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Ascelia Pharma
Med fokus på särläkemedel

Kommande händelser
 

Bolagsfakta (mkr)
 
Antal aktier 35m

Börsvärde 1,017

Nettoskuld (291)

EV 726

Free $oat 69%

Daglig handelsvolym, snitt 160(k)

Reuters/Bloomberg ACE.ST/ACE.SS

 
Prognos (kr)

 
20 21 22 23

 
Omsättning, mkr 0 0 0 20

Tillväxt -% -% -% -%

EBITDA, mkr (92.4) (132.8) (188.8) (221.1)

EBIT, mkr (93) (134) (190) (222)

EPS, justerad - - - -

EPS tillväxt -% -% -% -%

EK/aktie 6.8 8.5 3.0 11.1

Utdelning/aktie - - - -

EBIT-marginal -% -% -% -%

ROE -% -% -% -%

ROCE -% -% -% -%

EV/Sales --x nmf nmf 35.6x

EV/EBITDA (7.8)x (5.5)x (3.8)x (3.3)x

EV/EBIT (7.8)x (5.4)x (3.8)x (3.3)x

P/E, justerad --x --x --x --x

P/EK 4.3x 3.4x 9.7x 2.7x

Direktavkastning -% -% -% -%

FCF yield -% -% -% -%

Nettosk./EBITDA 2.0g 1.9g 0.3g 1.5g

 
Värde och risk

 
Motiverat värde 57.0 - 59.0
  
Aktiekurs SEK29.4

Risknivå High

Kursutveckling 12 mån
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Fokus på projekt med låg riskpro+l

I Ascelia ser vi ett biotechbolag med ett starkt kommersiellt fokus inom onkologi. Bolagets AlosoA är att
utveckla särläkemedel med en relativt hög sannolikhet att nå marknad (kontrastmedel, omformulering av
kända substanser, mm).

Orviglance - potentiell marknadslansering 2023

Bolagets ledande kandidat, Orviglance, är ett leverspeciAkt kontrastmedel som adresserar patienter med svag
njurfunktion – en patientpopulation där inga alternativ idag Anns att tillgå. Med goda data i ryggen, och en
fördelaktig design i den pågående fas III-studien, ser vi en ovanligt hög sannolikhet för en positiv utläsning
under mitten 2022 - för att kunna nå USA-marknaden under slutet 2023.

Nedpressad aktie

Dagens värdering av Ascelia kan försvaras av enbart Orviglance (38 kr/aktie). Dessutom utvecklar Ascelia
även Oncoral (17 kr/aktie) - en oral formulering av den välkända cancerdödande substansen irinotecan. I
ett spännande samarbete med Taiho Oncology ska första patient till en fas II-studie inom magsäckscancer
doseras under H1 2022.

Vi initierar bevakning på Ascelia Pharma med ett motiverat värde om 57-59 kronor per aktie.

mailto:Ludvig.svensson@penser.se
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Sammanfattning
Med fokus på särläkemedel

Investment Case

I Ascelia ser vi ett biotechbolag med ett starkt kommersiellt fokus inom onkologi. Bolagets AlosoA är att
utveckla särläkemedel med en relativt hög sannolikhet att nå marknad (kontrastmedel, omformulering av
kända substanser, mm).

Den ledande kandidaten Orviglance är ett leverspeciAkt kontrastmedel som adresserar patienter med svag
njurfunktion – en patientpopulation där inga alternativ idag Anns att tillgå. Vid MR-undersökning riskerar
därmed läkare att missa levermetastaser som behöver opereras bort.

Baserat på starka fas II-data från $ertalet oberoende studier och en känd aktiv substans (mangan), bedömer
vi att Orviglance har en mycket god sannolikhet att visa positiva data i den pågående fas III studien (90%)
och slutligen nå marknad (77%). SigniAkant högre än genomsnittsläkemedlet i samma kliniska fas (~50%).

Under slutet 2023 kan Orviglance bli det första kontrastmedlet på marknad för dessa patienter – en marknad
värd upp till 600mUSD årligen i USA, Europa och Japan – där vi estimerar en global toppförsäljning om
+200mUSD. I USA planerar Ascelia att sälja Orviglance genom en egen säljstyrka för att fånga det fulla värdet
av produkten, och vi ser framför oss lukrativa rörelsemarginaler om +50% för denna aJär.

Utöver Orviglance utvecklar Ascelia Oncoral - en oral formulering av den välkända cancerdödande
substansen irinotecan. Genom en oral formulering är ambitionen att få en: 1) bättre eJekt, 2) bättre
biverkansproAl, 3) bekvämare administrering för patienter. Trots sitt relativt tidiga stadie har Ascelia slutit
ett spännande samarbetsavtal med Taiho Pharma, en internationell spelare inom onkologifältet, där Oncoral
ska utvärderas tillsammans med Taihos Lonsurf i en fas II-studie inom magsäckscancer. Vi bedömer att
samarbetet har potential att utvecklas till ett formellt licensavtal vid positiva data.

