningen som hoga pa
kort sikt.

Ovriga risker

Ovriga risker innefattar bland annat risker férknippade med konkurrenssituation. Det férdnderliga lagstiftningslandskapet
utgor ocksa en risk. Vi bedomer risker forknippade med detta som medelhoga.
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Agarbild och ledning

Storsta dgare i Alzinova sett till kapital och roster ar Maida Vale Capital AB med 15,15%. Darefter foljer Avanza Pension med
7,24% och Nordnet pensionsférsakring med 5,01% av vardera.

Agare Antal aktier Kapital (%)
Maida Vale Capital AB 6 747 686 15,15%
Forsakrings AB Avanza pension 3223681 7,24%
Nordnet pensiongsforsakring AB 2229751 5,01%
Patrik Ahlvin 1004 750 2,26%
Sara Gjertz 877 303 1,97%
Totalt de 5 storsta dgarna 14083171 31,63%
Totalt samtliga dgare 44 531 265 100%

Kdlla: Bolaget
Styrelse
Julian Aleksov — Styrelseordférande

Styrelsemedlem sedan 2023. Har mer &n 25 ars erfarenhet av finans och internationell affarsutveckling inom lakemedels- och
teknikindustrin inklusive Oasmia Pharmaceutical AB och som investerare samt entreprendér inom flera olika affairsomraden,
framst lakemedelsutveckling. Nuvarande styrelseledamot i Maida Vale Capital AB and Hunterhex AB. Oberoende i férhallande
till bolaget och dess ledning, men inte till storre aktiedgare.

Anders Blom — Styrelseledamot

Styrelsemedlem sedan 2021. Har mer dn 25 ars erfarenhet av internationell ekonomi och affarsutveckling inom ldkemedels-
och medicinteknisk industri. Detta inkluderar bland annat partner och VD pa riskkapitalbolaget Nexttobe AB och Executive VP
och CFO pa Oasmia Pharmaceutical AB (publ). Tidigare styrelseerfarenhet fran bland annat Hansa Biopharma AB (publ),
Biolamina AB, Delta Projects AB, Selego AB. Nuvarande styrelseordférande i Maida Vale Capital AB, Terranet AB, Rosland
Nordic AB med flera. Oberoende i forhallande till bolaget och dess ledning, men inte till storre aktiedgare.

Per-Goran Gillberg — Styrelseledamot

Styrelsemedlem sedan 2020. Har 35 ars erfarenhet fran ldakemedelsindustrin. Detta inkluderar farmakologi och
neurofarmakologi fran Kabi, Kabi Pharmacia, Pharmacia & Upjohn och Pharmacia, AstraZeneca och Albireo. Grundare av
Albireo AB och nuvarande styrelseledamot i Dicot AB. Oberoende i forhallande till bolaget, dess ledning och storre aktieagare.

Clas Malmestrém — Styrelseledamot

Styrelsemedlem sedan 2015. Lakare vid Neurologiska kliniken och vid laboratoriet for klinisk immunologi vid Sahlgrenska
Universitetssjukhuset i Goteborg. Sedan 2001 har han bedrivit forskning inom multipel skleros (MS) vid sjukhusets multipel
skleroscentrum och institutionen for klinisk neurovetenskap, Goteborgs universitet. Forutom akademisk forskning har han
deltagit i flera kliniska lakemedelsprévningar i MS ledda av Biogen-ldec, Merck, Novartis, Roche och Sanofi, varav flera
resulterat i dagens standardbehandlingar for MS. Oberoende i férhallande till bolaget, dess ledning och stérre aktiedgare.

Carol Routledge — Styrelseledamot

Styrelsemedlem sedan 2018. Ar FoU- och ldkemedelsutvecklingsexpert med mer dn 30 ars erfarenhet fran Iikemedels- och
bioteknikforetag med fokus pa ldkemedelsférvarv och profilering av NCE-biologi. Detta inkluderar ledarskap inom
farmaceutisk forskning och utveckling inom flera terapeutiska omraden, sdsom immunoinflammatoriska sjukdomar och
neurovetenskap. Tidigare férvaltare av en semi-filantropisk demensfond och forskningschef samt VD for EDoN. Nuvarande
Chief Medical and Scientific Officer pa Small Pharma. Oberoende i férhallande till bolaget, dess ledning och stérre aktiedgare.

