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1. WYBRANE DANE FINANSOWE ORAZ KOMENTARZ ZARZADU DO WYNIKOW

FINANSOWYCH

1.1. Woyniki osiggniete w okresie sprawozdawczym

Sprawozdanie finansowe Ryvu Therapeutics S.A. (dalej rowniez: ,Spétka”, ,Emitent”, ,Ryvu”) za okres
od 1 stycznia 2025 r. do 31 marca 2025 r. zostato sporzadzone zgodnie zwymogami
Miedzynarodowego Standardu Rachunkowosci nr 34 ,Srédroczna Sprawozdawczo$é Finansowa”
zatwierdzonego przez UE (,MSR 34”).

Wybrane dane sprawozdania z sytuacji finansowej przedstawiajg sie nastepujaco:

Ryvu Therapeutics S.A. Dane w tys. PLN Dane w tys. EUR
Py Na dzier Na dzien Na dzier Na dzien

31.03.2025 31.12.2024 31.03.2025 31.12.2024
Aktywa razem 318 505 378777 76 126 88 644
Naleznosci krétkoterminowe 30595 35776 7313 8373
Srodki pieniezne i inne aktywa pieniezne 151 759 160 073 36 272 37462
Pozostate aktywa finansowe 30350 65 876 7254 15417
Zobowigzania i rezerwy na zobowigzania 198 900 234 893 47 540 54971
Zobowigzania dtugoterminowe 128293 126 965 30663 29713
Zobowigzania krétkoterminowe 70 607 107 928 16 876 25258
Kapitat wtasny 119 604 143 884 28 587 33673
Kapitat zaktadowy 9248 9248 2210 2164
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Wybrane dane sprawozdania z catkowitych dochodéw przedstawiaja sie nastepujaco:

Ryvu Therapeutics S.A. Dane w tys. PLN Dane w tys. EUR

Za okres Za okres Za okres Za okres

Pozycja od 01.01.2025 od 01.01.2024 od 01.01.2025 od 01.01.2024
do 31.03.2025 do 31.03.2024 do 31.03.2025 do 31.03.2024

Przychody netto ze sprzedazy 13419 10 164 3207 2352
Przychody z tytutu dotacji 4101 3820 980 884
Przychody z tytutu sprzedazy projektéw R&D 3514 11 442 840 2648
Pozostate przychody operacyjne 3 76 1 18
Suma przychoddw z dziatalnoéci operacyjnej 21037 25503 5027 5902
Koszty operacyjne -58 728 -47 974 -14 034 -11 102
Koszty operacyjne (bez program motywacyjnego oraz wyceny udziatéw w NodThera) -47 800 -46 750 -11 422 -10 819
Amortyzacja -2423 -2762 -579 -639
Wycena programu motywacyjnego -995 -1207 -238 -279
Strata z dziatalnosci operacyjnej/EBIT -37 691 -22471 -9 007 -5200
e e e a0 ewms  asw
Strata brutto -25 262 -19 376 -6 037 -4 484
Strata netto -25 276 -19 399 -6 040 -4 489
Strata netto z dziatalno$ci kontynuowanej (bez programu motywacyjnego) -24 281 -18 192 -5 802 -4 210
EBITDA -35 268 -19709 -8 428 -4 561
Ezg;ﬁ; c‘ilzi;zatl;jriicrial;ontynuowanej (bez programu motywacyjnego oraz wyceny 24340 18 485 5816 4278
Przeptywy pieniezne netto z dziatalnosci operacyjnej -44 183 -43 235 -10 558 -10 006
Przeptywy pieniezne netto z dziatalnosci inwestycyjnej 37 164 76 974 8 881 17 814
Przeptywy pieniezne netto z dziatalnosci finansowej -1318 33901 -315 7 845
Przeptywy pieniezne netto, razem -8 337 67 640 -1992 15653
Liczba akgji (Srednia wazona) 23 120 148 23120 148 23120 148 23120148
i{?\‘k) na jedng akcje zwyktg przypisany do akcjonariuszy jednostki dominujgcej (w -1,09 0,84 -0,26 -0,19
zz;m;:izfe?\;;’y;li’\r:; jedna akcje zwykta przypisany do akcjonariuszy jednostki -1,09 -0,84 -0,26 -0,19
;(\Alla;-c’ils)c ksiegowa na jedng akcje przypisana do akcjonariuszy jednostki dominujgcej 5,17 8,45 1,24 1,96
Rozwodniona warto$¢ ksiegowa na jedng akcje przypisana do akcjonariuszy 5,17 8,45 1,24 1,96

jednostki dominujgcej (w PLN)

Zadeklarowana lub wyptacona dywidenda na jedna akcje (w PLN)

1.2. Wybrane dane finansowe prezentowane przeliczono na walute euro w nastepujacy

sposob:

1. Pozycje dotyczgce rachunku zyskéw i strat, zestawienia zmian w kapitale wtasnym oraz rachunku

przeptywdw pienieznych przeliczcono wedtug kursu stanowigcego srednig arytmetyczng srednich kurséw

ogtoszonych przez NBP obowigzujacych na ostatni dzien kazdego zakonczonego miesigca roku

obrotowego:

e zaokres01.01.2025-31.03.2025 r.: 4,1848 PLN,
e zaokres 01.01.2024 —31.03.2024 r.: 4,3211 PLN.

bilansowy:
e 31 marca2025r.: 4,1839 PLN,
e 31 grudnia 2024 r.: 4,2730 PLN.
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Komentarz Zarzagdu do wynikéw finansowych

W pierwszym kwartale 2025 r. Ryvu Therapeutics S.A. osiggneta przychody z dziatalnosci operacyjnej
w wysokosci 21 037 tys. zt, co oznacza spadek w stosunku do analogicznego okresu roku ubiegtego, kiedy to
przychody wyniosty 25 503 tys. zt. Spadek ten wynika ze spadku przychodéw ze sprzedazy projektéw R&D
(spadek o 7 928 tys. zt) czesciowo skompensowany wzrostem przychodéw ztytutu sprzedazy badan
kontraktowych (wzrost o 3 255 tys. zt) oraz wzrostu przychodow z dotacji (wzrost o 281 tys. zt) w stosunku do
analogicznego okresu roku ubiegtego.

Spadek przychoddéw ze sprzedazy projektéw R&D jest rezultatem rozpoznania w pierwszym kwartale 2024 r.
ptatnosci z tytutu realizacji kamienia milowego w kwocie 2 mIn USD od Spdétki Exelixis Inc.

Wzrost przychoddw z tytutu sprzedazy badan kontraktowych w pierwszym kwartale 2025 r. jest wynikiem
zawartej umowy wspotpracy z Berlin-Chemie AG (Grupa Menarini). Na podstawie tej umowy, Spétka przejeta
od Grupy Menarini odpowiedzialnos¢ za przeprowadzenie badania klinicznego fazy Il MEN1703 w
nawrotowym/opornym DLBCL, realizujgc to badanie na rzecz Grupy Menarini.

Ryvu wygenerowato w pierwszych trzech miesigcach 2025 r. strate na poziomie catej dziatalnosci, jak réwniez
na poziomie operacyjnym. Powyzsze jest efektem koncentracji Spétki na wzroscie wartosci prowadzonych
projektéw planujgc komercjalizacje na pdzniejszych etapach rozwoju.

Strata netto Spétki za pierwsze trzy miesigce 2025 r. wyniosta 25 276 tys. zt w poréwnaniu do straty netto
wykazanej w poréwnywalnym okresie 2024 r. w kwocie 19 399 tys. zt. Wieksza strata w pierwszym kwartale
2025 r. zwigzana jest z nizszymi przychodami z dziatalnosci operacyjnej (opisanymi powyzej) oraz wiekszym
negatywnym wptywem wyceny udziatdw NodThera w kwocie 9 933 tys. zt (opisanym ponizej), ktérej wptyw
jest czesciowo skompensowany pozytywnym wptywem opcji put wystawionej przez Spotke na rzecz
Europejskiego Banku Inwestycyjnego w celu odkupu wtasnych instrumentdéw kapitatowych (opisano ponizej).

Wycena udziatéw w NodThera Inc.

Spoétka posiada udziaty w spétce NodThera Inc. Spotka NodThera Inc. to spdtka biotechnologiczna zajmujaca
sie rozwijaniem inhibitoréow NALP3 w obszarze chordb zapalnych oraz neurozapalnych.

Na dzien 31 marca 2025 r. w NodThera Inc. istniaty nastepujace rodzaje akcji: akcje zwyczajne (ordinary stock)
oraz akcje uprzywilejowane (Junior Preferred Stock, Series Al i A2 Preferred Stock, Series B Preferred Stock i
Series C Preferred Stock). Ryvu jest posiadaczem akcji uprzywilejowanych, tj. Junior Preferred Stock.

W dniu 4 kwietnia 2025 r. w NodThera Inc. nastgpita emisja akcji serii D (Series D Preferred Stock). Emisjg
objeto:

e 12.666.663 akcji serii D1 po cenie 1,5 USD za akcje
e 41.050.852 akcji serii D2 po cenie 0,75 USD za akcje
e 30.048.510 akcji serii D3 (stanowigcg konwersje finansowania dtuznego) po cenie 0,7407 USD za akcje.

Wobec powyzszego, w wyniku emisji do NodThera wptyneto finansowanie w tgcznej kwocie 49.788.133,50
USD (z serii D1 i D2). Emisja skierowana byta jedynie do dotychczasowych inwestoréw. Akcje serii D sg
uprzywilejowane analogicznie jak akcje serii A, B i C. Ryvu nie brato udziatu w tej emisji.

W zwigzku z powyzszym jako podstawe do wyceny przyjeto cene akcji na poziomie 0,9269 USD/akcje ($rednia
wazona cena akcji, serii D1 oraz D2, z ostatniej rundy finansowania, czyli 4 kwietnia 2025 r.). Na dzien
31.03.2025 roku Ryvu posiadato 3,1% udziatéw w NodThera, po emisji z dnia 4 kwietnia 2025 r. udziat Ryvu
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spadt do 1,2 %, a tgczna wycena akcji Emitenta w NodThera Inc. wynosita 6.841.276 PLN (po kursie Srednim
NBP 3,8643 PLN/USD).

Wycena udziatéw w NodThera Inc. wg. wartosci godziwej:

cena emisji nowego udziatu (w USD) 0,9269

$redni kurs NBP z dnia 31 marca 2025 . 3,8643

cena emisji nowego udziatu (w PLN) 3,5800

liczba udziatéw Spétki w NodThera Inc. 1910 000

wartos¢ udziatéow w bilansie na 31 marca 2025 r. 6 841 276
warto$¢ udziatéw w bilansie na 31 grudnia 2024 r. 16 774 000
zmiana na wycenie - wptyw brutto na wycene udziatow -9932724

Finansowanie z Europejskiego Banku Inwestycyjnego

W dniu 16 sierpnia 2022 r. Spétka zawarta z Europejskim Bankiem Inwestycyjnym ("EBI") umowe finansowania.
W ramach Umowy EBI zobowigzato sie do udzielenia Spdtce kredytu w maksymalnej wysokosci 22.000.000
EUR. Celem umowy jest wsparcie rozwoju czgsteczki RVU120. Finansowanie w przewazajgcej czesci jest
przeznaczane na pokrycie kosztéw zwigzanych z wydatkami na badania kliniczne, niezbedne dziatania
umozliwiajgce uzyskanie zgdd regulacyjnych, wewnetrzne badania i rozwdj zwigzane z odkrywaniem lekéw
oraz kosztow zwigzanych z ochrong witasnosci intelektualnej.

Finansowanie zostato wyptacone w trzech transzach. Spotka zobowigzana jest do sptaty kazdej z wyptaconych
transz w jednej racie po uptywie 5 lat od jej uruchomienia. Oprocentowanie dla Transzy A wynosi 3% w skali
roku, dla Transzy B 2,7% w skali roku, a dla Transzy C 2,4% w skali roku. Odsetki od kazdej transzy sg ptatne w
skali roku.

