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| Nota prawna ® POLTREG

NINIEJSZY DOKUMENT | INFORMACJE W NIM ZAWARTE MAJA CHARAKTER WYLACIZNIE INFORMACYJNY. DOKUMENT ZAWIERA STWIERDZENIA DOTYCZACE PRZYSZLOSCI
OBARCZONE RYZYKIEM | NIEPEWNOSCIA. INFORMACIJE TE NIE STANOWIA WIAZACYCH PROGNOL.

Niniejszy dokument zostat przygotowany przez PolTREG S.A. z siedzibg w Gdansku (,,Spotka”) wytgcznie w celach informacyjnych i nie stanowi, nie jest czesciq,
a takze nie moze byc traktowany jako oferta nabycia, objecia, zbycia lub subskrypciji jakichkolwiek papierow wartosciowych bgdz instrumentow finansowych.

W szczegolnosci, dokument nie stanowi oferty publicznej w rozumieniu art. 2 lit. d) Rozporzgdzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2017/1129 z dnia 14 czerwca
2017 r. wsprawie prospektu, ktory ma byc¢ publikowany w zwigzku z ofertg publiczng papierow wartosciowych lub dopuszczeniem ich do obrotu na rynku regulowanym
oraz uchylenia dyrektywy 2003/71/WE, ani zadnej inngj oferty, w tym oferty w rozumieniu kodeksu cywilnego, ani zaproszenia lub zachety do objecia, nabyciq,
zbycia, subskrypcji lub sktadania ofert nabycia lub zbycia jakichkolwiek papierow wartosciowych ani innych instrumentow finansowych. Niniejszy dokument nie
stanowi informacji o papierach wartosciowych ani innych instrumentach finansowych i warunkach ich nabycia lub objecia, stanowigcej wystarczajgcg podstawe
do podjecia decyzji o nabyciu, zbyciu lub objeciu tych papierow wartosciowych. Informacje przedstawione w niniejszym dokumencie stanowig ogodlne, skrocone
informacje o Spodtce i nie powinny byc¢ traktowane jako kompletne i wystarczajgce zrodto wiedzy o Spodtce, wystarczajgcej do podjecia decyzji inwestycyjne;
w zakresie nabycia, objecia, zbycia lub subskrypcii papierow wartosciowych Spotki.

Oswiadczenia dotyczgce przysztosci zawarte w niniejszym dokumencie, w szczegolnosci takie jak przewidywania co do przychodow czy rozwoju Spotki, zostaty
ustalone na podstawie szeregu zatozen, oczekiwan oraz projekcji, a w zwigzku z tym obarczone sqg ryzykiem niepewnosci i mogqg ulec zmianie pod wptywem
czynnikdw zewnetrznych, jak i wewnetrznych i nie nalezy traktowac ich jako wigzgcych prognoz. Ani Spotka, ani osoby dziatajgce w jej imieniu, w szczegolnosci
cztonkowie Zarzgdu Spotki, doradcy Spodtki, ani jakiekolwiek inne osoby, nie udzielajg zapewnienia, ze przewidywania dotyczgce przysztosci zostang spetnione, w
szczegolnosci nie gwarantujg zgodnosci przysztych wynikow lub wydarzen z tymi oswiadczeniami, jak rowniez tego, ze przyszte wyniki Spotki nie bedq sie istotnie
roznic od przewidywanych. Informacje zawarte w niniejszym dokumencie nie podajg kompleksowe| ani petnej analizy sytuacji finansowo-ekonomicznej Spotki.
Informacje zamieszczone w niniejszym dokumencie mogq ulegac istotnym zmianom. Ani Spdtka, ani zadna inna osoba nie ma obowigzku ich aktualizowania. Ani
Spotka, ani zadna inna osoba nie ponosi jakiejkolwiek odpowiedzialnosci za jakgkolwiek szkode poniesiong przez jakgkolwiek osobe w zwigzku z niescistosciami
lub pominieciami w niniejszym dokumencie. Odbiorca niniejszego dokumentu ponosi odpowiedzialnos¢ za przeprowadzenie wtasnej analizy i oceny informacii
zawartych lub przywotywanych w niniejszym dokumencie.

