Otrzymanie pierwszej dawki ION582 przez pacjenta w kluczowym badaniu klinicznym
fazy 3 REVEAL dla oséb z zespotem Angelmana

11 czerwca 2025

- Ukonczenie rekrutacji przewidywane na 2026r. -

CARLSBAD, Kalifornia. -- /BUSINESS WIRE/ -- 11 czerwca 2025r. -- lonis Pharmaceuticals, Inc.(Nasdag: IONS) ogtosit dzi$, ze
podano dawke pierwszemu uczestnikowi w globalnym badaniu fazy 3 REVEAL, ktérego celem jest ocena skutecznosci i
bezpieczenstwa ION582 — eksperymentalnej terapii do stosowania u os6b z zespotem Angelmana (ZA), powaznym i rzadkim
zaburzeniem neurorozwojowym, ktére prowadzi do znacznych deficytéw fizycznych i poznawczych.

"Podanie pierwszej dawki osobie z zespotem Angelmana w naszym kluczowym badaniu REVEAL to wazny kamien milowy dla
tej niedostatecznie wspieranej spotecznosci, ktéra obecnie nie ma dostepu do zatwierdzonych terapii modyfikujacych przebieg
choroby," powiedziata dr Holly Kordasiewicz, starsza wiceprezes ds. neurologii w lonis. "To kontrolowane placebo badanie oceni
ION582 u dzieci i dorostych z delecjg lub mutacjg genu UBE3A i opiera sie na wczesniejszych, obiecujgcych wynikach z
badania fazy 1/2 HALOS. To osiagniecie odzwierciedla nasze zaangazowanie na rzecz oséb dotknietych zespotem Angelmana i
rozwija nasz zakres innowacji w neurologii, obejmujgcy leki SPINRAZA i QALSODY. Dzieki ION582 kontynuujemy rozwoéj naszej
wiodacej, w petni wiasne;j linii lekéw neurologicznych, obejmujgcej osiem terapii w fazie klinicznej — zaréwno na choroby rzadkie,
jak i bardziej powszechne."

REVEAL (NCT06914609) to globalne, randomizowane, podwdjnie zaslepione, kontrolowane placebo badanie fazy 3, ktére
obejmie okoto 200 dzieci i dorostych z ZA wynikajgcym z delecji lub mutacji genu UBE3A pochodzenia matczynego. Podczas
52-tygodniowego okresu trwania terapii uczestnicy zostang losowo przydzieleni w stosunku 2:1 do otrzymywania ION582 lub
placebo. Osoby w grupie aktywnej beda otrzymywaé kwartalnie dawki 40 mg lub 80 mg ION582. Po okresie podawania terapii,
kwalifikujgcy sie uczestnicy przejdg do diugoterminowej fazy przedtuzenia, w ktérej wszyscy beda otrzymywac¢ ION582 przez
okres do 2 lat. Gtéwnym punktem kofAcowym jest poprawa komunikacji ekspresyjnej oceniana za pomoca skali Bayley Scales
for Infant and Toddler Development-4 (Bayley-4), obiektywnej i bezposrednio przeprowadzanej przez Kklinicyste oceny
funkcjonowania. Deficyty w komunikacji ekspresyjnej sa uwazane za najbardziej ucigzliwe objawy dla opiekunéw oséb z ZA.
Wsréd drugorzedowych punktéw korcowych znajdujg sie ogdlna ciezkos¢ choroby, funkcje poznawcze, komunikacja, sen,
funkcje motoryczne i umiejetnosci zycia codziennego, a takze inne punkty eksploracyjne.

W zakonczonej czesci MAD (Multiple Ascending Dose) fazy 1/2 badania HALOS, ION582 wykazat spdjng i obiecujgcg poprawe
kliniczng we wszystkich obszarach funkcjonalnych, w tym komunikacji, funkcji poznawczych i motorycznych, oraz wykazat
korzystny profil bezpieczenstwa i tolerancji na wszystkich poziomach dawkowania.

Wiecej informacji o badaniu klinicznym REVEAL mozna znalez¢ na stronie: www.ionisrevealstudy.com oraz
www.clinicaltrials.gov.

O leku ION582

ION582 to eksperymentalny lek antysensowny ukierunkowany na RNA, zaprojektowany w celu zahamowania ekspresji
transkryptu antysensownego UBE3A (UBE3A-ATS) i zwiekszenia produkcji biatka UBE3A, z potencjalnym zastosowaniem w
leczeniu zespotu Angelmana (ZA). Amerykanska Agencja ds. Zywnosci i Lekéw (FDA) oraz Europejska Agencja Lekéw (EMA)
przyznaty ION582 status leku sierocego. Dodatkowo FDA nadata ION582 status Fast Track oraz Rare Pediatric designation.

O zespole Angelmana (ZA)

ZA to rzadka, genetyczna choroba neurologiczna, ktéra dotyka okoto 1 na 21 000 osdb na Swiecie i jest spowodowana utratg
funkcji genu UBE3A dziedziczonego od matki. Objawy ZA zwykle pojawiajg sie we wczesnym dziecinstwie i obejmujg gteboka
niepetnosprawnos¢ intelektualna, problemy z réwnowaga, zaburzenia motoryczne oraz wyniszczajgce napady padaczkowe.
Wiekszos$¢ osob z ZA nie mowi. Chorzy majg normalng dtugos¢ zycia, ale wymagajg catkowitej opieki. Niektore objawy moga
by¢ leczone istniejgcymi lekami, jednak nie istniejg zatwierdzone terapie modyfikujgce przebieg choroby.