W zamian za otrzymane finansowanie Spdtka wyemitowata na rzecz EBI warranty subskrypcyjne
odpowiadajgce w sumie 2,5% w petni wyemitowanego kapitatu zaktadowego Spoétki ("Warranty"). Okres
waznosci Warrantéw wynosi 10 lat, a EBI ma prawo do wykonania Warrantdw w momencie wymagalnosci
Transzy lub zdarzenia dobrowolnej lub obowigzkowe] przedptaty. Na podstawie Umowy Warrantowej Spétka
zobowigzata sie do emisji na rzecz EBI 592.825 warrantédw subskrypcyjnych uprawniajacych do objecia tgcznie
592.825 akcji Spotki o tgcznej wartosci nominalnej 237.130 zt.

Dodatkowo, ze wzgledu na fakt, ze opcja put wystawiona przez Spotke wprowadza obowigzek umowny odkupu
wtasnych instrumentéw kapitatowych (warrantéw), Spétka w dniu wyptaty Transz ujeta zobowigzanie z tytutu
kwoty, jaka bytaby wymagana do zaptaty przez Spétke, w scenariuszu wykonania opcji put przez EBI na te date,
w korespondencji z kapitatami wtasnymi. Na kazdg date bilansowg po momencie poczatkowego ujecia, Spdtka
dokonuje aktualizacji kwoty zobowigzania z tytutu opcji put, uwzgledniajgc zmiane w cenie rozliczenia tej opcji,
z odniesieniem skutkéw wyceny w sprawozdaniu z catkowitych dochoddéw jako koszt lub przychdd finansowy.
Na dzien 31 marca 2025 Ryvu rozpoznato pozytywny wptyw z aktualizacji kwoty zobowigzania z tytutu tej opcji
w kwocie 13 223 tys. zt.

1.3. Majatek Spétki oraz struktura aktywéw i pasywow

Wartos$¢ majatku Spotki na dziert 31 marca 2025 r. wyniosta 318 505 tys. zt i zmalata 0 60 272 tys. zt w stosunku
do stanu na koniec 2024 r. (378 777 tys. zt), gtéwnie z powodu wydatkdéw ponoszonych na projekty badawcze.
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Na koniec marca 2024 r. najistotniejsze pozycje majatku to srodki pieniezne wynoszgce 151 759 tys. zt (na
koniec 2024 r. wynoszgce 160 073 tys. zt) oraz pozostate aktywa finansowe wynoszgce 30 350 tys. zt (na koniec
2024 r. wynoszace 65 876 tys. zt). Aktywa trwate stanowity w wiekszosci Centrum Badawczo-Rozwojowe
Innowacyjnych Lekdw (,,CBR") i wyposazenie laboratoriéw oraz wycena udziatéw w spdétce NodThera w kwocie
6 841 tys. zt.

W pasywach znaczacg wartos¢ stanowi kapitat wtasny, ktoéry na dziedn 31 marca 2025 r. wynosit
119 604 tys. zt i zmniejszyt sie w poréwnaniu do 31 grudnia 2024 r. o 24 280 tys. zt. Spadek kapitatu wtasnego
wynika z wygenerowanej w okresie sprawozdawczym straty netto. Innym istotnym Zrédtem finansowania sg
zobowigzania dtugoterminowe, ktére na koniec marca 2025 r. wyniosty 128 293 tys. zt., ktore dotyczyty
gtéwnie kredytu otrzymanego z Europejskiego Banku Inwestycyjnego, zobowigzan z tytutu umoéw z klientami i
przychodoéw przysztych okreséw zwigzanych w wiekszosci z rozpoznaniem w czasie przychoddw z BioNTech
oraz dotacjg infrastrukturalng na CBR.

Struktura majatku $wiadczy o ptynnosci Spétki, co potwierdzajg ponizsze wskazniki:

31.03.2025 31.12.2024

Wskaznik ptynnosci
aktywa obrotowe/zobowigzania krétkoterminowe,

w tym krétkoterminowe rezerwy i rozliczenia miedzyokresowe bierne 332 267
(bez rozliczern miedzyokresowych przychodéw)

Wskaznik podwyzszonej ptynnosci

(aktywa obrotowe- zapasy)/ zobowigzania krétkoterminowe, 3,30 2,66

w tym krétkoterminowe rezerwy i rozliczenia miedzyokresowe bierne
(bez rozliczenn miedzyokresowych przychodow)

Nadwyzki Srodkéw pienieznych niewykorzystywane w dziatalnosci operacyjnej inwestowane
sg w bezpieczne instrumenty finansowe, tj. np. lokaty bankowe, fundusze inwestycyjne oraz obligacje.

1.4. Aktualnai przewidywana sytuacja finansowa oraz ocena zarzadzania zasobami
finansowymi

Sytuacja finansowa Spétki na moment sporzadzenia raportu jest bardzo dobra, biorgc pod uwage obecny
poziom gotowki oraz otrzymane finansowanie z Europejskiego Banku Inwestycyjnego. Na dziert 31 marca 2025
r. warto$¢ srodkéw pienieznych Spétki wynosita 181 560 tys. zt, w tym: 151 895 tys. zt Srodkdéw pienieznych w
bankach, 25 761 tys. zt w funduszach inwestycyjnych oraz 3 904 tys. zt w obligacjach, zas na dzied 19 maja
2025 r. wartos¢ Srodkéw pienieznych Spotki wynosita 161 063 tys. zt, w tym: 131295 tys. zt srodkow
pienieznych w bankach, 26 005 tys. zt w funduszach inwestycyjnych oraz 3 763 tys. zt w obligacjach. Spadek
wynika z wydatkow na projekty R&D (fazy odkrycia oraz rozwoju klinicznego).

Spétka na biezgco realizuje swoje zobowigzania i utrzymuje bezpieczny poziom srodkéw pienieznych
pozwalajgcy na zachowanie ptynnosci. Wptyw srodkdw z poprzednich emisji akcji, Srodki uzyskiwane z dotacji
z funduszy UE wspierajgce projekty B+R oraz gotéwka generowana z komercjalizacji swoich projektéw
pozwalajg na zrealizowanie planowanych inwestycji, w szczegdlnosci realizacje juz prowadzonych projektéw
innowacyjnych oraz rozbudowe infrastruktury laboratoryjnej. Przyszte przychody Emitenta beda silnie
uzaleznione od komercjalizacji projektéw badawczych.
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2. INFORMACJA ZARZADU NA TEMAT AKTYWNOSCI W OBSZARZE PROWADZONE!

DZIAtALNOSCI

2.1. Dziatalnos¢ badawczo-rozwojowa

Ryvu Therapeutics rozwija wiasne projekty w obszarze matych czgsteczek o potencjale terapeutycznym w
onkologii.

Portfolio projektdw Ryvu zawiera nowe, zréznicowane cele onkologiczne w obszarze inhibitoréow kinaz,
syntetycznej letalnos$ci oraz immunoonkologii.

WSKAZANIE FAZA KAMIENIE

PROGRAM FAZA ODKRYCIA FAZA | FAZA N PARTNER
TERAPEUTYCZNE PRZEDKLINICZNA MILOWE
o | R
{kombinacja z wenetoklaksem) RIVER-81 CEUKEMIAL 2025

LYMPHOMA

(nonoteropn) | e B
{menoterapia) (rekrutacja wstrzymana) 2025

RVU120

(CDK8/19) Wyelofibrosis
inovowameikenoross: ([ — ————
ruksalitynibem)
(manore | REMARK e e Wwnesmewian
{monoterapia) b

" DLBCL

Dapolsertib

{ ) glofitamabem) MENARINI

RVU305 Zakariczenie badar
Guzy z delecja MTAP _ IND/CTA-enabling w 2H25

(MTA-kooperacyjne PRMTS)

RYVU TECHNOLOGY

ADCs — nosniki nowej generacji Onkologia

ONCO Prime — medycyna

! Onkologia
precyzyjna

PLATFORM COLLABORATIONS

SIONT=CH

Modulacja Immunologiczna Onkologia

EXELIS

STING ADC Onkologia

Powyzsze projekty badawczo-rozwojowe przedstawiono ponize;j.

Zrédto: opracowanie wtasne

RVU120

RVU120 jest selektywnym, pierwszym w swojej klasie inhibitorem CDK8/CDK19, ktéry wykazat skutecznosé¢ w
wielu modelach guzéw litych oraz hematologicznych nowotworach ztosliwych in vitro oraz in vivo. CDKS8 i
paralog - CDK19 sg kinazami wchodzgcymi w sktad kompleksu mediatora, zaangazowanymi zaréwno w
aktywacje, jak i represje transkrypcji, odgrywajgcymi kluczowg role w utrzymaniu zywotnosci komodrek
nowotworowych i ich niezréznicowanego stanu w réznych typach nowotworéw (Dannappel et al. 2019;
Rzymski et al. 2015; Philip et al. 2018). Kompleks CDK8/19-mediator integruje podstawowg maszynerie
transkrypcyjng z aktywnoscia onkogennych czynnikéw transkrypcyjnych i epigenetycznych. Hamowanie
CDK8/19 moze ttumi¢ kluczowe onkogenne programy transkrypcyjne i indukowac geny zaangazowania linii w
ostrej biataczce szpikowej (AML).

RVU120 zostat odkryty wewnetrznie przez Ryvu i otrzymat wsparcie z programu Leukemia & Lymphoma
Society Therapy Acceleration Program® (TAP), strategicznej inicjatywy majacej na celu bezposrednie

()}
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partnerstwo z innowacyjnymi firmami biotechnologicznymi i wiodgcymi instytucjami badawczymi w celu
przyspieszenia rozwoju obiecujgcych nowych terapii nowotwordéw krwi.

25 marca 2020 r. Amerykariska Agencja ds. Zywnosci i Lekéw (FDA) nadata RVU120 status leku sierocego (ang.
orphan drug designation; ODD) do leczenia pacjentéw z AML.

Obecnie trwajg dwa badania kliniczne | fazy z zastosowaniem RVU120: (i) badanie fazy Ib u pacjentéw z
AML/HR-MDS (NCT04021368, CLI120-001, RIVER-51) oraz (ii) badanie fazy |I/Il u pacjentow
Z nawracajgcymi/nawracajgcymi przerzutami lub zaawansowanymi guzami litymi (NCT05052255, RVU120-
SOL-021, AMNYS-51). Rekrutacja pacjentow zostata zakoriczona w obu badaniach.

Bazujac na dostepnych danych translacyjnych i klinicznych, Ryvu rozpoczeto realizacje Plan Rozwoju
Klinicznego (ang. Clinical Development Plan; CDP) dla RVU120, ktéry obejmuje trzy badania fazy Il pod
nazwami: RIVER-81, REMARK oraz POTAMI-61. Plan Rozwoju Klinicznego RVU120 koncentruje sie na
nowotworach hematologicznych. Podczas gdy badania translacyjne w celu okreslenia mozliwosci
zastosowania RVU120 w guzach litych sg w toku, badanie kliniczne u pacjentdw z okreslonymi guzami litymi
nie jest jeszcze planowane.

Badanie fazy Il RIVER-81

W dniu 31 stycznia 2024 r. Ryvu ogtosito podanie dawki leku RVU120 w skojarzeniu z wenetoklaksem
pierwszemu pacjentowi w badaniu fazy Il RIVER-81 (NCT06191263). RIVER-81 to wieloosrodkowe, otwarte
badanie kliniczne, ktdrego celem jest ocena bezpieczeristwa, tolerancji, skutecznosci, farmakokinetyki (PK) i
farmakodynamiki (PD) RVU120 podawanego w skojarzeniu z wenetoklaksem pacjentom z AML, u ktérych
wystgpit nawrot lub opornosé na wezesniejszg terapie wenetoklaksem i srodkiem hipometylujgcym.