Informacje zawarte w dokumencie sg aktualne na dzien ich publikacji i mogqg byc¢ zmieniane bez wczesniejszego powiadomienia, mogqg byc¢ takze niepetne lub
skrocone oraz mogg nie zawierac wszystkich istotnych informacji dotyczgcych Spdtki. Odpowiedzialnosc za sposdb wykorzystania informacji zawartych w niniejszym
dokumencie spoczywa wytgcznie na osobie korzystajgcej z tego dokumentu.



| Zespot “® POLTREG

PROF. PIOTR TRZONKOWSKI MARIUSZ JABLONSKI KAMILLA BOK
Latozyciel | Prezes Zarzqgdu Cztonek Zarzgdu Cztonek Zarzgdu

* Lekarz medycyny, twérca metody TREG, * Lekarz medycyny * Ponad 25 lat doSwiadczenia w biznesie

ékwio’r,ozvy ou’rkc])ry’re’r W obszarze terapii * 5 lat doéwiadczenia jako Dyrektor Generalny — fg?kkcji I‘<iekrow.nic.:ée i ﬁorsqudcze w takich
OMmOorkowyc w Philips Healthcare, gdzie odpowiadat za spotkach Jak m.n.. Ruch, solar,

* Profesor nauk medycznych, kierownik Katedry rozwQj organizacji oraz sprzedaz produktow * DosSwiadczenie na funkcjach menedzerskich
i Zaktadu Immunologii Medycznej Gdanskiego medycznych w 7 krajach Europy Srodkowo- w Towarzystwach Funduszy Inwestycyjnych
Uniwersytetu Medycznego Wschodniej oraz Finlandii, Irlandii i na Cyprze « Posiada miedzynarodowy certyfikat

o W przesztosci Uniwersytet w Oksfordzie e 15 |lat dosSwiadczenia na stanowiskach zarzgdzania projektami ,,PRINCE 2
I Uniwersytet w Chicago zarzgdczych w Eli Lilly (w obszarze strategii, — Foundation — Examination”

e Ponad 170 publikacji, ponad 4000 cytowan sprzedazy i marketingu)
wedtug Web of Science, indeks H=32 e Partner w funduszu PAAN Capital

ok. 50 pracownikow

Miedzynarodowa Rada Naukowa Zespot Spotki

g

11 ekspertow 30 pracownikow
| wspotpracownikow

obecnie



| Dlaczego rozwija sie autoagresja? *® POLTREG

Mechanizmy tolerancji immunologicznej

Uktad odpornosciowy 9y



*® POLTREG

| Dlaczego rozwija sie autoagresja?

b o

Okoto 80 opisanych
chorob
autoimmunologicznych

Autoreaktywne limfocyty



| Terapie komoérkowe i genowe ® POLTREG

Terapie rozwijane przez PolTREG nalezg do najbardziej zaawansowanej generacji lekéw dostepnych na swiecie

Biotech 3.0
CGT - cell and gene
therapies (“zywe leki”)
- Terapie genowe
Ztozonos¢ i komodrkowe, genetycznie
terapii modyfikowane komorki .- v

Biotech20 7
Leki biologiczne @ @
Duze czgsteczki,

terapie przeciwciatami

Biotech 1.0
Mate czqgsteczki
Zdefiniowane,
chemicznie
produktywne

Terapie komorkowe |
Od > 120 lat Od >30 lat Od >10 lat Czas: genowe to Obecnie

Terapie CGT stanowiqg ok. 1% dopuszczonych na gtownych naj ba rdZiej Obiecujace

rynkach, ale az 12% pipeline badan klinicznych i 16% badan .
przedklinicznych (estymacja, niedoszacowana). teraple W ChOrObaCh
nieuleczalnych

Ir6dto: Opracowanie wiasne na podstawie raportu Multiple Sclerosis Market and Development Assessment. ( u n m et m e d I C a | n e e d S )



| O nas
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ZDARZENIA KLUCZOWE DLA WARTOSCI