Anders Waas - Styrelseledamot

Styrelsemedlem sedan 2018. Har haft flera ledande befattningar inom Astra, AstraZeneca, CV Therapeutics, Actogenics och
Tikomed AB. Han har tidigare erfarenhet av ledarskap, affarsutveckling och ldkemedelsutveckling. Nuvarande
styrelseordférande i Transmed Gothenburg AB, Sobrera Pharma AB, Sortina Pharma AB, Iscaff Pharma AB, OligoNova
Accelerate AB och SiMSen Diagnostics AB. Oberoende i forhallande till bolaget och dess ledning, men inte till stérre aktiedgare.
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Lena Degling Wikingsson — Styrelseordférande

Styrelsemedlem sedan 2020. Har 25 ars erfarenhet fran ldkemedelsindustrin. Detta inkluderar regulatoriska fragor och
utveckling av biologiska lakemedel och vacciner fran Dilafor, Avaris AB, Independent Pharmaceutica AB, SBL Vaccines, Accuro
Immunology och Lakemedelsverket. Nuvarande VD for Dilafor AB och styrelseordférande i Simplexia AB, Dilafor Incentive AB
och styrelseledamot i XNK Therpautics AB. Oberoende i forhallande till bolaget, dess ledning och storre aktiedgare.

Ledning
Kristina Torfgdrd — Chief Executive Officer

VD sedan 2019. Har 30 ars erfarenhet av lskemedelsutveckling fran ledande roller inom lakemedels- och biofarmakaindustrin.
Tidigare arbetat pa AstraZeneca med forskning och utveckling i bade tidig och sen fas samt arbetat pa Albireo AB/Pharma Inc,
som VP Clinical & Regulatory Affairs och VP Global Project Head. Nuvarande styrelseledamot i GU Ventures.

Anders Sandberg — Chief Scientific Officer

Chief Scientific Officer sedan 2015. En av Alzinovas medgrundare och var dven VD f6r bolaget under en 6vergangsperiod. Har
lang erfarenhet av proteinforskning med tonvikt pa proteinstabilitet och veckning och har sedan 2007 arbetat med
neurotoxiska peptidaggregat, vilket ledde till utvecklingen av ALZ-101 och ALZ-201. Han &r ocksa meduppfinnare av Alzinovas
ABCC-teknologi och har varit styrelsesuppleant sedan 2011.

Hdkan Skogstrém — Chief Financial Officer

Chief Financial Officer sedan 2020. Har mer &@n 25 ars erfarenhet fran ledande finansbefattningar inom rederibranschen.
Tidigare CFO och VD pa ett privatagt svenskt rederi med internationell verksamhet dar han varit med och byggt upp foretaget
och CFO for Safe at Sea AB.

Kirsten Harting — Chief Medical Officer

Chief Medical Officer sedan 2023. Har mer an 30 ars erfarenhet av medicin, kliniska studier och lakemedelsutveckling samt
affarsutveckling och lansering av produkter pa marknaden fran bland annat Lundbeck, Pfizer, ALK och Novo Nordisk.

Sebastian Hansson — Business Development Director

Business Development Director sedan 2023. Har 15 ars erfarenhet fran farmaceutisk FoU och klinisk utveckling, CRO:s och
GMP-produktion av APl:er (Active Pharmaceutical Ingredients). Tidigare COO pa SWIPP AB, projektledare och Key Account
Manager pa Polypeptide Group och affarsutvecklingschef pa Solve R&C. Nuvarande styrelseledamot i Bulb Intelligence AB,
Tyto Competitice Intelligence Solutions AB och Scientific Intelligence Consulting Oresund AB.