Bolagspro+l

Ascelia är ett bioteknikbolag som för närvarande har två produktkandidater under klinisk utveckling:
Orviglance (ett leverspeciAkt kontrastmedel baserat på mangan) och Oncoral (en oral formulering av
irinotecan för behandling av magsäckscancer).

Värdering

Vi tillämpar en risk-justerad sum-of-the-parts modell vid vår värdering av Ascelia. I vår sum-of-the-parts
värdering har vi räknat på varje enskild indikation var för sig för att komma fram till ett rimligt värde på
bolaget. Vårt motiverade värde är 57–59 kronor per aktie.
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Ascelia i ett nötskal

Ascelia Pharma är ett bioteknikbolag som fokuserar på särläkemedel inom onkologi. Bolagets AlosoA är att utveckla
särläkemedel med en relativt hög sannolikhet att nå marknad (kontrastmedel, omformulering av kända substanser,
mm).

Ascelia har för närvarande två produktkandidater under klinisk utveckling: Orviglance (ett leverspeciAkt
kontrastmedel baserat på mangan) och Oncoral (en oral formulering av irinotecan för behandling av
magsäckscancer).

Ascelias kliniska pipeline

Källa: Erik Penser Bank

När det gäller Orviglance kommer Ascelia ta produkten hela vägen fram till ett potentiellt marknadsgodkännande
och därefter kommersialisera den i USA med en egen kommersiell organisation. För övriga marknader är ambitionen
att licensera ut rättigheter för kommersialisering till partners och erhålla ersättning i form av royaltys och
milestolpebetalningar.

För Oncoral är planen att genomföra en fas II-studie i egen regi (studiegodkännande, IND, från FDA erhölls i
december 2021, där första patient förväntas inkluderas under H1 2022) för att sedan licensera ut kandidaten innan
en fas III-studie. Ascelia har sedan september ett spännande samarbetsavtal med Taiho Oncology inom ramen för
fas II-studien med Oncoral, där vi ser potential att samarbetet kan utvecklas till ett licensavtal vid positiva resultat.
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Aktiekursdiskussion

Ascelias aktie har likt andra svenska biotechbolag haft en volatil resa på börsen sedan börsintroduktionen 2019.
Aktien har handlats avvaktande fram till dess att marknaden i 2020 såg att SPARKLE-studien var i gång och
rekryterade och ett större fokus riktades mot den kommersiella potentialen för Orviglance. Vi ser potential för en
uppvärdering av Ascelia i närtid då utläsningen från bolagets fas III-studie med Orviglance närmar sig. Under 2021
har kursutvecklingen varit svag, vilket vi menar beror på framför allt två faktorer:

1. Allmänt dåligt biotechsentiment, globalt, samt en reducerad riskvilja bland investerare inom nordisk biotech
på grund av misslyckanden bland liknande bolag

2. Utdragen tidslinje för den registreringsgrundande SPARKLE-studien

ACE – aktieutveckling och viktiga händelser sedan IPO mars 2019

Källa: Nasdaq OMX, Erik Penser Bank

Katalysatortabell, indikativa värden

Källa: Erik Penser Bank
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Värdering
Vi tillämpar en risk-justerad sum-of-the-parts modell vid vår värdering av Ascelia. I vår sum-of-the-parts värdering
har vi räknat på varje enskild indikation var för sig för att komma fram till ett rimligt värde på bolaget. Med en WACC
på 15% är vårt motiverade värde är 57–59 kronor per aktie.

Sum-of-the-parts-värdering

Källa: Erik Penser Bank

Sum-of-the-parts-värdering, 6ödesgraf

Källa: Erik Penser Bank
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Orviglance – en utmanare inom kontrastmedelsmarknaden
Orviglance (tidigare Mangoral) är ett oralt kontrastmedel som är baserat på mangan. Orviglance adresserar en tydligt
deAnierad patientpopulation: cancerpatienter med en kraftigt nedsatt njurfunktion som genomgår en MR-scanning
för att upptäcka levermetastaser eller primär levercancer. Dessa patienter bör, på grund av sin nedsatta njurfunktion,
inte använda de gadoliniumbaserade kontrastmedel som Anns på marknaden idag.

Vi estimerar denna patientgrupp till drygt 225 000 i USA, Europa och Japan (se uträkning i appendix). Idag skannas
patienter med kraftigt nedsatt njurfunktion utan kontrastmedel, vilket ökar risken för att inte upptäcka metastaser.

Orviglance är i fas III-utveckling där vi förväntar oss studieresultat under mitten av 2022 som potentiellt
kommer utgöra en grund för marknadsgodkännande under 2023 i USA och Europa. Orviglance har erhållit
särläkemedelsstatus i USA och i Europa förväntar Ascelia att erhålla data- och marknadsexklusivitet på 10 år efter
marknadsgodkännande. Dessutom har Ascelia nyligen fått godkänt ett nytt formuleringspatent som brustablett med
patentskydd till år 2040. Detta är hittills godkänt i USA.