Abstrakt prezentujacy najnowsze dane zostat zaakceptowany do prezentacji podczas nadchodzgcego kongresu
Europejskiego Towarzystwa Hematologicznego (EHA), ktéry odbedzie sie w czerwcu 2025 roku w Mediolanie.
Na dzien 25 lutego leczeniem objeto 36 pacjentdw w ramach réznych pozioméw dawek. Do 2 czesci badania
majacej na celu rozszerzenie badanej populacji wybrano najwyzszg z testowanych dawek. W tej czesci leczono
19 pacjentéw, a w momencie odciecia danych 13 pacjentéw podlegato ocenie pod wzgledem odpowiedzi.
Sposrdd nich 3 (23%) osiggneto remisje catkowitg z niepetng odpowiedzig hematologiczng (CRi). Badanie jest
w toku, a zaktualizowane dane zostang przedstawione na Kongresie EHA 2025.

W innym abstrakcie, dopuszczonym do prezentacji na tej samej konferencji, zaprezentowane zostang dane
translacyjne dodatkowo potwierdzajace naukowe uzasadnienie badania RIVER-81. Wykazano bowiem, ze
RVU120 w potaczeniu z wenetoklaksem ma silng zdolnos$¢ do przezwyciezania opornosci na wenetoklaks.
Podstawowy mechanizm obejmuje regulacje szlakédw opornosci, w tym IL6/JAK/STAT3, TGF-B,
PI3K/AKT/MTOR oraz sygnalizacje zapalna.

Planowana ogdlna liczba pacjentéw do rekrutacji w badaniu wynosi do ok. 98. Realizacja badania RIVER-81
jest wspierana przez grant w wysokosci 62,3 min PLN od Polskiej Agencji Badarn Medycznych (ABM).

Badanie fazy Il POTAMI-61

Badanie fazy Il POTAMI-61 bada RVU120 jako monoterapie, jak réwniez jako terapie skojarzong w leczeniu
pacjentow z mielofibrozg (MF, wtdknienie szpiku kostnego). W czesci A, kohorta 1 podlegac bedzie ocenie
wptyw RVU120 jako monoterapii u pacjentow, ktérzy byli wczeséniej leczeni inhibitorem JAK lub nie kwalifikuja
sie do takiego leczenia. Kohorta 2 bedzie oceniata RVU120 w skojarzeniu z ruxolitynibem u pacjentéw
doswiadczajgcych suboptymalnej odpowiedzi na terapie inhibitorem JAK. W zaleznosci od wynikdw czesci A,
kohorty 1 i/lub 2 mogg zosta¢ rozszerzone w czesci B badania, ktéra bedzie ocenia¢ w dalszej mierze
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bezpieczenstwo, tolerancje i aktywnos¢ przeciwnowotworowg u wiekszej grupy pacjentdw, obejmujacej
tacznie do okoto 230 pacjentdw dla czesci A oraz czesci B badania.

Potencjat RVU120 w mielofibrozie jest wspierany przez jego dziatanie na komérki szpiku kostnego oraz
komoérki krwiotwodrcze, zaobserwowane w warunkach klinicznych, jak réwniez w danych translacyjnych
uzyskanych we wspoéftpracy z prof. Rajitem Rampalem w Memorial Sloan Kettering Cancer Centre, ktéra zostata
nawigzana w 2021 roku. Wykazano, ze RVU120 skutecznie zmniejsza fenotypy zwitdknienia szpiku, gdy jest
stosowany jako monoterapia lub w pofaczeniu z ruksolitynibem w mysich modelach zwtéknienia szpiku.
Ponadto wykazano, ze RVU120 dziata synergistycznie z cafg klasg inhibitoréw JAK oraz inhibitorem BET,
pelabresibem.

Badanie POTAMI-61 zostato poczatkowo uruchomione w osrodkach klinicznych w Polsce i we Wtoszech, a w
dniu 5 grudnia 2024 pierwszy pacjent otrzymat lek.

Abstrakt przedstawiajacy najnowsze dane zostat zaakceptowany do prezentacji podczas nadchodzacego
Kongresu EHA w czerwcu 2025 r. w Mediolanie. Na dzien 6 lutego leczeniem objeto 12 pacjentéw w obu
kohortach. Nie odnotowano zadnych nowych sygnatéw dotyczacych bezpieczenstwa, a RVU120 stosowany
jako monoterapia lub w skojarzeniu z ruxolitynibem byt dobrze tolerowany przez pacjentéw z MF. Pierwsza
ocena odpowiedzi terapeutycznej przeprowadzana jest po 12 tygodniach leczenia; na moment odciecia
danych zaden z pacjentdw nie osiggnat jeszcze wystarczajgcego czasu obserwacji. U trzech pacjentéw
zaobserwowano wczesne oznaki poprawy klinicznej, w tym poprawe parametréw hematologicznych i oznaki
zmniejszenia rozmiaru $ledziony.

Badanie jest w toku, a zaktualizowane dane zostang zaprezentowane podczas konferencji.
Badanie fazy Il REMARK

Badanie REMARK (NCT06243458) jest prowadzane jako tzw. badanie zainicjowane przez badacza (ang.
investigator-initiated trial; IIT) w ramach sieci European Myelodysplastic Neoplasms Cooperative Group
(EMSCO), a role Gtéwnego Badacza Koordynujgcego objat prof. Uwe Platzbecker. Celem tego badania jest
ocena RVU120 jako monoterapii w leczeniu pacjentow z zespotami mielodysplastycznymi niskiego ryzyka (LR-
MDS). Rekrutacje pacjentéw do badania REMARK rozpoczeto w pieciu krajach: Polsce, Niemczech, Francji,
Hiszpanii i Wtoszech. W ramach badania, planowana jest aktywacja do 25 osrodkéw klinicznych, a catkowita
rekrutacja obejmie okoto 40 pacjentow. Pierwszy pacjent w badaniu REMARK rozpoczat leczenie 19 wrzesénia
2024 roku.

Abstrakt przedstawiajgcy naukowe uzasadnienie tego badania zostat zaakceptowany do prezentacji ustnej na
Kongresie EHA w czerwcu 2025 r. w Mediolanie. Badania wykazaty, ze RVU120 znaczaco zwieksza erytropoeze
w pierwotnych komdrkach MDS w dawkach klinicznie istotnych oraz nizszych, co potwierdza jego potencjat
jako strategii terapeutycznej w tym wskazaniu. Obecnosé mutacji ASXL1 w prébkach wrazliwych na RVU120
moze zapewni¢ podstawe stratyfikacji pacjentéw w celu identyfikacji grupy najbardziej podatne na leczenie.

Wspomniane powyzej badania fazy Il sg czescig Planu Rozwoju Klinicznego RVU120, ktéry zostat
zaprezentowany w pazdzierniku 2023 roku i jest zgodny z okresem finansowania Spétki do H2 2026.

Dodatkowo, prowadzone s3g liczne dziatania z zakresu badan translacyjnych, ktérych celem jest dalsze
potwierdzenie mechanizmu dziatania RVU120, okres$lenie populacji docelowej pacjentéw, identyfikacja
potencjalnych terapii skojarzonych oraz walidacja RVU120 w innych wskazaniach hematoonkologicznych i
guzach litych. Dziatania te obejmujg badania terapii skojarzonych oraz wspétprace naukowe w zakresie
leczenia medulloblastomy i miesaka.
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Dapolsertib (MEN1703, SEL24)

Dapolsertib (znany réwniez jako MEN1703 albo SEL24) jest selektywnym, matoczgsteczkowym, dualnym
inhibitorem kinaz PIM i FLT3, dwdch enzymow silnie zaangazowanych w ztosliwg transformacje komorek
krwiotwdrczych i limfomageneze. Zwigzek ten zostat odkryty przez Ryvu i jest obecnie w fazie rozwoju
klinicznego we wspétpracy z Menarini Group jako opcja terapeutyczna w leczeniu réznych nowotworéw.

Umowa licencyjna z Menarini zostata zawarta w marcu 2017 r. Na jej mocy Menarini jest wytgcznym
sponsorem trwajgcego rozwoju klinicznego dapolsertibu. Pierwotnie dapolsertib badany byt u pacjentéw z
nawrotowg, oporng na leczenie postacig ostrej biataczki szpikowej. Szczegdty zakoriczonego badania
klinicznego fazy I/1l mozna znalez¢ na stronie ClinicalTrials.gov pod identyfikatorem NCT03008187 oraz w
dostepnych publikacjach prezentowanych podczas licznych konferencji i sympozjéw naukowych. Ryvu brato
rowniez udziat w badaniach translacyjnych w ramach projektu.

Na podstawie decyzji ogtoszonej we wrzesniu 2023 roku Menarini kontynuuje rozwdéj dapolsertibu poprzez
rozpoczecie nowego badania fazy Il u pacjentéw z nawrotowym/opornym chtoniakiem rozlanym z duzych
komoérek B (DLBCL) — badanie JASPIS-01. Menarini w petni finansuje wszystkie dziatania badawcze, podczas,
gdy Ryvu zwiekszyto swoje zaangazowanie w program, stajgc sie partnerem operacyjnym odpowiedzialnym za
realizacje badania JASPIS-01 w imieniu Menarini. Kontynuowane sg réwniez prace translacyjne w innych
wskazaniach hematologicznych. Partnerstwo licencyjne z Menarini, w tym wszystkie kamienie milowe i opfaty
licencyjne nalezne Ryvu po osiggnieciu okreslonych zdarzen, pozostajg niezmienione.

Badanie JASPIS-01 jest badaniem klinicznym fazy Il, w ramach ktdrego oceniane bedg bezpieczenstwo i
skuteczno$é dapolsertibu zaréwno jako monoterapii, jak i terapii skojarzonej z glofitamabem, w leczeniu
pacjentow z nawrotowym/opornym (r/r) chtoniakiem rozlanym z duzych komérek B (ang. diffuse large B-cell
lymphoma; DLBCL). Badanie JASPIS-01 sktada sie z trzech czesci: Czes¢ 1 koncentruje sie na ocenie
bezpieczenstwa, jak rowniez wstepnej ocenie aktywnosci przeciwnowotworowej u okoto 18 pacjentow; Czesé
2 w oparciu o wyniki Czesci 1 oceni aktywnos¢ przeciwnowotworowg jako cel gtéwny w wiekszej grupie
pacjentéw, a takie bezpieczenstwo i tolerowalno$¢; Czes¢ 3 zaoferuje opcjonalne poréwnanie
randomizowane.

Uruchomienie badania JASPIS-01 nastgpito w Q4 2024, a 26 marca 2025, dapolsertib podano pierwszemu
pacjentowi. Badanie rozpoczeto w osrodkach klinicznych w Polsce, a obecnie rekrutacja jest rowniez otwarta
we Francji i Hiszpanii. W kolejnych etapach badanie bedzie rozszerzane o dodatkowe osrodki w EU i poza.
Badanie jest zarejestrowane na ClinicalTrials.gov pod numerem NCT06534437.