*® POLTREG

SPOLKI o
2020- 2021 O
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Rekrutacja pierwszego
Rozpoczecie prac nad Rozpoczecie | fazy pacjenta do badania
zastosowaniem TREGS w badan klinicznych w klinicznego w SM
leczeniu CT1 CT1
2021-2022
3 KLUCZOWE
. SCIEZKI
Wyniki pierwszych badan fompecasie TRey ROZWOJ U

na pacjentach (w GvHD)

badan klinicznych w
CT1

POLTREG




| Porifolio projektow

*® POLTREG

Obszar Wskazanie
terapeutyczny

Faza Faza
odkrycia przedkliniczna

Faza |

Faza ll

Faza lll

Nowo zdiagnozowani pacjenci

(stage 3 cukrzycy typu 1)
Cukrzyca typu 1
Pacjenci bezobjawowi

(stage 1 cukrzycy typu 1)

PTG-007+ / rituximab
CD3+CD4+CD25+CD127-FoxP3+ Tregs

PTG-007
CD3+CD4+CD25+CD127-FoxP3+Tregs

Postac rzutowo-remisyjna

Stwardnienie rozsiane
Postac pierwotnie postepujgca

PTG-007+ / tecfidera
CD3+CD4+CD25+CD127-FoxP3+Tregs

PTG-007
CD3+CD4+CD25+CD127-FoxP3+Tregs

Choroby autoimmunologiczn

Autoimmunologia (CT1, SR, RZS, transplantologia,

alergologiaq, itd.)

N P1G-020

Antygenowo specyficzne TREGI

-
CAR-TREGs

Genetycznie modyfikowane

opracowanie TREG 2.0,
potwierdzenie ich
bezpieczenstwa

i rozpoczecie prob
klinicznych

Doradcq Spditki przy procesie badan klinicznych jest pr e):el



| Unikalna metoda wytwarzania komorek TREG s roirrec

Separacja kozucha Sortowanie, namnazanie Podanie terapii
leukocytarnego i osocza komorek, certyfikacja produktu komorkowej

‘I Pobranie krwi

Po pobraniu Po sorcie Po namnozeniu

—
[/’“\ Unikalna technologia PoITREGU pozwala namnozy¢ populacje
@ komorek TREG w warunkach ex vivo bez zmiany ich wtasciwosci

Technologia zabezbieczona patentami i
zgtoszeniami patentonymi na globalnych rynkach




POLTREG

Laboratorium PoOITREG

.
T AW Rimen -

ey Y L
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| Wspotpraca z AZTherapies POLTREG

[@ AZTHERAPIES ‘) POLTREG

CAR-Treg for neurodegenerative diseases
program

Poltreg S.A.

ul. Waty Piastowskie 1, lok. 1508 200 Clarendon Street, 17" Floor
80-855 Gdansk Boston, MA 02116

www.poltreq.tech www.aztherapies.com

11



http://www.aztherapies.com/
http://www.poltreg.tech/

| Technologia CAR-T

CAR Technology Directs Tregs to Glia to Reduce Neuroinflammation

Silencing HLA in order to use

HLA-A/B/C

;;\\\\\\\\\\\
CAR construct

glial-binding
Ssckv

Signaling
&
Co-
stimulation
domains

CD28

CD3¢

CARTreg ,off-the-shelf’ across HLA

/mismatch (allogeneic)

Target expressed
exclusively on
oligodendrocytes
and neurons

*® POLTREG

12



| Unikalna metoda wytwarzania komorek TREG s roitrec

CAR-Treg therapy for neurodegenerative diseases

Blood Brain Barrier

13



| Trendy rynkowe

Rosngce przychody

Transakcje partneringowe
w Il H2022r.