...baserat på ett känt ämne
Den aktiva substansen i Orviglance, mangan, har en god förmåga att tas upp i friska leverceller men inte i
tumörvävnader, vilket leder till en ökad kontrast i MR-bilderna där den friska levervävnaden framstår som ljusare i
bilderna på grund av det höga manganinnehållet. I $ertalet kliniska fas II-studier har Orviglance visat på signiAkanta
förbättringar i kontrast jämfört med patienter som inte fått något kontrastmedel alls – just det eJektmått som mäts
i den pågående fas III-studien.

Mangan är ett känt ämne och är vanligt förekommande i mänsklig kost, vilket bör innebära en låg risk för
säkerhetsproblematik kring Orviglance. Då Orviglance intas oralt och absorberas i tunntarmen för att direkt
transporteras till levern (där det också elimineras i gallan) så blir den systemiska exponeringen av Orviglance mycket
låg.

Hur Orviglance (Mangoral) fungerar

Källa: Ascelia Pharma
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Bakgrund till det medicinska behovet

Ofta är det förekomsten av metastaser, även kallat dottertumörer, som avgör allvaret vid en cancersjukdom. Det är
ofta metastaserna som en cancerpatient dör av – inte den ursprungliga solida tumören. Levern är ett av de organ
som löper allra högst risk att drabbas av metastaser.

Ungefär 70% av alla patienter med kolorektalcancer drabbas av metastaser i levern. Även patienter med lung-,
magsäck- samt metastaserad bröstcancer löper en mycket hög risk att cancern metastaseras till just levern.

Incidensen av levermetastaser beroende på primär
cancer

Källa: Riihimäki et al 2014, diSibio et al 2008, Rahbari et al 2016,

Ascelia Pharma

Att hitta levermetastaser i ett tidigt skede för att kunna operera bort dessa är en viktig komponent för att öka
överlevnadsgraden för cancerpatienter. Studier har visat att patienter med kolorektalcancer har en signiAkant
högre 5-årig överlevnad om levermetastaserna hittas och kan opereras bort jämfört med att endast behandlas
farmakologiskt.

Klar överlevnadsfördel att kirurgiskt ta bort levermetastaser

Källa: Clinical Colorectal Cancer, Vol. 15, No. 4, Dec 2016, e183-192
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Hur hittar man levermetastaser?

För att hitta levermetastaser får patienter först genomgå någon form av medicinsk scanning. Bland de olika
bildmodaliteter som Anns tillgängliga idag är magnetresonanstomograA (MRI) den föredragna metoden för att
detektera levermetastaser, då denna lämpar sig för mjuka vävnader och har visat på högre sensitivitet än alternativa
metoder (Ward et al, 2006).

I de $esta fall används även ett kontrastmedel vid MR-scanning för att ytterligare förstärka kontrasten i bilderna.
Dagens kontrastmedel är generiska och innehåller tungmetaller (oftast gadolinium). Gadolinium är nuvarande
guldstandard som kontrast inom MR-scanning. Det fungerar mycket väl för att förstärka kontrasten i MR-bilder på
grund av dess starka paramagnetiska egenskaper.

Problemet med gadolinium
Trots att gadolinium löser uppgiften med att ge kontrast i MR-bilderna på ett bra sätt så har vi under det senaste
decenniet sett en ökad uppmärksamhet mot riskerna med gadolinium. Dessa inkluderar:

• Enligt FDA, EMA och $ertalet andra läkemedelsmyndigheter ska patienter med kraftigt nedsatt njurfunktion
inte ges gadoliniumbaserade kontrastmedel om inte den diagnostiska informationen som gadoliniumet
tillför är direkt avgörande. Av den anledningen är gadolinium försedd med Black-Box warnings för denna
patientgrupp.

• En uppsjö av studier har visat på att intravenöst gadolinium ackumuleras i hjärnan (Kanda et al, 2014)
• Under 2017 beslutade EMA att återkalla tre gadoliniumbaserade kontrastmedel från marknaden

Den ökade uppmärksamheten samt åtgärder från regulatoriskt håll har medfört att det mediciniska samhällets
inställning till gadoliniumbaserade kontrastmedel har förändrats under de senaste åren. En marknadsundersökning
bland ett 80-tal radiologier i USA indikerade att kunskapen om att gadolinium ackumuleras i hjärnan har lett till
att patienter har en större försiktighet till gadolinium, och en stor del av radiologerna menar att användningen av
gadolinium har ändrats på grund av detta. Vi bedömer att detta är en trend som kommer att fortsätta, speciellt i takt
med att alternativa kontrastmedel, baserade på mindre toxiska substanser, lanseras på marknad.

Marknadsundersökning kring radiologers användning av gadolinium

Källa: Back Bay Life Science Advisors marknadsundersökning
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Gadolinium bör inte användas i alla patienter
Gadolinium är en toxisk tungmetall som utsöndras via njurarna. För patienter med nedsatt njurfunktion (till exempel
kronisk njursjukdom eller akut njurskada, AKI) försvåras utsöndringen av gadolinium, vilket utsätter patienter för
risken att drabbas av den mycket allvarliga biverkningen nefrogenisk systemisk Abros, NSF. NSF är enbart associerat
med gadolinium och angriper de inre organen och kan potentiellt vara livshotande (Svensk uroradiologisk förening,
2017).