PROJEKTY PRZEDKLINICZNE ORAZ W FAZIE ODKRYCIA

Projekty z obszaru syntetycznej letalnosci

RVU305, doustny, przepuszczalny do mézgu, MTA-kooperatywny inhibitor PRMT5 w trakcie badan
przedklinicznych pakietu IND/CTA

RVU305 to potencjalnie najlepszy w swojej klasie, dostepny doustnie i przepuszczalny do mdézgu, MTA-
kooperatywny inhibitor PRMT5 znajdujacy sie na etapie badan przedklinicznych pakietu IND/CTA. RVU305
celuje w nowotwory charakteryzujace sie delecjg genu metabolicznego MTAP, wystepujacg w okoto 10-15%
wszystkich nowotwordow u ludzi. Delecja ta prowadzi do znacznej akumulacji metylotioadenozyny (MTA) w
komdrkach. W wysokich stezeniach MTA dziata jako wysoce selektywny inhibitor metylotransferazy PRMT5,
specyficznie konkurujac z jej substratem, S-adenozylometioning (SAM). W komérkach dotknietych delecjg
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MTAP, akumulacja MTA powoduje czesciowe zahamowanie funkcji metylacyjnej PRMT5. To zahamowanie w
konsekwencji zmniejsza poziom symetrycznej dimetylacji argininy w catym proteomie, co z kolei zwieksza
podatnos¢ komdrek na zmiany aktywnosci metylosomu. RVU305, to MTA-kooperatywny inhibitor PRMTS5,
ktore selektywnie hamuje wzrost komdrek nowotworowych z delecjami MTAP.

Badania przeprowadzone w Q1 2025 wykazaty, ze RVU305, potencjalnie najlepszy w swojej klasie MTA-
kooperatywny inhibitor PRMT5, jest przepuszczalny do osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) przy
przewidywalnej skutecznej ekspozycji w mdzgu u makakdéw (matp cynomolgus). W liniach komérkowych OUN,
RVU305 wykazywat wysoka site dziatania oraz skutecznosé. Warto zauwazy¢, ze delecja MTAP raportowana
jest nawet u 50% pacjentdéw z glejakiem.

W badaniach przedklinicznych, RVU305 efektywnie hamuje wzrost modeli nowotworowych z delecja MTAP,
bez wptywu na normalne komérki. Ponadto, jednoczesne podawanie z przeciwciatem anty-PD-1 byto dobrze
tolerowane i prowadzito do aktywnosci przeciwnowotworowej w modelu z delecjg MTAP, ktdry jest oporny
na inhibitory punktéw kontrolnych uktadu odpornosciowego (ICl). Skuteczno$é RVU305 zostata potwierdzona
przez zmiany farmakodynamiczne zaobserwowane w tkance nowotworowej. Wyniki te pozycjonujg RVU305
jako obiecujaca opcje terapeutyczng dla pacjentéw z nowotworami pozbawionymi genu MTAP, opornych na
leczenie inhibitorami punktu kontrolnego (ICl).

RVU305 zostat skierowany do dalszych etapow rozwoju przedklinicznego, obejmujgcych badania
toksykologiczne i produkcje API/IMP. Zakoriczenie tych badan planowane jest na drugg potowe 2025 roku.

Dane dotyczace MTA-kooperatywnych inhibitorow PRMTS5, w szczegélnosci kandydata przedklinicznego
RVU305, zostaty zaprezentowane na dorocznej konferencji AACR American Association for Cancer Research w
Chicago, Stany Zjednoczone w kwietniu 2025 roku.

Prezentacje posterow dostepne s3 na stronie internetowej Spdtki pod nastepujgcym
linkiem: https://ryvu.com/investors-media/publications/.

Nowe projekty odkrywania celéw molekularnych
ONCO Prime — platforma nowych celdw z zakresu syntetycznej letalnosci.

Oprocz ujawnionych projektéw, Ryvu przyspiesza wewnetrzne inicjatywy majace na celu identyfikacje i
walidacje nowych celéw terapeutycznych z obszaru syntetycznej letalnosci w celu odkrywania pierwszych w
swojej klasie lekdw matoczasteczkowych do celowanych terapii przeciwnowotworowych. W czerwcu 2024 r.
Ryvu zawarto umowe o dofinansowanie z Polskg Agencjg Rozwoju Przedsiebiorczosci (PARP) i spodziewa sie
otrzymacé okoto 6,6 min USD (26,3 mIn zt) w formie dotacji na przestrzeni pieciu lat na wsparcie autorskiej
platformy ONCO Prime. Ryvu rozpoczeto juz wykorzystywanie zabezpieczonego finansowania grantowego w
celu przyspieszenia rozwoju platformy ONCO Prime, w tym rozbudowy biobanku modeli komdrkowych
wyprowadzonych od pacjentéw i dziatan w zakresie odkrywania celéw w kilku wskazaniach nowotworowych,
takich jak gruczolakorak ptuc i potréjnie ujemny rak piersi (TNBC).

Dzieki platformie ONCO Prime zidentyfikowaliSmy obiecujgce nowe syntetycznie letalne cele molekularne w
raku jelita grubego i rozwijamy w tym zakresie programy odkrywania lekéw matoczasteczkowych. Ryvu
ujawnito postepy w ramach platformy ONCO Prime na corocznej konferencji AACR w kwietniu 2025 roku w
Chicago. Prezentacja posterowa z konferencji jest dostepna na stronie internetowej firmy pod nastepujgcym
linkiem: https://ryvu.com/investors-media/publications/
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ADC - Nowe matoczasteczkowe zwiagzki aktywne i ADC

Oprécz rozwoju platformy ONCOPrime, Ryvu podejmuje dziatania majgce na celu wykorzystanie
zgromadzonych dotychczas kompetencji w zakresie odkrywania matych czasteczek i wyboru celéw
molekularnych, aby rozwijaé projekty i zdolnosci w obszarze matoczgsteczkowych zwigzkéw aktywnych /ADC.
Opierajac sie na sukcesie wspotpracy firmy z Exelixis, Ryvu aktywnie pracuje nad rozwojem kolejnych zwigzkéw
aktywnych i koniugatéw ADC, aby zapewnic¢ alternatywne podejscia i ostatecznie zwiekszy¢ skutecznosc oraz
bezpieczenstwo terapii porownaniu z konwencjonalnymi ADC opartymi na zwigzkach cytostatycznych . W
szczegolnosci Ryvu skupia sie na tmechanizmach immunomodulacyjnych, syntetycznych letalnych (w tym
WRN) i immunocytotoksycznych.

Syntetycznie letalny inhibitor WRN: Ryvu Therapeutics rozwija inhibitory WRN jako nowe zwigzki aktywne w
koniugatach ADC celujgc w nowotwory z wysoka niestabilnoscig mikrosatelitarng (MSI-H), ktére reprezentujg
okoto 10-30% nowotworéw endometrium, okreznicy oraz zofadka. Inhibitory WRN indukujg powstawanie
peknie¢ dwuniciowego DNA (DSB), co prowadzi do apoptozy i zatrzymania cyklu komdérkowego w liniach
komdrkowych nowotwordw o wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarnej (MSI-H), przy jednoczesnym braku
wptywu na komarki stabilne mikrosatelitarnie (MSS).

Strategia ADC ma na celu dostarczanie inhibitorow specyficznie do komérek nowotworowych MSI-H,
zwiekszajgc skutecznos¢ terapeutyczng przy jednoczesnym minimalizowaniu toksycznosci. Zidentyfikowano
kilku kandydatéw odpowiednich do koniugacji, wykazujgcych nanomolowg aktywnos¢ w testach
biochemicznych i testach zywotnosci w liniach komdrkowych MSI-H, z doskonatg selektywnoscig wobec linii
komodrkowych MSS. Obecne prace koncentrujg sie na optymalizacji linkera i syntezie ADC w celu potwierdzenia
hipotezy.

Ryvu realizuje réowniez dodatkowe, nowatorskie projekty dotyczgce opracowania zwigzkéw aktywnych
nadajacych sie do koniugacji w obszarach zainteresowania firmy, ale ujawnito tylko projekt dotyczgcy tadunku
WRN.

Wspétpraca z Exelixis w ramach agonistow STING ADC

W lipcu 2022 roku Ryvu podpisato ze spétkg Exelixis umowe licencyjng, ktéra ma na celu rozwijanie
nowatorskich terapii celowanych, opartych na zaawansowane] technologii agonistow STING, opracowanej w
Ryvu. Do tej pory Ryvu otrzymato od Exelixis tgcznie 3 miliony USD tytutem ptatnosci za realizacje okreslonych
kamieni milowych. Wspodtpraca doprowadzita do opracowania niezwykle silnych koniugatéw przeciwciata i
leku aktywujgcych STING, ktére wykazujg pikomolowg aktywnosé in vitro i specyficzng dla antygenu aktywacje
szlaku STING; obecnie trwajg nad nimi dalsze prace rozwojowe. Dalszy postep prac projektowych pozostaje
poufny.

BioNTech — wspdtpraca badawcza nad wieloma celami molekularnymi

W listopadzie 2022, spotki Ryvu i BioNTech nawigzaty globalng wspodtprace w celu opracowania i
wprowadzenia na rynek matoczasteczkowych substancji aktywnych, modulujgcych aktywnos$¢ ukfadu
odpornosciowego. W ramach wspétpracy BioNTech ma mozliwos¢ uzyskania globalnych praw do rozwoju i
wprowadzenia na rynek opracowanych zwigzkéw. Szczegdtowe informacje na temat prowadzonych w ramach
wspotpracy projektéw badawczych majg poufny charakter. Ponadto, na mocy zawartej umowy, BioNTech
otrzymat wytgczne prawa do serii matoczgsteczkowych agonistéw STING, pierwotnie opracowanych przez
Ryvu.
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29 stycznia 2025 BioNTech SE powiadomit Spotke, ze ze wzgledu na wewnetrzne zmiany w strategii, firma
postanowita skorzystaé z przystugujgcego jej prawa do zakonczenia projektu STING rozwijajgcego portfolio
matoczasteczkowych agonistéw STING oryginalnie opracowanych przez Ryvu (Program STING; RVU312), a
takze dwéch uprzednio nieujawnionych programéw prowadzonych w ramach wspodtpracy badawczej objetej
wytgczng umowa licencyjna.

W wyniku wspomnianej wyzej terminacji, po uptywie 3-miesiecznego okresu wypowiedzenia, wszystkie
licencje udzielone przez Ryvu w ramach umowy firmie BioNTech, wygasng, a Ryvu odzyska petne prawa do
programu samodzielnych matoczgsteczkowych agonistéw STING.

BioNTech i Ryvu kontynuujg wspodtprace badawczg w zakresie wiele celéw molekularnych w obszarze
immunoterapii matoczgsteczkowej, obejmujacg m.in. finansowanie przez BioNTech wszystkich dziatan z
zakresu odkry¢, badan i rozwoju.

2.2. Istotne zdarzenia Q1 2024
A) W trakcie okresu sprawozdawczego

Zakonczenie programu STING w ramach umowy wspétpracy badawczej oraz wylgcznej licencji
z BioNTech SE

W dniu 29 stycznia 2025 r. spétka BioNTech SE, z siedzibg w Moguncji, Niemcy (,,BioNTech”), powiadomit Ryvu,
iz z uwagi na zmiane swojej strategii portfolio, BioNTech, zdecydowat sie skorzysta¢ z przystugujagcego mu
prawa do zakoniczenia programu STING obejmujgcego portfolio samodzielnych matoczasteczkowych
agonistéw STING (,Program STING”; RVU312) oraz dwdch innych z kilku wczesniej nieujawnionych
programow, ktdre byty realizowane na podstawie umowy o wspotpracy badawczej oraz wyfacznej licencji z
dnia 29 listopada 2022 r. (,Umowa Licencyjna”). O zawarciu Umowy Licencyjnej Spétka informowata w
raporcie biezgcym nr 26/2022 z dnia 30 listopada 2022 r.

W wyniku zakoriczenia w/w programédw, po uptywie 3-miesiecznego okresu wypowiedzenia, wszystkie licencje
obejmujace zakonczone programy, udzielone przez Spotke BioNTech na podstawie Umowy Licencyjnej,
wygasna. Ryvu odzyska tym samym petne prawa do Programu STING.

BioNTech i Ryvu w dalszym ciggu bedg kontynuowaé wspodtprace badawczo-rozwojowg w dziedzinie
immunoterapii z wykorzystaniem matych czasteczek, na warunkach okreslonych w Umowie Licencyjnej.
Zgodnie z umowa, BioNTech sfinansuje wszystkie koszty badawczo-rozwojowe w ramach tej wspétpracy.