Stefan Pierrou — Development Project Director

Devlopment Project Director sedan 2021. Har 25 ars erfarenhet av lakemedelsupptackt och utveckling. Tidigare arbetat som
pre-klinisk forskningsledare och tidig klinisk projektledare och har innehaft olika projektledande och ledande roller inom
forskning och utveckling pa AstraZeneca. Nuvarande VD pa ESP Life Science Consulting AB.
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Patent- och marknadsskydd

Bada utvecklingsprojekt ar baserade pa den patenterade ABCC-teknologin. ALZ-101 & ALZ-201 ar patenterade genom tva
patentfamiljer vilka redovisas nedan.

Stabila AB-monomerer och oligomerer (ALZ-101)

Region/Land Patent # Status Forfaller

Australien 2009236699 Beviljat 2029-04-14
Europa* 2262526 Beviljat 2029-04-14
Japan 5817060 Beviljat 2029-04-14
Japan 6128450 Beviljat 2029-04-14
Indien 292362 Beviljat 2029-04-14
Kanada 2721156 Beviljat 2029-04-14
Kina ZL200980122412.X Beviljat 2029-04-14
USA 9688734 Beviljat 2030-01-02
USA 10023622 Beviljat 2029-04-14
USA 10138281 Beviljat 2029-04-14
Europa** 2683738 Beviljat 2032-03-07
USA 9062102 Beviljat 2032-07-30

*Belgien, Schweiz, Lichtenstein, Tjeckien, Tyskland, Danmark, Spanien, Finland, Frankrike,
UK, Kroatien, Irland, Italien, Norge, Holland, Polen & Sverige

**Schweiz, Tyskland, Frankrike, UK, Irland, Luxembourg, Monaco, Holland & Sverige
Kdlla: Bolaget

Patent for ALZ-101 forfaller under 2029 i de flesta regionerna, vilket skapar en utmaning for bolaget. Att hantera en kort
patentlivslangd kan vara utmanande for ett biofarmaféretag, men det finns flera strategier som kan anvandas for att
maximera vardet av deras immateriella tillgdngar och sakerstdlla fortsatt framgang. Ett exempel ar att utforska
kombinationsterapier som i sin tur erbjuder en unik terapeutisk fordel och samtidigt férlanger patentskyddet och
marknadsexklusiviteten. Omformuleringar av ett befintligt lakemedel kan leda till ett nytt patent och pa sa satt ocksa forlanga
marknadsexklusiviteten. | vissa regioner erbjuder tillsynsmyndigheterna kompletterande skyddscertifikat (SPC) eller
forlangning av patenttid for vissa biomedicinska produkter.

Alzinova arbetar aktivt med vidareutveckling av patentportféljen. Tidigare under 2023 har bolaget lamnat in en ny
patentansékan for en vidareutvecklad form av ALZ-201. Om Alzinova erhaller ett godkdnnande av patentet skulle den
forvantade patenttiden stracka sig till atminstone 2044. En tydlig strategi for vidareutveckling av patentportféljen ar en viktig
del av bade pagaende och framtida partnerdiskussioner.
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Appendix

Appendix 1: Ordlista

AB eller amyloid-beta — kroppsegen peptid (del av ett protein) som klumpar ihop sig i hjarnan och tros orsaka Alzheimers
sjukdom.

Amyloida fibriller — felveckade proteiner som bildar aggregat.

Apolipoprotein E (ApoE) genotyp - i ca 20% av fallen kan Alzheimers sjukdom hérledas till en genetisk polymorfism
(sekvensvariation) i APOE-genen. Apolipoprotein E (ApoE) ar ett glykoprotein som produceras framfér allt i levern och det
centrala nervsystemet. ApoE finns pa ytan hos lipoproteinpartiklar och har betydelse for transport av blodfetter och upptag
av dessa. Ett dysfunktionellt APOE leder till 6kade plasmanivaer av kolesterol och triglycerider. Det finns tre naturligt
féorekommande allelvarianter — ApoE3, EpoE4 och EpoE2. Just E4-allelen medfér en forhojd risk att utveckla Alzheimers
sjukdom. E4-allelen &r ocksa associerad med forhojda kolesterolvarden och 6kad risk for hjart- och kérlsjukdom.