Cancerpatienter med kraftigt nedsatt njurfunktion som genomgår MR-scanning för levermetastaser bör därför inte
ges kontrastmedel baserat på gadolinium. Att genomgå en MR-scanning utan kontrastmedel är inte att föredra då
radiologer riskerar att missa små metastaser i levern som annars hade kunnat avlägsnas med kirurgi (kom ihåg den
signiAkanta överlevnadsfördelen för patienter som får sina lesioner framgångsrikt bortopererade). Orviglance fyller
ett tomrum i denna patientpopulation som inte har några säkra alternativa kontrastmedel idag.

Varför inte Orviglance i alla patienter som genomgår lever-MRI?
Givet de riskerna vi känner till kring gadolinium, vore det inte bättre att ge alla patienter som genomgår en MR-
scanning för levermetastaser ett manganbaserat kontrastmedel som Orviglance? Ascelia beslut att initialt endast
rikta in sig på patienter med nedsatt njurfunktion har enligt oss $era fördelar:

• Patientpopulationen är liten nog för att klassas som en särläkemedelsindikation, vilket gör det kliniska
programmet mindre omfattande (billigare och snabbare väg till marknad)

• Högre prissättning
• Slippa direkt konkurrens med de stora producenterna av gadoliniumbaserade kontrastmedel
• Tydligare tillförd klinisk nytta (förmodligen en lägre regulatorisk ribba för ett godkännande)

Vi ser ett scenario där Ascelia i ett senare skede väljer att genomföra studier på patienter med normal njurfunktion
för att utöka den adresserbara patientpopulationen för Orviglance. Vi bedömer dock att man vid ett sådant läge
skulle behöva sänka priset på produkten för att få med sig betalare att kostnadsersätta den fulla patientpopulationen
(eftersom generiska gadoliniumbaserade kontrastmedel används i denna patientgrupp). Vi räknar därför med att det
kommer vara en avvägning mellan pris och volym som Ascelia får ta ställning till i beslutet att bredda produkten.

Vi gillar att bolaget är tydliga med att man initialt kommer att satsa helt och hållet på patienter med kraftigt nedsatt
njurfunktion.
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Kliniska data

Orviglance har utvärderats i $ertalet kliniska fas I/II studier, med totalt 125 patienter exponerade för kontrastmedlet,
samt ytterligare 53 patienter som givits Orviglance inom ramen för ”Compassionate use” - således totalt 178
patienter. Vår samlade uppfattning från studierna är att Orviglance har tolererats väl, med koncentrationer av
mangan (medianvärden) i blodet inom normala nivåer för de dosnivåer som testats (vilket bekräftar hypotesen om
den mycket begränsade systemiska exponeringen).

I den högsta dosen som testades (1600mg) var dock antalet biverkningar högre än i de lägre doserna, och ingen
skillnad i eJekt kunde urskiljas mellan 1600mg- och 800mg-doserna. Ascelia valde därför att gå vidare med 800 mg-
dosen i fas III-studien, då den bedömdes ge bäst avvägning mellan risk och nytta.

Fas II-studierna med Orviglance har varit designade på lite olika sätt, men i samtliga har uppfattningen hos
studieprövarna varit att Orviglance tillför ett diagnostiskt värde för att detektera levermetastaser, det vill säga att
kvaliteten i MR-bilderna har förbättrats. Magnituden av förbättringen i studierna är utmanade för oss att avgöra då
det är en bedömning av radiologerna som studerat bilderna. Att $era oberoende studier pekar mot samma slutsats
tycker vi stärker bevisgraden för att Orviglance leder till en starkare kontrast i MR-bilderna.

Översikt över kliniska studier gjorda med Orviglance (Mangoral)

Källa: Ascelia Pharma
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Blindstudie
I den så kallade ”blindstudien” utfördes en ny prospektiv bedömning av de MR-bilder som genererats från tidigare
studier med Orviglance. En blindad granskare som inte varit delaktig i några av de genomförda studierna Ack göra en
jämförelse mellan MR-bilder tagna utan kontrastmedel och MR-bilder tagna med Orviglance, med målet att utvärdera
hur väl man upptäckte levermetastaser i bilderna.

Vid jämförande av bilderna kunde den blindade granskaren identiAera 33% $er leverförändringar i bilderna från
Orviglance-gruppen, ett resultat som var statistiskt signiAkant med ett p-värde= 0,0007.

Även en förbättrad visualisering av levermetastaserna kunde konstateras (ett mått som regulatoriska myndigheter
använt som grund för marknadsgodkännande för andra kontrastmedel). Parametrarna som inkluderas i detta
utfallsmått är: 1) skarpheten i kanterna på metastasen, samt 2) skillnaden i kontrast mellan frisk- och tumörvävnad.
Förbättringen i båda parametrarna var statistiskt signiAkanta med p-värden>0,0001.