Zawarcie umowy o dofinansowanie z Matopolskim Centrum Przedsiebiorczosci

W dniu 14 lutego 2025 r. Spétka zawarta z Matopolskim Centrum Przedsiebiorczosci ("MCP") umowe o
dofinansowanie ("Umowa") projektu Spétki pod nazwg "InfraADC - Infrastruktura badawcza umozliwiajgca
prace badawczo-rozwojowe nad koniugatami lek-przeciwciato (ADC) jako nowe]j generacji terapii celowanych
w onkologii" ("Projekt"). O rekomendowaniu Projektu do dofinansowania Spdtka informowata w raporcie
biezgcym 35/2024 z dnia 29 listopada 2024 r.

Celem Projektu jest wdrozenie nowych, niewykorzystywanych dotychczas przez Spétke technologii oraz
adaptacji laboratoriow DMPK (bioanalitycznego), biochemicznego i biologicznego. W ramach Projektu Spotka
planuje zakup specjalistycznej aparatury badawczej oraz oprogramowania sterujgcego i wspierajgcego prace
tych urzadzen. Nabyte wyposazenie umozliwi prace nad technologig koniugatéw lek-przeciwciato (ang.
Antibody-Drug Conjugate, ADC). W ramach zaktadanych prac B+R, Spdtka planuje uruchomienie nowych
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procesow produkcyjnych, rozumianych jako proces badawczy odkrywania i rozwoju innowacyjnych lekéw
onkologicznych oraz poszerzenie swojego portfolio produktéw o projekty ADC w onkologii.

- catkowita warto$é Projektu wynosi: 7 523 159,70 zi;

- rekomendowana wartos$¢ dofinansowania: 3 085 312,00 zt;

- planowany okres realizacji Projektu: 24 miesigce.

Przyznane w zwigzku z zawarciem Umowy dofinansowanie ograniczy wykorzystanie srodkéw wtasnych Spoéfki.

Strategiczna reorganizacja w celu wydtuzenia okresu finansowania na rozwdéj RVU120 i projektow
przedklinicznych

25 lutego 2025 Zarzad Ryvu poinformowat o podjeciu decyzji prowadzacych do strategicznej reorganizacji,
celem wydtuzenia okresu finansowania Spoétki (ang. cash runway) z pierwszego kwartatu do drugiej potowy
2026, co pozwoli Spoétce skoncentrowac sie na realizacji programu klinicznego RVU120 oraz rozwoju projektow
wczesnej fazy do kluczowych punktéw odczytu danych.

W ramach strategicznej reorganizacji, o ktérej mowa powyzej, Spotka podjeta dziatania przede wszystkim w
dwoch obszarach:

1. Redukcja zatrudnienia
2. Zmiany w portfolio projektow

Ad 1. Redukcja zatrudnienia

Zarzad Spotki poinformowat o zakoniczeniu procedury konsultacji z przedstawicielami pracownikéw zamiaru
przeprowadzenia grupowego zwolnienia w Spédfce (,,Grupowe Zwolnienie”), i w konsekwencji o przyjeciu w
dniu 24 lutego 2025 r. regulaminu Grupowego Zwolnienia (,,Regulamin”), okreslajgcego zasady postepowania
w sprawach dotyczgcych pracownikéow objetych zamiarem Grupowego Zwolnienia, oraz o podjeciu przez
Zarzad Spotki decyzji o przeprowadzeniu Grupowego Zwolnienia na zasadach okreslonych w Regulaminie.
Grupowe Zwolnienie zostanie przeprowadzone w terminie od 25 lutego do 30 czerwca 2025 r. i obejmie okoto
30% (nie wiecej niz 95) pracownikdéw Spotki. W wyniku przeprowadzenia Grupowego Zwolnienia Spétka bedzie
zatrudniata nadal okoto 200 pracownikdw, zachowujac peten potencjat do realizacji projektéw opisanych
ponize;j.

Ad 2. Zmiany w portfolio projektéow

Zarzad Spotki podjat decyzje o zmianach w portfolio projektow. Aktualny status i kluczowe cele projektéw w
okresie 2025-2026:

Wobec badania RIVER-52 — badania klinicznego fazy Il RVU120 jako monoterapii w leczeniu r/r AML lub HR-
MDS — o rozpoczeciu, ktérego Spotka informowata w raporcie biezgcym nr 10/2024 z dnia 14 lutego 2024 r.,
Zarzad Ryvu podjat decyzje o wstrzymaniu rekrutacji nowych pacjentdéw, celem koncentracji inwestycji na
innych Sciezkach rozwoju RVU120. Pacjenci, ktérzy do tej pory zostali wtgczeni do badania, bedg kontynuowali
leczenie zgodnie z protokotem. Pozostate trzy badania kliniczne RVU120 fazy Il (RIVER-81, POTAMI-61 oraz
REMARK) postepujg zgodnie z planem. Decyzja o kontynuowaniu badania RIVER-81 oraz wstrzymaniu
rekrutacji pacjentow w badaniu RIVER-52 zostata podjeta na podstawie analizy danych oraz opinii komitetéw
doradczych w lutym 2025 r. Kolejna aktualizacja danych dotyczacych RVU120 planowana jest na Q2 2025.
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W programie RVU305, o ktorym Spétka informowata w raporcie biezgcym nr 28/2024 z dnia 10 wrze$nia 2024
r. trwajg badania dopuszczajgce do zgtoszenia IND/CTA (ang. IND/CTA-enabling studies). Ich zakoriczenie
planowane jest na H2 2025.

W ramach projektédw fazy wczesnej, strategia Spotki bedzie opieraé sie na dwdch obszarach, z ktérych kazdy
dysponuje potencjatem do opracowywania nowych terapii onkologicznych:

(i) ONCO Prime — innowacyjna medycyna precyzyjna oparta na matych czasteczkach: w ramach
autorskiej platformy ONCO Prime, Ryvu bedzie kontynuowaé rozwdj kilku nowych celéw
onkologicznych, w tym celéw w obszarze syntetycznej smiertelnosci.

(ii) ADC z nosnikami (ang. payloads) nowej generacji: Ryvu bedzie rozwija¢ ADC (ang. antibody-drug
conjugate; konjugat przeciwciato biologiczne-lek matoczasteczkowy) oparte o nowej generacji
nosniki substancje czynne o dziataniu syntetycznie smiertelnym i immunomodulujgcym. Prace nad
ADC prowadzone bedg zaréwno w ramach projektéw wtasnych, jak rowniez we wspétpracy z firma
Exelixis, ktéra rozwija ADC oparte o agonistdw biatka STING. Program WRN, wczesniej rozwijany
jako klasyczna terapia matoczasteczkowa, bedzie rozwijany jako nowy payload ADC, celem
roznicowania wzgledem konkurencji w zakresie skutecznosci, profilu opornosci oraz
bezpieczenstwa.

Ryvu kontynuuje wspétprace z trzema kluczowymi partnerami Spotki (BioNTech, Exelixis oraz Menarini) bez
zmian wobec wczesniejszego statusu, zachowujac petng refundacje wszystkich ponoszonych kosztéw oraz
mozliwos¢ osiggniecia finansowych kamieni milowych.

Okres finansowania (ang. cash runway) i pozycja gotéwkowa

Wskutek podjetych dziatan w zakresie redukcji zatrudnienia oraz zmian w portfolio projektow, okres
finansowania Spotki wydtuzyt sie z pierwszego kwartatu do drugiej potowy 2026. Na dzien 23 lutego 2025 r.,
Spoétka dysponowata sSrodkami pienieznymi i innymi ptynnymi aktywami finansowymi w wysokosci 192 min zt.
Ponadto Spétka zabezpieczyta ok. 91 min zt w formie nierozwadniajgcego finansowania grantowego. Powyzsze
srodki pozwolg w ocenie Zarzagdu Spétki na realizacje celdéw opisanych w niniejszym raporcie, w tym realizacji
programu klinicznego RVU120 oraz rozwoju projektow fazy wczesnej do kluczowych punktéow odczytu danych.

Podanie dapolsertibu (MEN1703/SEL24) pierwszemu pacjentowi w ramach badania klinicznego fazy I
JASPIS-01 w leczeniu pacjentéw z nawrotowym/opornym (r/r) chtoniakiem rozlanym z duzych komérek B
(DLBCL)

W dniu 26 marca 2025 r. pierwszemu pacjentowi podano dapolsertib (MEN1703/SEL24) w ramach badania
klinicznego fazy Il JASPIS-01 (,Badanie JASPIS-01”) w leczeniu pacjentéw z nawrotowym/opornym (r/r)
chtoniakiem rozlanym z duzych komarek B (DLBCL). Badanie jest prowadzone przez Syneos Health, LLC —spdtka
z ograniczong odpowiedzialnoscig z Delaware, majacg siedzibe w Stanach Zjednoczonych pod adresem 1030
Sync Street, Morrisville, Karolina Pétnocna 27560 wraz z Syneos Health UK Limited, sp6tka z siedzibg w
Farnborough Business Park, 1 Pinehurst Road, Farnborough, Hampshire, GU14 7BF, Anglia, Europa, o czym
Spotka informowata w raporcie biezgcym nr 31/2024 z dnia 18 pazdziernika 2024 r.

Badanie JASPIS-01 to otwarte badanie kliniczne fazy Il, ktére ocenia dapolsertib jako monoterapie oraz w
kombinacji z glofitamabem w leczeniu pacjentéw z nawrotowym/opornym (r/r) chtoniakiem rozlanym z
duzych komérek B (DLBCL). Badanie sktada sie z trzech czesci: Cze$¢ 1 koncentruje sie na ocenie
bezpieczenstwa oraz wstepnej aktywnosci przeciwnowotworowej u okoto 18 pacjentow; Czes¢ 2, w oparciu o
wyniki Czesci 1, bedzie oceniacé aktywnosc¢ przeciwnowotworowg jako cel gtéwny w wiekszej grupie pacjentow,
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a takze bezpieczenstwo i tolerancje; Cze$¢ 3 zaoferuje opcjonalne poréwnanie randomizowane, aby wykazac
dziatanie kombinacji dapolsertibu z glofitamabem w poréwnaniu do samego glofitamabu. Badanie JASPIS-01
jest zarejestrowane na ClinicalTrials.gov pod numerem NCT06534437. Badanie JASPIS-01 rozpoczeto sie w
osrodkach klinicznych w Polsce, przy czym planowane jest rozszerzenie o dodatkowe osrodki zaréwno w
krajach UE i spoza UE.

Chlorowodorek dapolsertibu jest nowg, miedzynarodowg nazwg niezastrzezong (ang. international non-
proprietary name, INN) dla MEN1703 (SEL24), rekomendowang przez Swiatowg Organizacje Zdrowia (WHO).
Dapolsertib to selektywny, matoczasteczkowy, dualny inhibitor kinaz PIM i FLT3, dwéch enzyméw silnie
zaangazowanych w ztos$liwg transformacje komdrek krwiotwdrczych i limfomageneze. Zwigzek ten zostat
odkryty przez Spétke i jest obecnie w fazie rozwoju klinicznego we wspétpracy z Menarini (zdefiniowane
ponizej) jako opcja terapeutyczna w leczeniu réznych nowotwordow.

Umowa licencyjna z Berlin-Chemie AG z siedzibg w Berlinie, Niemcy, bedaca czescig wtoskiej Grupy Menarini
(,Menarini”) zostata podpisana 28 marca 2017 roku, o czym Spdtka informowata w raporcie biezgcym nr
4/2017. Menarini posiada globalne prawa do rozwoju i komercjalizacji dapolsertibu. Pierwotnie dapolsertib
badany byt u pacjentéw z nawrotowg, oporng (r/r) na leczenie postacig ostrej biataczki szpikowej. Szczegdty
zakonczonego badania klinicznego fazy I/1l mozna znaleZ¢ na stronie ClinicalTrials.gov pod identyfikatorem
NCT03008187 oraz w dostepnych publikacjach prezentowanych podczas licznych konferencji i sympozjow
naukowych.