O lonis Neurology

lonis jest przodownikiem w zakresie odkrywania i opracowywania lekéw na choroby neurologiczne, w tym leku SPINRAZA®
(nusinersen) — pierwszego zatwierdzonego leczenia rdzeniowego zaniku miesni, WAINUA™ (eplontersen) — leku na
dziedziczng amyloidowa neuropatie polineuropatyczng zwigzang z transtyretyng (ATTRv-PN) oraz QALSODY® (tofersen) na
SOD1-ALS. Portfolio kliniczne obejmuje 13 terapii, z czego osiem nalezy w catosci do lonis. W sktad portfolio lonis wchodzg leki
na choroby, dla ktérych istnieje niewiele lub nie istniejg zadne terapie modyfikujgce przebieg choroby, takie jak choroby rzadkie,
w tym choroba prionowa i choroba Alexandra, a takze bardziej powszechne jak choroba Alzheimera i Parkinsona.

O lonis Pharmaceuticals, Inc.

Od trzech dekad firma lonis opracowuje leki, ktdére zmieniajg przyszto$¢ oséb z powaznymi chorobami. Obecnie lonis ma sze$¢
wprowadzonych na rynek lekéw i prowadzi zaawansowane prace badawcze w neurologii, kardiologii i innych obszarach o
duzym zapotrzebowaniu medycznym. Jako pionier w dziedzinie lekéw ukierunkowanych na RNA, lonis kontynuuje rozwdj
innowacyjnych terapii RNA, jak rowniez nowych podejs¢, takich jak edycja genoéw. Gteboka wiedza o biologii choréb i wiodgce
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technologie sg podstawa dziatan firmy, napedzanych przez nieztomno$¢ i pilnos¢ w dostarczaniu przetomowych rozwigzan
pacjentom. Aby dowiedzie¢ sig wigcej, odwiedz strone lonis.com oraz obserwuj firme na X (Twitterze), LinkedIn i Instagramie.

Oswiadczenia lonis dotyczace przyszitosci

Niniejsza informacja prasowa zawiera o$wiadczenia dotyczace przysziosci dziatalnosci firmy lonis oraz potencjatu
terapeutycznego i komercyjnego leku ION582, naszych lekéw komercyjnych i innych lekéw w fazie rozwoju i opracowywanych
technologii. Kazde oswiadczenie dotyczgce celéw, oczekiwan, prognoz finansowych i innych, intencji czy przekonan powinno
by¢ traktowane jako o$wiadczenie obarczone ryzykiem. Takie oswiadczenia podlegajg okre$lonym ryzykom i niepewnosciom
zwigzanym m.in. z procesem odkrywania, opracowywania i komercjalizacji bezpiecznych i skutecznych do uzycia przez ludzi
terapii, a takze dgzeniach w rozwoju biznesowym zwigzanym z tego typu lekami. Oswiadczenia te opierajg sie na zatozeniach,
ze jedli nie zostang zrealizowane lub uznane za stuszne, mogg spowodowac réznigce sie¢ materialnie rezultaty od tych
wyrazanych lub sugerowanych przez takie oSwiadczenia dotyczace przysziosci. Chociaz prognozy przysziosciowe firmy lonis
odzwierciedlajg dobrg wiare w ocene jej zarzadzania, oparte sg one wytgcznie na faktach i czynnikach obecnie znanych firmie
lonis. Z wyjatkiem sytuacji wymaganych przez prawo, nie zobowigzujemy sie do aktualizowania jakichkolwiek prognoz
przysztosciowych z réznych powodow. W zwigzku z tym zaleca sig, aby nie polega¢ na tych prognozach. Ryzyka te oraz inne
zagrozenia zwigzane z programami firmy lonis sg szczegétowo opisane w rocznym raporcie firmy lonis na formularzu 10-K za
rok zakonczony 31 grudnia 2024 r. oraz w najnowszym formularzu 10-Q, ktére sg dostgpne w dokumentacji Amerykanskiej
Komisji Papieréw Wartosciowych i Gietd (SEC). Kopie tych oraz innych dokumentéw sg dostepne u firmy.

W niniejszym komunikacie prasowym, o ile kontekst nie stanowi inaczej, terminy ,lonis”, ,firma”, ,my”, ,nasz” i ,nas” odnoszg sie
do firmy lonis Pharmaceuticals oraz jej spétek zaleznych.

lonis Pharmaceuticals® jest znakiem towarowym firmy lonis Pharmaceuticals Inc. SPINRAZA® i QALSODY® sa
zarejestrowanymi znakami towarowymi firmy Biogen. WAINUA™ jest zarejestrowanym znakiem towarowym grupy spotek
AstraZeneca.

Wersja zrédtowa dostepna na: https://www.businesswire.com/news/home/20250611150485/en/
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