3Q 2022 - Technologia GenftiBio (Engineered
TREG) w terapiach nieswoistego zapalenia
jelit IBD (choroba autoimmunologiczna)

(j) genti

1,9 mid USD - biodollar

— (I Bristol Myers Squibb®

4Q 2022 - teplizumab — cukrzyca typu 1

(Qroventionbio .
<

intercepting and preventing disease

sanofi

20 min USD bezzwrotnej ptatnosci
35 min USD zakup akcji Provention Bio

*® POLTREG

Rejestracja przez FDA pierwszego

spotek sprzedajagcych

terapie onkologiczne
CAR-T

1218 .57, 1906
min USD % min USD

(9M 2021) (9M 2022)

Akceptacja FDA zaktadu
Kite (Gilead) do

wytwarzania wirusowych
wektiorow (niezbednych
do wytwarzania CAR-T)

o Wytworcy dostrzegajg duzy popyt
na terapie komorkowe

* Duza wartosc¢ posiadania wtasnego
zaktadu produkcyjnego — potencjat w
obszarze CDMO

Irodto: Raporty finansowe Bristol Myers Squibb, Gilead, Johnson & Johnson, informacje prasowe Provention Bio, GentiBio.

na swiecie leku zmniejszajgcego
ryzyko rozwoju objawowej
cukrzycy typu 1

* Tzield - teplizumab ze spotki Provention Bio
zostat zarejestrowany, jako terapia
Zzmniejszajgca ryzyko wystgpienia objawowej
cukrzycy typu 1 (stadium 3)

» Stymulacja rozwoju rynku leczenia cukrzycy
typu 1 na etapie przedobjawowym

* Prevention Bio dostrzega potencjat do
dalszego rozwoju teplizumabu w terapii
skojarzonej z terapiami komaorkowymi.

14




| Wzrost sprzedazy lekdow komorkowych CAR-T s poitrec

Przychody ze sprzedazy lekéw komoérkowych
CAR-T (min USD) Leki onkologiczne bazujgce na terapiach
2500 komorkowych CAR-T
2000 1906 Sprzedaz Nazwa leku Firma
+56% 9M 2022
1500 263 min USD Abecma
1218 Bristol Myers Squibb
127 min USD Breyanzi
1000
217 min USD Tecartus
Gilead
500 823 min USD Yescarta
0 /9 min USD Carvykti Johnson & Johnson
M 2021 M 2022 397 min USD Kymrioh Novartis

Irédto: Raporty finansowe Bristol Myers Squibb, Gilead, Johnson & Johnson, Novartis

15



| Teplizumab zaakceptowany przez FDA *® POLTREG

STADIA ZAAWANSOWANIA CUKRZYCY TYPU 1

Stadium 1 Stadium 2 Stadium 3
100% ¥ ,

TEPLIZUMAB PROVENTION
BIO ZAAKCEPTOWANY
PRZEZ FDA W TERAPII
PRZEDOBJAWOWE)J
CUKRZYCY TYPU 1 U
WYBRANYCH GRUP
PACJENTOW

Komorki B (%)

0

R

| podatnos¢ genetyczna

Il inicjacja

Il subkliniczna autoimmunoagresja

IV spadek wytwarzania insuliny

V wystgpienie pethoobjawowej cukrzycy
VI cukrzyca insulinozalezna

16



| Co to oznacza dla naszej terapii? *$ POLTREG

Autoreactive
T

Natural T, CDA4+

CD25MINC DA+ €8s

17



| Co to oznacza dla naszej terapii? *$ POLTREG

Increased number and activity
Low number and impaired of autoreactive effectors

function of Treg
(eg. IPEX)

Autoreactive
T

Natural T,
CD25M9hCD4+

CD4+
CD8+

18



| Co to oznacza dla naszej terapii? * POLTREG

19



| Co to oznacza dla naszej terapii? * POLTREG

20



| Co to oznacza dla naszej terapii? * POLTREG

insulin deficiency

21



CO TO OZNACZA DLA NASZEJ TERAPII?
TERAPIA DEPLECYJNA np. antyCD3

TERAPIA POLTREG (Tregs + antyCD20)