Re-read-studie
Under 2020 presenterade Ascelia resultat från en studie där Orviglance jämfördes med ett gadoliniumbaserat
leverspeciAkt kontrastmedel (MultiHance). Studien inkluderade bilder från 20 patienter med misstänkta
levermetastaser som genomgick en MR-scan med både Orviglance och ett gadoliniumbaserat kontrastmedel i en
crossover-design med varje patient som sin egen kontroll. EJektmåtten i re-read-studien var desamma som i den
pågående SPARKLE-studien och en typiskt vad regulatoriska myndigheter vill se för att marknadsgodkännande för
ett kontrastmedel.

Efter en bedömning av tre oberoende, blindade radiologer kunde det konstateras att Orviglance hade en
visualiseringseJekt som var jämförbar med MultiHance. Faktum var att 2/3 radiologer tillskrev högre poäng till
Orviglance. Vi bedömer att detta är goda data, speciellt om Ascelia i framtiden planerar att bredda Orviglance till
patienter utan nedsatt njurfunktion, där man då direkt kommer konkurrera med gadoliniumbaserade kontrastmedel.

Vi bedömer vidare att ett viktigt argument gentemot betalare är att man genom användning av Orviglance inte
kompromissar med kvaliteten, vilket vi anser underbygga möjligheter att uppnå en premiumprissättning.

Pågående fas III-studie
Fas III-studien med Orviglance är multinationell och utvärderar säkerhet och eJekt av Orviglance i cirka 200
patienter med en kraftigt nedsatt njurfunktion och bekräftade och/eller misstänkta metastaser i levern. Den
primära eJektvariabeln baseras på antalet detekterade metastaser samt andra semi-kvantitativa och semi-kvalitativa
parametrar. Designen är med andra ord mycket lik re-read-studien som vi beskrev ovan, men med ett större antal
patienter.
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E<ektparametrar och resultat från Re-read-studien med Orviglance

Källa: Ascelia Pharma (Presentation vid RSNA 2021)

Pågående fas III-studie
Fas III-studien med Orviglance är multinationell och utvärderar säkerhet och eJekt av Orviglance in cirka 200
patienter med en kraftigt nedsatt njurfunktion och bekräftade och/eller misstänkta metastaser i levern. Den
primära eJektvariabeln baseras på antalet detekterade metastaser samt andra semi-kvantitativa och semi-kvalitativa
parametrar. Designen är med andra ord mycket lik re-read-studien som vi beskrev ovan, men med ett större antal
patienter.

Vi menar att det Anns $ertalet faktorer som talar för en positiv utläsning av fas III-studien med Orviglance. Det som
är unikt med denna studie jämfört med en standardmässig fas III-studie inom onkologi är följande:

1. Diagnostiskt – inte terapeutiskt

Till skillnad från de $esta andra utvecklingsprojekt inom onkologi är Orviglance ett kontrastmedel och inte en
terapeutisk agent. Det innebär att Orviglance uppgift är att tas upp i friska leverceller för att sedan elimineras,
snarare än att påverka interagera med biologiska mekanismer i kroppen för att uppnå önskad eJekt. Allt
annat lika bedömer vi att detta innebär en lägre risknivå.

2. Varje patient är sin egen kontroll

Studien är designad som en överkorsningsstudie. Det här innebär att varje patient först kommer att genomgå
en MR-undersökning utan kontrastmedel för att sedan administreras med Orviglance och genomgå en ny MR-
undersökning. Tre blindade radiologer kommer sedan jämföra bilderna och bedöma om MR-undersökning
med Orviglance leder till att $er metastaser i levern upptäcks.

Vi anser att detta är en gynnsamt då överkorsningsdesignen kommer kunna utesluta att biologiska skillnader
på individnivå kan förklara en eventuell eJekt av Orviglance, eftersom varje patient jämförs med sig själv. Den
eJektskillnad vi ser mellan grupperna kommer därför troligen i hög grad kunna tillskrivas administrering
av Orviglance.

3. Objektivt utfallsmått och ingen intervention i kontrollarmen

Att tre radiologer kommer att bedöma bilderna kan givetvis ge utrymme för en viss grad av subjektivitet i
resultaten, men vi hävdar ändå att sannolikheten för detta är mycket låg då det Anns ett tydligt fördeAnierat
protokoll för de parametrar som radiologerna ska bedöma bilderna på. Vi ser det i stället som positivt att
utfallsmåttet är objektivt i den aspekten att patienter inte själva skattar sitt välmående, utan baseras på ett
tydligt mätbart utfall (graden av visualisering).

Att kontrollgruppen inte får någon intervention alls tycker vi är en styrka i studiedesignen då MR-bilderna
från dessa patienter kommer att vara relativt förutsägbara i termer av graden av visualisering – vilket utgör
ett tydligt referensobjekt för bilderna tagna efter administrering av Orviglance.
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Oncoral – en omformulering av känd cancerdödande substans
Ascelias andra läkemedelkandidat, Oncoral, är en oral formulering av den välkända cancerdödande substansen
irinotecan. Ascelias strategi är att initialt utveckla Oncoral inom framskriden magsäckscancer som är en
särläkemedelsindikation. Detta för att komma ut på marknad så tidigt som möjligt för att sedan, när man erhållit
ett marknadsgodkännande, potentiellt bredda produkten till andra cancerformer där intravenös irinotecan idag
används.