ARIA - amyloid-related imaging abnormalities — upptidcks med hjalp av MR-skanningar och i de flesta fall observeras en
svullnad i ett eller flera omraden av hjarnan (ARIA-E) eller hjarnmikroblodningar (ARIA-H). Betydelsen av ARIA f6r patienten
ar inte fullstandigt klarlagd; dessa férandringar har observerats med eller utan kliniska symtom.

EEG eller elektroencefalografi — undersokning av hjarnans elektriska aktivitet.

EMA (Europeiska ldkemedelsmyndigheten) - Europeiska lakemedelsmyndigheten (EMA) skyddar och framjar folkhalsan och
djurhélsan genom att utvardera och 6vervaka lakemedel i EU- och EES-landerna.

FDA (The U.S. Food and Drug Administration) - skyddar folkhalsan i USA genom att sdkerstalla att lakemedel, biologiska
produkter, medicintekniska produkter, livsmedel, kosmetika och produkter som avger stralning uppfyller grundlaggande
sakerhetskrav. | vissa fall krdvs ett godkdnnande fran FDA for att fa sdlja produkter pa USA-marknaden, medan andra
produkter endast behover tillfredsstélla krav pa tillverkning, marknadsféring och distribution.

Prodromalfas eller prodromalstadium - period da de forsta kdnningarna marks eller de forsta sjukdomstecknen,
prodromalsymtomen, visar sig.

Ryggvatskeprov eller lumbalpunktion (LP) for likvoranalys ar en diagnostisk metod vid flera sjukdomstillstand med
neurologiska symtom.
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Appendix 2: Oligomerspecifik immunterapi — ABCC-peptidteknologi

Alzinovas ldakemedelskandidater grundar sig i den egenutvecklade ABCC peptidteknologin. Tekniken innebar kovalent
restriktion av AB-peptiden sa att den endast bildar de 16sliga AB-toxiner (oligomerer/protofibriller) som spelar en central roll
i sjukdomsprocessen.

Genom att introducera en strategiskt placerad kovalent bindning (en disulfidbindning) stabiliseras oligomerstrukturen och
forhindrar den konformationsférandring som kravs for fibrillbildning. Detta resulterar i ackumulationen av AB42CC som
stabila och homogena oligomerer.

De stabiliserade ABCC-oligomererna har den unika egenskapen att stimulera immunsystemet att producera antikroppar som
kan skilja mellan oligomerer och de mindre toxiska formerna av peptiden, sasom fibriller och monomerer. Med denna
teknologi har Alzinova darmed en unik position att kunna isolera stora mangder syntetiska mimetiska AB42-oligomerer som
anvands som antigener i utvecklingen avimmunterapi.

AB-peptid i aggregerat tillstand som oligomer eller fibrill

AB,,

Kdlla: Bolaget
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Appendix 3: Amyloidkaskadhypotesen

Amyloidkaskadhypotesen ar den mest vedertagna teorin om uppkomsten av Alzheimers sjukdom. Hypotesen bygger pa att
amyloid beta-peptider (AB) aggregerar i hjarnan och dessa ansamlingar i form av oligomerer och plack stor kommunikationen
mellan nervceller, vilket i sin tur resulterar i nervcellsdéd vid Alzheimer. Det finns omfattande bevisstdd for denna hypotes i
form av genetiska studier, neuropatologiska fynd, neurokemiska ron och experimentella resultat samt nyligen av FDA
godkanda behandlingar. Trots detta finns det fortfarande debatt kring hypotesen. En del manniskor verkar kunna hantera
relativt stora mangder AB-plack i hjarnan utan att uppvisa tydliga kognitiva symtom, vilket bidrar till diskussionen kring dess
giltighet.