W oparciu o obiecujgce wyniki badan translacyjnych, Menarini podjeto decyzje o kontynuacji rozwoju
dapolsertibu, inicjujgc nowe badanie kliniczne fazy Il u pacjentéw z nawrotowym/opornym na leczenie DLBCL
— badanie JASPIS-01. Menarini w petni finansuje wszystkie dziatania badawcze, a Spétka jest partnerem
operacyjnym, odpowiedzialnym za realizacje Badania JASPIS-01 w imieniu Menarini, jak zostato przekazane
przez Emitenta w raporcie biezgcym nr 40/2023 z dnia 14 wrzesnia 2023 roku.

B) Po zakonczeniu okresu sprawozdawczego
Decyzja o niezawieraniu umowy o dofinansowanie z Agencjg Badan Medycznych

W dniu 8 kwietnia 2025 r. podjat decyzje o rezygnacji z podpisania z Agencjg Badan Medycznych (,,ABM”)
umowy na dofinansowanie projektu: ,Identyfikacja markerow do selekcji pacjentéw, ktorzy moga odniesé
korzysci z terapii nowym inhibitorem PRMTS5 firmy Ryvu Therapeutics"” (nr KPOD.07.07-IW.07-0250/24), dla
ktérego Spodtka uzyskata rekomendacje do dofinansowania w ramach Konkursu dla przedsiebiorcow na
realizacje badan w obszarze bezpieczenstwa lekowego, innowacyjnych terapii i lekdow przysztosci
(2024/ABM/05/KP0O), o czym Emitent informowat w raporcie biezgcym 3/2025 z dnia 7 lutego 2025 r.

Decyzja ta spowodowana jest zmiang zakresu badan translacyjnych w kierunku guzéw, ktérych leczenie moze
wykorzysta¢ nowoodkryte cechy RVU305 zwigzane z przekraczaniem bariery krew-mazg, takich jak glejaki i
nowotwory silnie przerzutujgce do mdzgu.

Zawarcie umowy o dofinansowanie z Agencja Badan Medycznych

W dniu 23 kwietnia 2025 r. Spotka zawarta z Agencjg Badan Medycznych (,ABM”) umowe o dofinansowanie
("Umowa") projektu Spétki pod nazwg "ADCraft - matoczasteczkowe payloady nowej generacji do koniugatéw
lek-przeciwciato w onkologii" ("Projekt"). O rekomendowaniu Projektu do dofinansowania Spodtka
informowata w raporcie biezgcym 2/2025 z dnia 7 lutego 2025 r.
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Celem Projektu jest opracowanie metod badania i otrzymywania nowej generacji payloadéw do koniugatéw
przeciwciato-lek (ang. Antibody-Drug Conjugate; ADC) wraz z portfolio dziatan B+R ukierunkowanych na nowe
modalnosci terapeutyczne stosowane w onkologii.

- catkowita wartosé Projektu netto wynosi: 13 172 227,85 zt;

- rekomendowana wartos¢ dofinansowania: 9 879 170,99 zt;

- planowany okres realizacji Projektu: 18 miesiecy.

Przyznane w zwigzku z zawarciem Umowy dofinansowanie ograniczy wykorzystanie srodkdw witasnych Spoéfki.

Postery dotyczace danych przedklinicznych dla programu RVU305 oraz platformy syntetycznej letalnosci
zaprezentowane podczas dorocznej konferencji AACR 2025

W dniu 25 kwietnia 2025 r. podczas dorocznej konferencji AACR 2025 odbywajacej sie w dniach 25—-30 kwietnia
w Chicago, w Stanach Zjednoczonych (,Konferencja”), Spdtka ogtosita dane przedkliniczne dla programu
RVU305 oraz platformy syntetycznej letalnosci.

Szczegoty dotyczace prezentacji posterow:

Tytut posteru: “Preclinical candidate RVU305, an MTA-cooperative PRMTS5 inhibitor, shows activity in MTAP-
deleted tumors resistant to immune checkpoint treatment”

Nazwa sesji: HDAC and Methyltransferase Inhibitors
Data i godzina sesji: wtorek, 29 kwietnia, 9:00 AM - 12:00 PM EST
Nr plakatu: 17

RVU305, potencjalnie najlepszy w swojej klasie, przepuszczalny do mézgu, MTA-kooperatywny inhibitor
PRMT5 wykazuje znaczacy potencjat w zwalczaniu nowotworéw z delecja MTAP. W badaniach
przedklinicznych RVU305 skutecznie hamowat wzrost guza w modelach nowotworéw MTAP-null bez wptywu
na zdrowe komorki. RVU305 wykazat réwniez zdolnos¢ przenikania do osrodkowego uktadu nerwowego
(OUN) przy przewidywanej skutecznej ekspozycji w modzgu u makakoéw (matp cynomolgus). W liniach
komdérkowych OUN RVU305 wykazywat wysoka site dziatania i skutecznosé. Co wiecej, jednoczesne podawanie
z przeciwciatem anty-PD-1 byto dobrze tolerowane i prowadzito do aktywnosci przeciwnowotworowej w
modelu z delecjag MTAP, ktéry jest oporny na inhibitory punktow kontrolnych uktadu odpornosciowego (ICI).
Skuteczno$¢ RVU305 zostata potwierdzona przez zmiany farmakodynamiczne zaobserwowane w tkance
nowotworowej. Wyniki te pozycjonujag RVU305 jako obiecujgcg opcje terapeutyczng dla pacjentow z
nowotworami pozbawionymi genu MTAP, opornych na leczenie inhibitorami punktu kontrolnego (ICl).

Tytut posteru: “Discovery of novel synthetic lethal targets for effective and safe colorectal cancer therapies”
Nazwa sesji: Experimental and Molecular Therapeutics

Data i godzina sesji: poniedziatek, 28 kwietnia, 2:00 PM - 5:00 PM EST
Nr plakatu: 3

Badania koncentrujg sie na identyfikacji i walidacji nowych celéw terapeutycznych dla nowotwordw jelita
grubego (CRC) opartych na tzw. interakcjach syntetycznie letalnych (SL). Jest to préba odpowiedzi na potrzebe
skuteczniejszych metod leczenia tej choroby. Zespot badawczy zidentyfikowat nowe, syntetycznie letalne cele
molekularne w komérkach CRC, wykorzystujgc zaawansowane modele, w tym genetycznie zmodyfikowane
ludzkie jelitowe komodrki macierzyste (hISC) oraz ksenoprzeszczepy pochodzgce od pacjentéw (PDX) w
potaczeniu z technologig CRISPR/Cas9.
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Przeprowadzone badania przesiewowe catego genomu (SL) ujawnity cele terapeutyczne powigzane z
powszechnie wystepujgcymi mutacjami kierujagcymi rozwojem CRC, w szczegdlnosci APC i KRAS. Co istotne,
wyciszenie zidentyfikowanego celu prowadzito do selektywnej S$mierci komodrek nowotworowych
pochodzacych od pacjentéw, jednoczesnie oszczedzajgc zdrowe komaorki macierzyste jelit, co otwiera nowe
mozliwosci dla terapii celowanych.

Ponadto zidentyfikowano matoczasteczkowe inhibitory, ktére blokujg aktywnos¢ nowo odkrytego celu
terapeutycznego. Zwigzki te modulujg biomarkery szlakéw sygnatowych i odtwarzajg efekty zaobserwowane
w badaniach genetycznych, potwierdzajgc potencjat translacyjny tego podejscia.

Wyniki te stanowig podstawe do opracowania terapii celowanych, dostosowanych do genetycznego profilu
nowotworéw CRC.

Otrzymanie zawiadomienia w trybie art. 69 OfertPublU od TFI Allianz Polska S.A. o zejsciu ponizej progu 5%
ogolnej liczby gtoséw w Spétce

W dniu 2 maja 2025 r. Zarzad Spotki otrzymat zawiadomienie od TFI Allianz Polska S.A., dziatajgcego w imieniu
i na rzecz funduszy: Allianz FIO, Allianz Inwestycje SFIO, Allianz Plan Emerytalny SFIO oraz Bezpieczna Jesien
SFIO (,,Fundusze”), sporzadzone na podstawie art. 69 ust. 1 pkt 1 oraz art. 87 ust. 1 pkt 2 lit. a) ustawy z dnia
29 lipca 2005 r. o ofercie publicznej i warunkach wprowadzania instrumentéow finansowych do
zorganizowanego systemu obrotu oraz o spétkach publicznych,, dotyczace zejscia ponizej progu 5% ogdlnej
liczby gtoséw na Walnym Zgromadzeniu Spétki.

Zgodnie z trescig zawiadomienia, w wyniku transakcji sprzedazy akcji Spotki przeprowadzonej w dniu 28
kwietnia 2025 r. (data rozliczenia: 30 kwietnia 2025 r.), tgczny udziat Funduszy w ogdlnej liczbie gtosow na
Walnym Zgromadzeniu Spétki spadt ponizej progu 5% i wynosi obecnie 4,96%.

Prezentacja danych klinicznych i przedklinicznych dla programu RVU120 podczas Kongresu Europejskiego
Stowarzyszenia Hematologicznego (EHA) 2025

Zarzad Ryvu Therapeutics S.A. z siedzibg w Krakowie ("Spétka", "Ryvu") informuje, ze przedstawi dane kliniczne
oraz przedkliniczne dla badania RVU120. Dane zostang zaprezentowane w dniach 12 — 15 czerwca 2025 r.
podczas dorocznego Kongresu Europejskiego Stowarzyszenia Hematologicznego (EHA), odbywajacego sie w
Mediolanie.

Szczegoty abstraktow (odciecie danych na luty 2025):

Tytut abstraktu (prezentacja ustna): RVU120 zwieksza potencjat erytroidalny w komérkach pochodzacych od
pacjentow z MDS: przedkliniczne mechanistyczne dane dotyczace inhibicji CDK8/CDK19 oraz potencjalnej
stratyfikacji pacjentow

Data sesji: 12 czerwca 2025 r., 17:00-18:15 CEST
Tytut sesji: s450 Komérkowe i molekularne cele terapeutyczne w MDS

RVU120, selektywny inhibitor CDK8 i CDK19, wykazuje istotny potencjat w zwiekszaniu réznicowania komédrek
pochodzacych od pacjentéow z MDS w kierunku czerwonych krwinek, potwierdzony badaniami
transkryptomicznymi i funkcjonalnymi. Dane wskazujg, ze RVU120 wspiera erytropoeze w komdrkach szpiku
kostnego CD34+ pochodzacych od pacjentdw z MDS, szczegdlnie w przypadkach, gdy jest ona zaburzona.
Analiza szeregu takich prébek wskazuje na mozliwos¢ stratyfikacji pacjentéw w oparciu o obecnos¢ mutacji
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ASXL1. Wyniki te wspierajg rozwdj RVU120 jako obiecujgcego kandydata terapeutycznego w badaniu
klinicznym fazy Il REMARK u pacjentéw z zespotami mielodysplastycznymi niskiego ryzyka (LR-MDS).