Irinotecan är en kemoterapi som traditionellt sätt ges som en intravenös injektion. Intravenös irinotecan är
en hörnsten i behandlingsarselen för $era typer av cancerformer, bland annat bukspottkörtelcancer och spridd
kolorektalcancer. I Japan är intravenös irinotecan även godkänt inom magsäckscancer, och den används frekvent
oJ-label inom denna indikation i USA och Europa.

Vi ser Oncoral som en produkt med en relativt låg utvecklingsrisk baserat på att den aktiva substansen är välanvänd
och har en validerad eJektproAl. En fas I-studie med 37 patienter inkluderade har genomförts med Oncoral där
kandidaten tolererades väl, och Ascelia planerar att initiera en fas II-studie under H1 2022 (mer om detta nedan).

Vi bedömer att Oncoral, en oral formulering av irinotecan, har $ertalet potentiella fördelar jämfört med en, mindre
frekvent, intravenös administrering:

1. Bättre eJekt
2. Bättre säkerhetsproAl
3. Bekvämare för patienten

Verkningsmekanism, Oncoral

Källa: Ascelia Pharma

Samarbete med Taiho Oncology
Under september meddelade Ascelia att man tecknat ett samarbetsavtal med Taiho Oncology avseende en fas II-
studie inom magsäckscancer. I fas II-studien kommer Oncoral att kombineras med Taiho Oncologys läkemedel
Lonsurf. Inom ramen för samarbetet ger Taiho Oncology feedback kring studiedesign samt annan vetenskaplig
expertis. Taiho Oncology kommer även att tillhandahålla Lonsurf gratis till studien. Studien kommer att inkludera
cirka 100 patienter med metastaserad magsäckscancer och planeras att starta under H2 2022.
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Lonsurf är, likt Oncoral, en oral kemoterapi, som är baserat på tri$uridin och tipiracil. Lonsurf är idag godkänt för
behandling av metastaserad magsäckscancer samt metastaserad kolorektalcancer. Rationalen med kombinationen
Lonsurf + Oncoral är att erbjuda patienter en 100% oral kemoterapiregim med en potentiellt additiv eller synergistisk
eJekt.

En preklinisk studie undersökte eJekten av Lonsurf + intravenös irinotecan i en modell över kolorektal- och
magsäckscancer. Resultaten från studien indikerade att det fanns en synergistisk eJekt i att minska tumörstorleken
med kombinationen Lonsurf + intravenös irinotecan jämfört med endast Lonsurf/irinotecan (Nukatsuka et al, 2015).

Preklinisk e<ektstudie i magsäckscancer, intravenös irinotecan + Lonsurf*

Källa: Nukatsuka et al, 2015

**Utfallsmåttet RTV= relative tumor volume

Medan repklikerbarheten för djurstudier är låg och ska tas med en nypa salt så bedömer vi att resultaten utgör
en grund för att genomföra den kommande fas II-studien med Oncoral. Vi anser vidare att en oral formulering
av irinotecan potentiellt kan bidra till att ytterligare öka magnituden av eJekten (jämfört med intravenöst som
användes i denna studie).

Kliniskt underlag
Fram till idag har en fas I-studie genomförts med Oncoral för att utvärdera tolerabilitet samt dosnivåer. I studien
studerades också Oncorals farmakokinetiska proAl samt tumörrespons. Oncoral gavs både som ensamt preparat
samt i kombination med den orala kemoterapin kapecitabin.
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I studiedelen där Oncoral gavs som monoterapi inkluderades totalt 25 patienter. Oncoral tolererades väl med milda
biverkningar av den typ som vanligen brukar uppkomma vid intravenös administrering av irinotecan. Positivt var
att man i studien inte kunde identiAera hematologiska bieJekter av graden 3 & 4, vilket är relativt vanligt att se
vid intravenös administrering av irinotecan. En möjlig förklaring är att den dagliga orala doseringen av Oncoral är
mindre påfrestande (lägre spikar i plasmakoncentrationen) än en intravenös injektion som administreras veckovis/
var tredje vecka (Kümler et al, 2018).

Vad gäller tumörrespons kunde inte någon fullständig eller partiell respons på tumöraktiviteten fångas upp då
Oncoral gavs som monoterapi, vilket inte är helt förvånande då studien inte var designad för att visa eJekt. Man
kunde dock se att sjukdomstillståndet stabiliserades i nio av patienterna. Stabiliseringen av sjukdomen varade under
en mediantid om 19 veckor efter Oncoral hade börjat administreras. Dock hade fem av dessa nio patienter tidigare
blivit behandlade med intravenös irinotecan, vilket gör det utmanade att veta hur stor del av eJekten som kan
tillskrivas Oncoral.

I den andra delen av studien där Oncoral gavs i kombination med kapecitabin inkluderades totalt 14 patienter. Inte
heller i denna studiekohort kunde några hematologiska bieJekter av graden 3 & 4 identiAeras.