Amyloid-beta bildas efter utklyvning ur modermolekylen APP genom enzymerna B- och y-sekretas. Om a-sekretas klyver i
stallet for y-sekretas bildas inget AR. Efter att AB genererats bildas |6sliga dimerer, oligomerer och protofibriller samt ol6sliga
plack som ansamlas mellan nervceller. Kopplingen mellan AB-plack och tau-neurofibrillara nystan ar oklar, men AB-patologi
forefaller leda till tau-patologi. Ny forskning tyder pa att AP oligomerer och protofibriller ar sarskilt giftiga for hjarnan, och
tros vara de former av peptiden som driver sjukdomen.
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Resultatrakning

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
Ovriga rérelseintakter 15 17 17 16 16 16
Totala intdkter 15 17 17 16 16 16
Bruttoresultat 15 17 17 16 16 16
Administrationskostnader -4 -6 -7 -5 -6 -6
Ovriga rérelsekostnader -17 -19 -23 -26 -60 -80
EBITDA -6 -8 -13 -14 -49 -69
EBITDA, justerad -6 -8 -13 -14 -49 -69
EBITA, justerad -6 -8 -13 -14 -49 -69
EBIT -6 -8 -13 -14 -49 -69
EBIT, justerad -6 -8 -13 -14 -49 -69
Resultat fore skatt -6 -8 -13 -14 -49 -69
Resultat fore skatt, justerad -6 -8 -13 -14 -49 -69
Nettoresultat -6 -8 -13 -14 -49 -69
Nettoresultat, justerad -6 -8 -13 -14 -49 -69
Intdktstillvéixt - 16% -4% -2% 0% 0%
Bruttomarginal Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EBIT-marginal, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EPS, justerad -0,41 -0,48 -0,40 -0,32 -1,11 -1,56
EPS-tillvéixt, justerad - N.m. N.m N.m N.m. N.m.

Kdlla: Alzinova AB, EPB

Kassaflodesanalys

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
EBIT -6 -8 -13 -14 -49 -69
Forandringar i rorelsekapital 0 -2 3 0 0 0
Kassaflode fran den operationella verksamheten -6 -10 -10 -14 -49 -69
Investeringar i immateriella anldggningstillgangar -15 -17 -17 -16 -16 -16
Kassaflode fran investeringsverksamhet -15 -17 -17 -16 -16 -16
Fritt kassaflode -21 -27 -27 -30 -66 -86
Nyemission / aterkop 53 0 37 0 85 85
Ovriga poster -10 0 -7 0 0 0
Kassaflode fran finansieringsverksamhet 43 0 30 0 85 85
Kassaflode 22 -27 3 -30 19 -1
Nettoskuld -56 -29 -32 -2 -21 -21

Kdilla: Alzinova AB, EPB
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Balansrakning

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
TILLGANGAR
Ovriga immateriella tillgadngar 44 62 78 95 111 127
Summa anlaggningstillgangar 44 62 78 95 111 127
Ovriga omsittningstillgdngar 1 1 1 1 1 1
Likvida medel och kortfristiga placeringar 56 29 32 2 21 21
Summa omséttningstillgangar 56 30 33 3 22 22
SUMMA TILLGANGAR 101 92 112 97 133 149
EGET KAPITAL OCH SKULDER
Eget kapital 96 88 106 91 127 143
Summa eget kapital 96 88 106 91 127 143
Ovriga langfristiga skulder 1 1 1 1 1 1
Summa langfristiga skulder 1 1 1 1 1 1
Leverantdrsskulder 2 2 3 2 2 2
Ovriga kortfristiga skulder 2 1 2 3 3 3
Summa kortfristiga skulder 4 2 5 5 5 5
SUMMA EGET KAPITAL OCH SKULDER 101 92 112 97 133 149

Kdlla: Alzinova AB, EPB

Tillvaxt och marginaler

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
Intaktstillvaxt - N.m. N.m. N.m. N.m. N.m.
EBITDA-tillvaxt, justerad - N.m. N.m. N.m. N.m. N.m.
EBIT-tillvéxt, justerad - N.m. N.m. N.m. N.m. N.m.
EPS-tillvaxt, justerad - N.m. N.m. N.m. N.m. N.m.
Bruttomarginal Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EBITDA-marginal Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EBITDA-marginal, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EBIT-marginal Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EBIT-marginal, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
Vinst-marginal, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.