Tytut abstraktu (prezentacja posterowa): Wstepne wyniki badania RIVER-81 fazy Il — RVU120 w skojarzeniu z
wenetoklaksem w leczeniu pacjentéw z nawrotowg/oporng na leczenie AML (ang. relapsed/refractory AML;
r/r AML), u pacjentéw, u ktérych wczesniej odnotowano nawrdt lub opornosé przy kombinacji wenetoklaksu
z lekiem hipometylujgcym

Data prezentacji: 14 czerwca 2025 r., 18:30-19:30 CEST
Numer posteru: PS1509

Wstepne wyniki badania klinicznego typu open-label fazy Il RIVER-81 wskazujg, ze RVU120 w skojarzeniu
z wenetoklaksem (VEN) wykazuje obiecujgcg aktywnos¢ przeciwbiataczkowg u pacjentéw z nawrotowa lub
oporng ostrg biataczkg szpikowga (r/r AML), u ktérych doszto do niepowodzenia leczenia pierwszej linii
opartego na wenetoklaksie. Wedtug stanu na 25 lutego 2025 r., leczeniu poddano 36 pacjentéw. U 20
pacjentéw mozliwa byta ocena odpowiedzi na leczenie w ramach czesci 1i 2 badania. Jeden z dwdch pacjentéw
ocenianych w kohorcie 2 osiggnat catkowitg remisje (CR). Trzech z trzynastu (23%) pacjentéw ocenianych w
etapie 1 czesci 2 badania osiggneto catkowitg remisje z niepetng regeneracjag hematologiczng (CRi), co
sugeruje, ze RVU120 moze poméc w przetamaniu opornosci na wenetoklaks. Badanie, w ktorym nadal trwa
rekrutacja, wspiera dalszg ocene potencjatu terapeutycznego kombinacji RVU120+VEN w leczeniu AML o
niekorzystnym rokowaniu. Skojarzenie jest dobrze tolerowane, a najczestszym dziataniem niepozgdanym sg
nudnosci.

Tytut abstraktu (prezentacja posterowa): Otwarte badanie kliniczne RVU120 w monoterapii
oraz w skojarzeniu z ruksolitynibem u pacjentéw z pierwotng lub wtérng mielofibrozg o posrednim
lub wysokim ryzyku (POTAMI-61)

Data prezentacji: 13 czerwca 2025 r., 18:30-19:30 CEST
Numer posteru: PF861

Otwarte badanie kliniczne fazy Il POTAMI-61 ocenia RVU120 - selektywny inhibitor CDK8/19 -
jako monoterapia oraz w skojarzeniu z ruksolitynibem (RUX) w leczeniu pacjentéw z mielofibroza
(ang. myelofibrosis; MF). Wedtug stanu na 6 lutego 2025 r., leczeniem objeto 12 pacjentéw. Mediana czasu
terapii wyniosta cztery tygodnie i zaden pacjent nie osiggnat jeszcze etapu ewaluacji gtéwnego punktu
koncowego ze wzgledu na zbyt krétki czas obserwacji. Trwajgce badanie ma na celu ocene zmniejszenia
objetosci Sledziony, nasilenia objawow oraz bezpieczeristwa leczenia w okresie 24 tygodni. Wstepne wyniki
wskazujg, ze RVU120 — zaréwno jako monoterapia, jak i w potgczeniu z RUX — jest dobrze tolerowany. U trzech
pacjentdw zaobserwowano wczesne oznaki poprawy klinicznej, w tym poprawe parametréow
hematologicznych oraz sygnaty zmniejszenia objetosci sledziony. Uzyskane dane wspierajg dalsze badania
RVU120 jako potencjalnej opcji terapeutycznej dla pacjentéw z MF, u ktérych odpowiedZ na leczenie
inhibitorami JAK byfa niewystarczajaca.

Tytut abstraktu (prezentacja posterowa): RIVER-52: Wieloosrodkowe, otwarte badanie kliniczne RVU120 u
pacjentow z nawrotowym lub opornym zespotem mielodysplastycznym wysokiego ryzyka (HR-MDS) lub ostrg
biataczka szpikowg (AML)
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Data prezentacji: 13 czerwca 2025 r., 18:30-19:30 CEST
Numer posteru: PF548

Otwarte badanie kliniczne fazy Il RIVER-52 oceniato skutecznosé monoterapii RVU120 u pacjentéw z AML lub
z nawrotowym badZ opornym zespotem mielodysplastycznym wysokiego ryzyka (HR-MDS). Leczeniem objeto
39 pacjentéw — 27 z AML oraz 12 z HR-MDS. Terapia wykazata akceptowalny profil bezpieczenstwa, a
najczesciej wystepujacymi dziataniami niepozgdanymi byty objawy ze strony przewodu pokarmowego oraz
zakazenia. U dwdch pacjentédw z mutacjami NPM1 i DNMT3A zaobserwowano ponad 50% redukcje blastow w
szpiku kostnym, jednak nie odnotowano catkowitych remisji (CR). Poniewaz z géry okreSlone kryteria
skutecznosci nie zostaty spetnione, badanie nie przeszto do czesci 2, a rekrutacja zostata wstrzymana.

Tytut abstraktu (prezentacja posterowa): Przefamywanie opornosci na wenetoklaks: synergistyczny potencjat
RVU120 - inhibitora CDK8/CDK19 — w terapii skojarzonej

Data prezentacji: 13 czerwca 2025 r., 18:30-19:30 CEST
Numer posteru: PF415

RVU120 wykazuje silny efekt synergii w potaczeniu z wenetoklaksem (VEN), wspierajgc przetamywanie
opornosci na VEN w leczeniu AML. Badania przedkliniczne wykazuja, ze kombinacja RVU120+VEN skutecznie
oddziatuje na kluczowe szlaki odpowiedzialne za opornos$¢ na leczenie, w tym IL6/JAK/STAT3, TGF-B
oraz PI3K/AKT/MTOR. Kombinacja ta zachowuje réwniez aktywno$¢ w modelach opornosci zaleznej od
mikrosrodowiska szpiku kostnego — jednego z czestych powoddw niepowodzenia terapii. Wyniki te wspierajg
trwajgce badanie fazy Il RIVER-81, w ktorym RVU120+VEN oceniane jest u pacjentow z AML, u ktérych
wczesniejsze leczenie oparte na wenetoklaksie okazato sie nieskuteczne. Badania te podkreslajg potencjat
RVU120 w poprawie wynikéw leczenia poprzez przetamywanie opornosci na wenetoklaks w AML.

2.3. Zdarzenia nietypowe wystepujace w okresie sprawozdawczym
KONFLIKT W UKRAINIE

W zwigzku z wybuchem konfliktu zbrojnego na terenie Ukrainy Zarzad Emitenta dokonat analizy wptywu
trwajgcej wojny na dziatalno$¢ prowadzong przez Emitenta. W ocenie Zarzadu poza ryzykiem walutowym
Zarzad nie zidentyfikowat innych istotnych ryzyk, ktére mogtyby wptynaé na dziatalnos¢ Emitenta.

W szczegdlnosci wskazad nalezy, ze Emitent nie posiada aktywow na terenie Ukrainy, jak rowniez nie prowadzi
dziatalnosci na terenie Ukrainy i Rosji. Udziat podmiotéw z Ukrainy czy Rosji jako dostawcow w strukturze
Emitenta jest nieistotny i ogranicza sie gtéwnie do dostarczania bibliotek zwigzkéw dla projektow discovery na
ich wczesnym etapie.

Zarzad Spotki na biezgco analizuje sytuacje Emitenta. Ewentualne nowe okolicznosci, majace istotny wptyw na
wyniki finansowe i sytuacje biznesowg Emitenta, bedg niezwtocznie przekazywane inwestorom w raportach
biezgcych.
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3. ORGANY KORPORACYINE EMITENTA

Zarzad Emitenta:

1) Pawet Przewiezlikowski — Prezes Zarzadu
2) Krzysztof Brzézka — Wiceprezes Zarzadu
3) Kamil Sitarz — Cztonek Zarzadu
4) Vatnak Vat-Ho — Cztonek Zarzadu
5) Hendrik Nogai — Cztonek Zarzadu

Rada Nadzorcza Emitenta:

1) Piotr Romanowski — Przewodniczacy Rady Nadzorczej

2) Tadeusz Wesotowski — Wiceprzewodniczgcy Rady Nadzorczej
3) Rafat Chwast — Cztonek Rady Nadzorczej

4) Axel Glasmacher — Cztonek Rady Nadzorczej

5) Thomas Turalski — Cztonek Rady Nadzorczej

6) Scott Z. Fields — Cztonek Rady Nadzorczej

7) Peter Smith — Cztonek Rady Nadzorczej

Komitet Audytu:

1) Rafat Chwast — Przewodniczacy Komitetu Audytu
2) Piotr Romanowski — Cztonek Komitetu Audytu
3) Tadeusz Wesotowski — Cztonek Komitetu Audytu

Komitet ds. Wynagrodzen Spétki:

1) Piotr Romanowski — Przewodniczacy Komitetu ds. Wynagrodzen
2) Axel Glasmacher — Cztonek Komitetu ds. Wynagrodzen
3) Thomas Turalski — Cztonek Komitetu ds. Wynagrodzen
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4. INFORMACIJE O AKCJONARIUSZACH POSIADAJACYCH BEZPOSREDNIO LUB POSREDNIO CO

NAJMNIEJ 5% OGOLNEJ LICZBY GOSOW NA WALNYM ZGROMADZENIU SPOtKI ORAZ O AKCJACH
POSIADANYCH PRZEZ CZtONKOW ZARZADU ORAZ RADY NADZORCZE)J

Akcje posiadane przez Cztonkéw Zarzadu i Rady Nadzorczej Spétki na dzien 31.03.2025 oraz na dzien

publikacji Sprawozdania

Imie i nazwisko Akcje Akcje Suma % kapitatu % gtosow
akcjonariusza uprzywilejowane* zwykte akcji  zakladowego na Wz
Zarzad

Pawet Przewiezlikowski 3500 000 482 160 3982 160 17,22% 7482 160 27,54%
Krzysztof Brzézka 267 321 267 321 1,16% 267 321 0,98%
Kamil Sitarz 39230 39230 0,17% 39230 0,14%
Vatnak Vat-Ho 57000 57 000 0,25% 57 000 0,21%
Hendrik Nogai 22500 22 500 0,10% 22500 0,08%

Rada Nadzorcza

Tadeusz Wesotowski

(bezposrednio) 92975 92 975 0,40% 92 975 0,34%
.(r:r‘iee:sliug:;::':l‘;:tl) 1279738 1279738 5,54% 1279738 4,71%
Rafat Chwast 121115 121115 0,52% 121115 0,45%
Thomas Turalski 20100 20100 0,09% 20100 0,07%

*Jedna akcja uprzywilejowana daje prawo do dwdch gfosow na WZ.
**Beneficjentem Augebit FIZ jest Pan Tadeusz Wesofowski — Wiceprzewodniczqcy Rady Nadzorczej Emitenta.