Kaplan-Meier Plot of First Loss of Remission

1.0 4

o 15 30

Mar'ek—Tr'zonkowskct;mlg et al. J Transl Med. 2016

60" 90" 120" 150' 180" 210" 240

\ + Censored\
PRV-031 (Teplizumab) .
At-Risk study: clinical T1D delay = ~3 years 0.8-
Kaplan-Meier curve of time to TID . . .. . . 2
D oo o subjects et risk Median time to clinical T1D diagnosis =
-% 0.6
10 8 ,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,
08 Teplizumab: 59.6 months o
Rx group 1D free §
0.8 — Teplizumahk (M=44) 2244 (50%) . .
o —_ PIaF:;CbU[N=32:I 732 (22%) Placebo: 24.4 months P Tl’egs +
e o ) > .
- . Overall haz.ard ratio 0.457 n a nt|CD20
= (p=.01, 2-sided, Cox model)
g 0.5
E_ o Single 14-day course of PRV-031 significantly
nij 0 delayed the clinical onset of T1D by 35.2 months
Q2
| One subject have yet to develop clinical diabetes 0.0
b a4 a4 4] 38 37 29 23 19 12 n 10 B Teplizumab >8.5 years from start of treatment ' ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
00 a3 24 12 18 7 7 n n g 7 3 z Placebo 3 6 9 12 18
) 12 24 36 48 60 72 Time of Event [in months]
On-study (months)
: b Treatment
rove n‘UOﬂ [@®! Tregs+anti-CD20 rituximab Tregs
Her‘OId K- et a/- NEJM 2019 (E:—E) ntercepting and preventing disease 12| —m—————o Anti-CD20 rituximab  —— Control
e
Zielinski M. et al. Diab. Obes. Metab. 2022
MMTT 5 years post
: : : : —@- control |—
A All patients E B Tregs
2z . T 2,5
a E 0 — B . T
o ~_ g o7
e = 7 — ~u e 2,0
i = T T E ]
2 £ _0.10- ~ SE 7 o =
I —. 23 = — 2
% e . . S & o5 “'----:::::;--. £ 15¢
= = = A Q
. I —e S
% = —- 14-day full-dose group R = ol
P E "| —&— Placebo group = <A
s 030 03 b
1 0,5
i T T T 0 T T T T T
Herold K. et al. Lancet 2005 0,0
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| Co 1o oznacza dla nqszej ferqpii? TERAPIA POLTREG (Tregs + antyCD20)

TERAPIA DEPLECYJNA np. antyCD3

PRV-031 (Teplizumab)

At-Risk study in T1D

AE-rick ‘ Teplizumab (n=44) —»> o\ 1oV ENDPOINT

The NEW ENGLAND subjects
JOURNAL of MEDICINE

Placebo (n=32) — 5 Onset of clinical T1D

‘ Primary endpoint
ORIGINAL ARTICLE

* Time to development of T1D from randomization

An Anti-CD3 Al‘ltibOd}’, Teplizumab, after single 14-day course of teplizumab by IV infusion
in Relatives at Risk for Type 1 Diabetes Population

Kevan C. Herold, M.D., Brian N. Bundy, Ph.D., S. Alice Long, Ph.D.,

* 28 years old, relative of a patient with T1D

ABSTRACT
g Abnormal glucose tolerance

BACKGROUND

Type 1 diabetes is a chronic autoimmune disease that leads to destruction of insulin-
producing beta cells and dependence on exogenous insulin for survival. Some inter-
ventions have delayed the loss of insulin production in patients with type 1 diabetes, Conducted b\/ TrialNet
but interventions that might affect clinical progression before diagnosis are needed.

>2 T1D-related autoantibodies

Funded by the NIH and JDRF

proventionbio
= ntercepting and preventing disease

1

First admission and
diagnosis of T1DM rle A
(no of patients). 1314 e

Bialystok — 154
Gdansk — 371
Katowice — 482
bodz - 307
Excluded/not fullfiled
1 protocol criteria (N): 1269
45 patients identified

as fullfiling the clinical
protocal criteria

Not consented (M) 9

36 patients consented

and recruited
25 patients randomized to 11 patients not randomized
intervention groups: included into non-intervention
1. Tregs+rituximab: N=12 group:
2. Tregs+placebo: N=13 3. Contral: N=11

36 patients included into
Intention-To-Treat (ITT)
and Safety analysis:

1. Tregs+rituximab: N=12
2. Tregs+placebo: N=13
3. Control: N=11

Zielinski M. et al. Diab. Obes. Metab. 2022

TregVAC 1.0

Briefly, a cohort of |12 Caucasian childreAnlfrom Polish

population with recently diagnosed DM1 was treated with ex vivo
expanded autologous Tregs. The general health and metabolic status
of treated individuals were followed and compared at 4 and 12

months after inclusion to the study with

10 non-treated control

patients matched for age, sex and disease duration.
Marek-Trzonkowska et al. Clin Immunol 2014 23



| Co to oznacza dla naszej terapii? *$ POLTREG
TERAPIA DEPLECYJNA np. antyCD3, antyCD5ﬁ2 TERAPIA POLTREG (Tregs + antyCD20)

Absolute numbers of T cells

- /M CD8+T cells
[ [scparTces

ALY
g €

c;\selinfe for*é CD8~§+

i basailine fcéar CD4§+ l

SR —]

EO’O 2 2 . : ; l 2 . :
S before 7days  2months 9months 15months
@ 2days lmonth 6months 12months

Trzonkowski et al. Am J Transplantation 2008

—

m
[ ]
=

20

15

CDACcY

£
5 o i
=] ) .
Al 5 R
LR ™ - "'.h““-'”‘h" i T
NI S S
B i 3 T — o
10° 10° 107 100 10 - T e —— &
CD19PE m 3
¢ E - x
:q = -
| 0
|
1 Brak
'-, limfocytow T 57
;55 o 28 52 78 104
g i
; Week
|
'_'='_1ir Treatment —&— Tregs+anti-CD20 Rituximab & Tregs ———*-—— Ec-niml|
H
o Zielifiski M. et al. Diab. Obes. Metab. 2022
I T T T 0t e

CIF3PE

Deplecja limfocytow B

 Z dtugoletnich obserwacji u pacjentow po przeszczepach wiadomo, ze terapia deplecyjna naraza pacjenta
na ciezkie zakazenia oraz ryzyko rozwoju pewnych grup nowotworow w przysztosci
 Proliferacja homeostatyczna doprowadzi do silniejszej reakcji autoimmunologicznej u 30% pacjentow
w przysztosci (to wzrost ryzyka zapalen tarczycy i celiakii, bedacych czestym powiktaniem cukrzycy typu 1) 24



| Co to oznacza dla naszej terapii? * POLTREG

s budowanie rynku - zwigkszenie swiadomosci, zainteresowanie
il big pharmy

wzrost znaczenia | zainteresowania badaniami w obszarze
prediabetes (PreTREG)

@ Istniejgcy potencjat terapii skojarzonych

@ koszt terapii (teplizumab ~194k USD)




| Podsumowanie *® POLTREG

;{ Szerokie portfolio Pozytywne trendy rynkowe
* 3 produkty (poliklonalne TREGI w fazie * Wysokie wartosci fransakcji partneringowych
Klinicznej, TREGI specyficzne tkankowo * Rosngce przychody spodtek sprzedajgcych
oraz CAR—TREG| A\ fOZ|e przedkllnlcznej) Tergpie Onko|ogiczne CAR_T

* 4 projekty w badaniach klinicznych
(cukrzyca typu 1 i stwardnienie rozsiane)

* 2 projekty w badaniach przedklinicznych

@ Globalny zasieg Przetom w leczeniv cukrzycy

» POITREG - Swiatowy pionier w terapiach komorkowych przedobjawowej

» Swiatowe autorytety w Radzie Naukowe; Rejestracja przez FDA pierwszego na swiecie
leku w terapii stanu przedcukrzycowego - Tzield

* Rozw{j terapii we wspotpracy z amerykanskg firmg (teplizumab) od Provention Bio

AlTherapies z Bostonu

* Wspotpraca z miedzynarodowymi doradcami
np. CRO - Parexel

26



| Kontakt

PoITREG S.A.

Waty Piastowskie 1 lok. 15
08,80-855 Gdansk

tel. sekretariat: +48 512 532 40
e-mail: office@poltreg.com

Kontakt dla Inwestorow i Mediow

Kamil Majcher, Agencja NewTechComm

Tel. +48 507 649 596
E-mail: K. majcher@newtechcomm.pl
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