Kdlla: Alzinova AB, EPB

Avkastning

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
ROE, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
ROCE, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
ROIC, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.

Kdilla: Alzinova AB, EPB
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Kapitaleffektivitet

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
Totala kortfristiga skulder / totala kostnader 19% 10% 18% 17% 8% 6%
Rérelsekapital / totala intdkter -23% -7% -24% -26% -26% -26%
Kapitalomsattningshastighet 0,2x 0,2x 0,2x 0,2x 0,1x 0,1x

Kdlla: Alzinova AB, EPB

Finansiell stallning

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
Nettoskuld -56 -29 -32 -2 -21 -21
Soliditet 95% 96% 95% 94% 95% 96%
Nettoskuldsattningsgrad -0,6x -0,3x -0,3x 0,0x -0,2x -0,1x
Nettoskuld / EBITDA 8,6x 3,8x 2,4x 0,1x 0,4x 0,3x

Kdlla: Alzinova AB, EPB

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
EPS -0,41 -0,48 -0,40 -0,32 -1,11 -1,56
EPS, justerad -0,41 -0,48 -0,40 -0,32 -1,11 -1,56
FCF per aktie -1,34 -1,72 -0,83 -0,68 -1,47 -1,92
Utdelning per aktie 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Eget kapital per aktie 6,09 5,61 3,26 2,05 2,85 3,21
Antal aktier vid arets slut, m 15,8 15,8 32,4 44,5 44,5 44,5
Antal aktier efter utspadning, snitt 15,8 15,8 32,4 44,5 44,5 44,5

Kdlla: Alzinova AB, EPB

2020 2021 2022 2023e 2024e 2025e
P/E, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
P/EK 1,3x 1,1x 0,9x 1,2x 0,9x 0,8x
P/FCF Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
FCF-yield Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
Direktavkastning 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%
Utdelningsandel, justerad 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%
EV/Sales Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EV/EBITDA, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EV/EBIT, justerad Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
EV 65 73 58 80 80 80
Aktiekurs 7,7 6,4 2,8 2,5 2,5 2,5

Kdlla: Alzinova AB, EPB

Alzinova AB — 21 november 2023 36 Erik Penser Bank



Disclosure

Denna publikation (nedan ”Publikationen”) har sammanstallts av Erik Penser Bank AB (nedan ”"Banken”) i informationssyfte, for allman spridning,
och &r inte avsedd att vara radgivande. Banken har tillstand att bedriva bank- och vardepappersverksamhet och star under svenska
Finansinspektionens tillsyn. Innehallet har grundats pa information fran allmant tillgangliga kallor vilka bedémts som tillforlitliga. Sakinnehallets
riktighet och fullstandighet liksom ldmnade prognoser och rekommendationen kan dock aldrig garanteras av Banken.

Som ett steg i utformandet av Publikationen har det analyserade bolaget (nedan ”Bolaget”) verifierat faktainnehallet i Publikationen. Bolaget kan
dock aldrig paverka de delar av Publikationen som innefattar slutsatser eller varderingar.

Asikter som lamnats i Publikationen &r analytikerns egna asikter vid tillfallet fér upprattandet av Publikationen och dessa kan dndras. Det lamnas
ingen forsakran om att framtida handelser kommer att vara i enlighet med asikter framférda i Publikationen. Informationen i Publikationen ska inte
uppfattas som en uppmaning eller rad att ingd transaktioner. Informationen tar inte heller sikte pa enskilda mottagares kunskaper och erfarenheter
av placeringar, ekonomiska situation eller investeringsmal. Publikationen utgor darmed inget investeringsrad och ska inte heller uppfattas som
sadan. Detta innebar att investeringsbeslut baserat pa Publikationen alltid fattas sjalvstandigt av investeraren och Banken fransager sig darmed allt
ansvar for eventuell forlust eller direkt/indirekt skada som grundar sig pa anvandandet av denna Publikation. Placeringar i finansiella instrument ar
forenade med ekonomisk risk da dessa bade kan 6ka och minska i varde. Att en placering historiskt haft en god vardeutveckling ar ingen garanti for
framtiden.