Akcje posiadane przez znaczacych akcjonariuszy Spétki na dzien 31.03.2025

Akcjonariusz Suma akgc;ji Gtosy % gltosow
Pawet Przewiezlikowski 3982 160 17,22% 7 482 160 27,54%
Bogustaw Sieczkowski 825 348 3,57% 1375348 5,06%
Tadeusz Wesotowski (wraz z Augebit FIZ*) 1372713 5,94% 1372713 5,05%
Nationale Nederlanden OFE 1389 036 6,01% 1389 036 5,11%
Allianz Polska OFE 2132540 9,22% 2132540 7,85%
TFI Allianz Polska S.A. 1596 015 6,90% 1596 015 5,87%
BioNTech SE 1917 437 8,29% 1917 437 7,06%
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Akcje posiadane przez znaczacych akcjonariuszy Spétki na dzien publikacji Sprawozdania

Akcjonariusz Suma akgji % gltosow
Pawet Przewiezlikowski 3982 160 17,22% 7 482 160 27,54%
Bogustaw Sieczkowski 825 348 3,57% 1375348 5,06%
Tadeusz Wesotowski (wraz z Augebit FIZ*) 1372713 5,94% 1372713 5,05%
Nationale Nederlanden OFE 1389036 6,01% 1389036 5,11%
Allianz Polska OFE 2132540 9,22% 2132540 7,85%
BioNTech SE 1917 437 8,29% 1917 437 7,06%

Powyzsze informacje o stanie posiadania akcji Emitenta przez akcjonariuszy (w tym bedgcych cztonkami organdw Spétki) posiadajqcych bezposrednio oraz posrednio co
najmniej 5% w ogdlnej liczbie gtoséw na Walnym Zgromadzeniu Spotki sporzgdzone zostaty na podstawie informacji uzyskanych od akcjonariuszy w drodze realizacji przez
nich obowigzkéw natozonych na akcjonariuszy spotek publicznych mocq odpowiednich przepiséw prawa, a w tym na podstawie postanowier ustawy z dnia 29.07.2005 r. o
ofercie publicznej i warunkach wprowadzania instrumentéw finansowych do zorganizowanego systemu obrotu oraz o spétkach publicznych (art. 69 i art. 69a) oraz na
podstawie postanowien Rozporzqdzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) Nr 596/2014 z dnia 16.04.2014 r. w sprawie naduzy¢ na rynku oraz uchylajqcego dyrektywe
2003/6/WE Parlamentu Europejskiego i Rady i dyrektywe Komisji 2003/124/WE, 2003/125/WE i 2004/72/WE rozporzqdzenie MAR, art. 19). Dodatkowo informacje o stanie
posiadania akcji Spotki podawane sq na podstawie dostepnych publicznie danych o zaangazowaniu portfelowym i strukturze aktywow funduszy inwestycyjnych lub funduszy
emerytalnych, w tym na podstawie informacji o liczbie akcji rejestrowanych na Walnym Zgromadzeniu Spétki (dane dostepne okresowo, m.in. na podstawie informacji
pochodzqcych ze sprawozdan finansowych funduszy inwestycyjnych i funduszy emerytalnych — od dnia publikacji ostatniej informacji dane mogq podlegac zmianom).
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5. OSWIADCZENIE ZARZADU O PRZYJETYCH ZASADACH RACHUNKOWOSCI

Zarzad Ryvu Therapeutics S.A. potwierdza, ze zgodnie z jego najlepszg wiedzg, sprawozdanie finansowe Ryvu
Therapeutics S.A. sporzadzone zostato zgodnie z obowigzujgcymi zasadami rachunkowosci oraz odzwierciedla
w sposob prawdziwy, rzetelny i jasny sytuacje majgtkowa i finansowg Ryvu Therapeutics S.A. oraz jej wynik
finansowy. Sprawozdanie Zarzadu z dziatalno$ci Ryvu Therapeutics S.A. zawiera prawdziwy obraz rozwoju i
osiggniec oraz sytuacji Ryvu Therapeutics S.A. w tym opis podstawowych zagrozen i ryzyka.
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6. POZOSTALE INFORMACIE

Postepowania toczace sie przed sagdem, organem wiasciwym dla postepowania arbitrazowego lub
organem administracji publicznej

Spoétka ztozyta do Sadu Okregowego w Krakowie pozew przeciwko Duna Polska S.A. (poprzednio: Mota-Engil
Central Europe S.A.) ("Wykonawca") w zwigzku z budowg Centrum Badan i Rozwoju ha mocy umowy "Budowa
Centrum Badan i Rozwoju Innowacyjnych Lekéw Selvita S.A." z dnia 13 sierpnia 2018 r (,Umowa Budowlana”).
Roszczenia obejmujg zaptate kar umownych za niedotrzymanie ostatecznego terminu wykonania przedmiotu
Umowy Budowlanej, terminéw posrednich, a takze za nieterminowe usuniecie wad w przedmiocie Umowy,
facznie na kwote 13 756 717,07 PLN. Catkowita wartos¢ Umowy Budowlanej wynosita 68 783 585,34 PLN w
tym VAT. Postepowanie toczy przed Sadem Okregowym w Krakowie w | instancji. W dniu 8 lipca 2024 r., Sad
zakonczyt ustne przestuchania swiadkdw i Stron, zobowigzujac jednoczesnie Strony do uiszczenia zaliczek na
poczet opinii biegtego (do 22 lipca 2024 r.) oraz poinformowania Sadu o wspdlnie ustalonych kandydatach na
biegtych (do 1 wrzes$nia 2024 r.). Strony odpowiedziaty na wezwanie Sgdu w ww. terminach. Nastepnie, Sad
wezwat strony do zajecia stanowiska w przedmiocie oferty wybranego przez strony biegtego, ktéry sporzadzi
opinie w ramach zakreslonych przez Strony tez dowodowych. Obydwie strony zaakceptowaty oferte.
Nastepnym etapem bedzie sporzadzenie opinii w ramach zakreslonych pytan.

Wykonawca ztozyt pozew o zaptate przeciwko Spdtce do Sadu Okregowego w Krakowie w zwigzku z
wykonaniem Umowy Budowlanej dla projektu pt. "Budowa Centrum Badan i Rozwoju Innowacyjnych Lekéw
Selvita S.A.". W pozwie Wykonawca domaga sie odszkodowania za koszty poniesione w zwigzku z wydtuzonag
realizacjg Umowy Budowlanej, niezaptaconej czesci wynagrodzenia ryczattowego, a takze wynagrodzenia za
roboty dodatkowe, zamienne i pominiete (5 391 425,63 PLN), oraz zwrotu kwoty wynikajacej z
nieuprawnionego — w ocenie Wykonawcy — skorzystania przez Spdétke z gwarancji zabezpieczajacej nalezyte
wykonanie Umowy oraz usuniecia powstatych wad i usterek (2 063 507,56 PLN). Wraz z ustawowymi
odsetkami, Wykonawca zada od Spoétki tacznej kwoty 7 671 285 PLN. W dniu 22.11.2023 r. zakornczono
przestuchania wszystkich swiadkéw i stron. Nastepnie, akta zostaty skierowane do biegtego sgdowego, celem
sporzadzenia opinii. W dniu 8 kwietnia 2025 r. Spdtce zostata doreczona opinia biegtego. Nastepnym etapem
jest analiza doreczonej opinii oraz ztozenie do niej zarzutow.

Istotne transakcje z podmiotami powigzanymi zawarte na warunkach innych niz rynkowe
Nie wystgpity.

Informacje o powigzaniach organizacyjnych lub kapitalowych Emitenta z innymi podmiotami

Na dzien publikacji raportu Emitent nie tworzy Grupy Kapitatowej. Emitent posiada na dzien sporzadzenia
niniejszego Sprawozdania 1,2% udziatéw w petni rozwodnionym kapitale zaktadowym NodThera Inc.

Udzielone poreczenia kredytu lub pozyczki lub udzielenie gwarancji
Nie dotyczy.
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Inne informacje istotne dla oceny sytuacji kadrowej, majgtkowej, finansowej, wyniku finansowego i ich
zmian oraz informacje, ktore s3 istotne dla oceny mozliwosci realizacji zobowigzan przez Emitenta

Nie dotyczy.

Czynniki, ktére w ocenie emitenta bedg miaty wplyw na osiggniete przez niego wyniki w perspektywie co
najmniej kolejnego kwartatu

Wyniki kolejnych kwartatéw bedg zalezaty przede wszystkim od realizacji strategii Spétki, ktéra zaktada w
szczegoblnosci osiggniecie nastepujacych celéw biznesowych:

e Rozszerzenie potencjatu terapeutycznego RVU120 poprzez zrealizowanie szerokiego rozwoju
klinicznego fazy 1l w wielu wskazaniach hematologicznych  oraz w réznych podejsciach
terapeutycznych (monoterapia i terapia skojarzona);

e Wspieranie rozwoju klinicznego dapolsertibu prowadzonego przez Grupe Menarini;

e Przeprowadzenie rozwoju przedklinicznego i rozpoczecie badania klinicznego fazy | dla jednego
nowego programu;

e Wzmocnienie pipeline’u projektowego Spoétki oraz przyspieszenie postepdw dzieki nowatorskiemu
podejsciu opartemu na platformie ONCO Prime i identyfikacji pierwszych w swojej klasie zwigzkéw
terapeutycznych, a takze koniugatéw przeciwciato-lek (ADC) z nowatorskimi fadunkami aktywnymi;

e Osiggniecie finansowych kamieni milowych w istniejgcych wspétpracach R&D (tj. BioNTech, Exelixis,
Menarini);

e Podpisanie co najmniej jednej nowej umowy o wspdtpracy rocznie.
Objasnienia dotyczace sezonowosci lub cyklicznosci dziatalnosci Emitenta w prezentowanym okresie
Nie dotyczy.

Informacje o odpisach aktualizujacych wartos¢ zapaséw do wartosci netto mozliwej do uzyskania
i odwrdceniu odpisow z tego tytutu

Nie dotyczy.

Informacje o odpisach aktualizujacych z tytutu utraty wartosci aktywow finansowych, rzeczowych
aktywow trwatych, wartosci niematerialnych i prawnych lub innych aktywoéw oraz odwrdéceniu takich
odpisow

Nie dotyczy.
Informacje o utworzeniu, zwiekszeniu, wykorzystaniu i rozwigzaniu rezerw

Informacje o zmianach poziomu rezerw na urlopy oraz premie zostaty opisane w nocie 17 sprawozdania
finansowego.

Informacje o rezerwach i aktywach z tytutu odroczonego podatku dochodowego
Brak istotnych zmian.
Informacje o istotnych transakcjach nabycia i sprzedazy rzeczowych aktywéw trwatych

Brak istotnych zmian.
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Informacje o istotnym zobowigzaniu z tytutu dokonania zakupu rzeczowych aktywoéw trwatych
Brak istotnych zmian.

Informacje o istotnych rozliczeniach z tytutu spraw sgdowych

Nie dotyczy.

Wskazanie korekt btedow poprzednich okresow

Nie dotyczy.

Informacje na temat zmian sytuacji gospodarczej i warunkéw prowadzenia dziatalnosci, ktére maja istotny
wptyw na wartos¢ godziwg aktywow finansowych i zobowigzan finansowych jednostki

Nie dotyczy.

Informacje o niesptaceniu kredytu lub pozyczki lub naruszeniu istotnych postanowiern umowy kredytu lub
pozyczki, w odniesieniu do ktérych nie podjeto zadnych dziatan naprawczych do konca okresu
sprawozdawczego

Nie dotyczy.

Informacje o zmianie sposobu (metody) ustalenia wyceny instrumentéw finansowych wycenianych w
wartosci godziwej

Nie dotyczy.

Informacja dotyczaca zmiany w klasyfikacji aktywéw finansowych w wyniku zmiany celu lub
wykorzystania tych aktywow
Nie dotyczy.

Informacja dotyczaca emisji, wykupu i sptaty nieudziatowych i kapitatowych papieréw wartosciowych
Nie dotyczy.

Informacje dotyczace wyptaconej (lub zadeklarowanej) dywidendy, tacznie i w przeliczeniu na jedna akcje,
z podziatem na akcje zwykte i uprzywilejowane

Nie dotyczy.

Zdarzenia, ktére wystapity po dniu, na ktdry sporzagdzono kwartalne sprawozdanie finansowe, nieujetych
w tym sprawozdaniu, a mogace w znaczacy sposob wptynaé na przyszte wyniki finansowe Emitenta

Nie wystgpity.

Informacja dotyczaca zmian zobowigzan warunkowych lub aktywéw warunkowych, ktére nastgpity od
czasu zakonczenia ostatniego roku obrotowego

Informacje dotyczgce zmian zobowigzan warunkowych lub aktywéw warunkowych zostaty opisane w nocie 22
sprawozdania finansowego.

Inne informacje mogace w istotny sposéb wptyngé na ocene sytuacji majatkowej, finansowej i wyniku
finansowego emitenta

Nie dotyczy.

Kwota i rodzaj pozycji wptywajacych na aktywa, zobowigzania, kapitat wtasny, wynik netto lub przeptywy
pienieine, ktdre s nietypowe ze wzgledu na ich rodzaj, wartos¢ lub czestotliwos¢
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Nie dotyczy.
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