Potentiella fördelar med en lågfrekvensdosering av irinotecan

E<ekt
Baserat på en femfaldig högre omvandlingsfrekvens av irinotecan till den cytotoxiska aktiva metaboliten SN-38 vid
oral dosering jämfört med en IV-infusion anser vi att det Anns potential att förbättra eJekten av irinotecan genom
att dosera irinotecan mer frekvent och med lägre dos (Kumler et al, 2018). Dessutom kan konceptet med frekvent,
låg daglig dosering, optimera exponeringen av SN-38 och därmed maximera antitumöreJekten (Lien et al, 2013).

En studie genomförd av Perez et al, 2016 undersökte eJekten av två olika doseringsregimer av intravenös irinotecan
i patienter med metastaserad bröstcancer mellan 1998–2001. Studiedeltagarna Ack antingen irinotecan var 3e vecka
(n=51) eller irinotecan varje vecka (n=52). En tydlig överlevnadsfördel kunde skönjas för gruppen som Ack irinotecan
administrerat varje vecka.

Irinotecan varje vecka: Median OS 9,7 månader & 18-mån-överlevnad ~32%
Irinotecan var 3e vecka: Median OS 8,6 månader & 18-mån-överlevnad ~20%

Skillnad i e<ekt beroende på doseringsfrekvens: irinotecan var 3e vecka (A) och varje vecka (B)

Källa: Perez et al, 2016
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Säkerhet
Biverkningarna med IV irinotecan utgör ett stort problem och 30% av patienter upplever allvarliga eller livshotande
biverkningar grad 3 eller 4 (Camptosar förskrivningsinformation). Genom att dosera irinotecan med en lägre
frekvens, likt Oncoral, ser vi potential för en lägre grad av biverkningar (vilket också såg indikationer på i fas I-studien
med Oncoral). Vidare ger en oral administrering möjlighet att snabbt justera dosering av irinotecan vid tecken på
en akut toxicitet.

Simulering av irinotecan-exponering i blodplasma beroende på
doseringsfrekvens

Källa: Ascelia Pharma

Konkurrens

Vi har identiAerat ett projekt, Oratecan, som också har som ambition att bli en oral formulering av irinotecan.
Oratecan utvecklas av Athenex som har en teknologiplattform där de kopplar aktiva substanser, i det här fallet
irinotecan, till encequidar - som påverkar transport och upptag i tarmen.

Vi har noterat att det Anns en fas I-studie registrerad för Oratecan på clinicaltrials.gov som har pågått sedan 2014
med status ”unknown”. Vi skulle vilja se mer information om Oratecan innan vi bedömer om det kan vara en reell
konkurrent till Oncoral.
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Finansiella estimat och värdering
Intäkter
Ascelias primära intäktskälla kommer att vara försäljning av Orviglance i USA, där bolaget kommer att sälja
produkten genom en egen kommersiell organisation. För andra marknader planerar Ascelia att utlicensiera
rättigheterna att kommersialisera Orviglance och erhålla ersättning i form av royaltys och milestolpebetalningar.
Ambitionen är också att utlicensiera Oncoral till en partner.

Kostnader
Vi bedömer att Ascelia har potential att nå en god lönsamhet. Bolag fokuserade på särläkemedel tenderar att
nå höga rörelsemarginaler, främst på grund av den, ofta höga, prissättningen för behandlingarna. De viktigaste
kostnadsposterna för ett biopharmabolag är: kostnad för sålda varor, kostnad för forskning och utveckling, samt
kostnad för försäljning och administration.

1) Kostnader för sålda varor som andel av försäljning för småmolekylära läkemedel tenderar att vara mycket låg
då de produceras syntetiskt till låg kostnad. Vi antar en kostnad för sålda varor om 10% av försäljningen i USA.

2) Kostnader för forskning och utveckling för mogna biopharmabolag tenderar att variera kraftigt, beroende på
storleken av bolagets kliniska pipeline. I ett mer moget stadie antar vi kostnader för forskning och utveckling för
Ascelia om 10–15% av försäljningen i USA.

3) Kostnader för försäljning och administration för bolag som fokuserar på särläkemedel tenderar att vara relativt
låga, då marknaden ofta är koncentrerad och möjliggör en god penetration med en liten försäljningskår. Vi estimerar
en kommersiell organisation om cirka 40 anställda (säljare, market access, MSLs, etc) i USA, och därmed relativt låga
kostnader för försäljning och administration om 20–25% av försäljningen i USA i ett mer moget stadie.

Sammantaget antar vi att Ascelia kan nå långsiktiga rörelsemarginaler om omkring 50%+ vid ett fullt utvecklat stadie.

Kapitalbehov
För att hantera kommande kapitalbehov som enligt våra estimat uppstår under H1 2023 så modellerar vi in en
emission på 500 mkr. Givet osäkerheten i var aktien handlas och på vilken värdering bolaget kan ta in pengar väljer
vi att basera vår värdering på ett konstant antal aktier. Vi kompenserar dock den uteblivna utspädningseJekten med
ett högre avkastningskrav (15%).
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Sannolikhet att nå marknad
Under 2020 publicerades den hittills största studien kring sannolikheten att ett läkemedel i klinisk fas når marknad.
I studien inkluderades data från 7 455 olika kliniska program under 2006–2015 i syfte att se vad den historiska
empirin talar om för oss att den faktiska sannolikheten att nå ett regulatoriskt godkännande är (Bio, Biomedtracker,
Amplion, 2020).