Estimat och risk

Penser Future-analyser innehaller ingen riktkurs eller ett motiverat varde, i stéllet utgar analytikern fran fyra olika omraden for att bedéma bolaget
och belysa de styrkor och svagheter som observerats. De fyra omradena beddms utifran féljande kriterier - Potential, Risk, Finansiell stallning samt
Historik & meriter. Skalan stracker sig fran 1-5 dar siffran 5 innebar hég podng inom respektive omrade. Exempelvis innebar betyg: 5 pa potential
att vi ser stor potential i verksamheten medan betyg: 5 for risk innebér att vi bedéomer risken som hog.

Allmant

Bankens medgivande kravs om hela eller delar av denna Publikation mangfaldigas eller sprids. Publikationen far inte spridas till eller géras tillganglig
for nagon fysisk eller juridisk person i USA (med undantag av vad som framgar av Rule 15a — 16, Securities Exchange Act of 1934), Kanada eller nagot
annat land som i lag faststallt begransningar for spridning och tillganglighet av innehall i Publikationen.

Bankens analysavdelning regleras av organisatoriska och administrativa regelverk som inrattats i syfte att forebygga och férhindra intressekonflikter
och att sdkerstalla analytikernas objektivitet och oberoende. For att forebygga intressekonflikter har Banken bl. a. vidtagit atgarder for att forhindra
otillborlig informationsspridning, dven kallade ‘Chinese Walls’. Analysavdelningen dr darmed fysiskt avskild fran Corporate Finance-avdelningen
som inte heller far delta i framtagandet eller ldmna synpunkter pa en publikation. Banken har aven interna regler for att hantera eventuella
intressekonflikter mellan analytikern, Bolaget och Banken.

Det kan dock, fran tid till annan, forekomma att Banken utfér uppdrag for ett bolag som ar omnamnt i en Publikation. Banken kan bl. a. vara
radgivare eller emissionsinstitut till bolaget eller likviditetsgarant i ett av bolagets vardepapper. Om sa ar fallet har det angivits i Publikationen.
Banken, dess dgare, styrelseledamoter eller anstéllda kan dga aktier i det analyserade bolaget. Banken har dock utarbetat interna restriktioner for
nar anstalldas handel far ske i ett finansiellt instrument som ar foremal for analysen samt utformat interna regler for anstélldas egna affarer som
galler for analytiker. Alla anstéllda i Banken ska redovisa sina innehav i vardepapper samt alla transaktioner. Den analytiker som har utarbetat
Publikationen, och andra medverkande som har vetskap om analysens slutsats, far inte for egen rakning handla i berérda finansiella instrument
eller med dartill relaterade finansiella instrument.

Banken betalar 16n till analytiker som dven kan besta av vinstdelning av Bankens resultat men aldrig knutet till en annan avdelnings ekonomiska
resultat.

Den i Publikationen lamnade analysen har utforts i enlighet med villkoren for tjansten “Penser Future” som Banken utfor at Bolaget. Klicka har for
mer information om tjdnsten och har for mer information om hur bedémningsprocessen gar till.

Om annat inte uttryckligen anges i Publikationen uppdateras analysen kvartalsvis samt nar Bankens analysavdelning finner att sa ar pakallat av t.ex.
vasentliga forandrade marknadsforutsattningar eller handelser relaterade till det analyserade bolaget eller finansiella instrument.

Banken erhaller ersattning fran Bolaget for tjansten Penser Future.

Erik Penser Bank (publ.)
Apelbergsgatan 27 Box 7405 103 91 STOCKHOLM
tel: +46 8 463 80 00 fax: +46 8 678 80 33 www.penser.se
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