Empiriska sannolikheter att nå marknad

Källa: Bio, Biomedtracker, Amplion, Erik Penser Bank

I fallet Orviglance väljer vi att avvika från de historiska sannolikheterna att nå marknad inom både särläkemedel och
tidigare godkända molekyler (non-NME). Vi bedömer, baserat på de $era oberoende fas II-studierna som genomförts
med Orviglance, att kontrastmedlet med mycket stor sannolikhet bidrar till en ökad kontrast jämfört med lever-MRI
utan kontrastmedel. Vi kan tycka att en jämförelsen med de empiriska sannolikheterna blir något skev då majoriteten
av underlaget i studien sannolikt är läkemedel med en terapeutisk verkan – vilket allt annat lika bör innebära en
högre utvecklingsrisk jämfört med ett kontrastmedel.

Sannolikhet att nå marknad - Orviglance

Källa: Bio, Biomedtracker, Amplion, Erik Penser Bank
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För Oncoral har vi faktorerat in en sannolikhet att nå marknad i mitten av intervallet mellan särläkemedel och
tidigare godkända molekyler (non-NME). Onkologi är ett notoriskt svårt område att lyckas inom, men vår bedömning
är dock att utvecklingsrisken för Oncoral bör vara lägre än genomsnittsläkemedlet under utveckling inom onkologi
(där många är NME:s samt ofta riktar sig mot nya, icke-validerade måltavlor). Irinotecan redan är godkänd som
behandling inom $ertalet cancerindikationer och har en känd eJekt- och biverkansproAl.

Sannolikhet att nå marknad - Oncoral

Källa: Bio, Biomedtracker, Amplion, Erik Penser Bank
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Värdering av Orviglance
Adresserbar marknad
I vår försäljningsmodell för Orviglance utgår vi från prevalensen av relevanta cancerformer där patienter har
hög risk att utveckla levermetastaser (bröst, kolorektal, lever, lunga, magsäck). Detta översätter till knappt 7 250
000 patienter i USA, Europa och Japan – där vi räknar med att majoriteten genomgår en MR-undersökning för
levermetastaser.

Vi skalar därefter ned till de cancerpatienter som har en kronisk njursjukdom (steg 4 och 5, alternativt steg 3 med
akut försämring), vilket vi, i linje med Ascelia, estimerar till mellan 2,5–5,0% av cancerpatienterna beroende på
region. Det ger en adresserbar patientpopulation för Orviglance på drygt 225 000 patienter i USA, Europa och Japan.
Detaljerad beräkning på detta Anns i appendix.

MR-scanning genomförs vid tre olika stadier: 1) diagnos, 2) utvärdering av respons på terapi och 3) övervakning/
uppföljning. Under det första året genomförs oftast $er MR-undersökningar (diagnos + terapirespons), för att sedan
gå ned i frekvens då patienter endast övervakas för eventuellt återinsjuknande. Vi bedömer att patienter, under en
sjukdomscykel, i genomsnitt genomgår en MR-undersökning en gång per år, vilket ger drygt 225 000 potentiella
användningstillfällen för Orviglance årligen i USA, Europa och Japan.

Marknadspenetration
Vi bedömer att Orviglance har potential att penetrera en stor del av marknaden då alternativa kontrastmedel för
denna tydligt deAnierade patientpopulation saknas. Vi antar vidare att den relativt begränsade marknadspotentialen
för Orviglance kommer leda till låga incitament för aktörer att utveckla konkurrerande kontrastmedel.

Studier har indikerat att mediantiden för att nå toppförsäljning för ett läkemedel är cirka sex år (Robey & David et
al, 2016). I fallet Orviglance antar att det kommer ta längre tid att nå toppförsäljning då Orviglance öppnar upp
för en marknad i en ny patientpopulation. Vi bedömer att en kompletterande studie kommer att krävas för ett
marknadsgodkännande i Japan, och väljer att inte inkludera Japan i våra estimat innan Ascelia har hittat en partner
för denna marknad.

Vi antar en högre och snabbare penetration i USA (50%) jämfört med Europa (33%) då marknaden är mer
koncentrerad samt att det amerikanska sjukvårdssystemet typiskt sätt är bättre på att ta till sig innovativa produkter.

Prissättning
Vi anser att prissättningen på Orviglance är det mest utmanade att estimera i det här läget. De hälsoekonomiska
vinsterna av att använda Mangoral är potentiellt stora då eJektivare diagnostik leder till att behandling kan initieras
i ett tidigare skede - vilket innebär en bättre prognos för patienterna och lägre totala behandlingskostnader.

Ascelia har utfört en undersökning med >75 olika betalare i USA och Europa angående vilket pris ett kontrastmedel
med Orviglance proAl skulle kunna betinga (baserat på fas II-data). Undersökningen mynnade ut i ett prisintervall
mellan 1500 – 3000 USD.

I väntan på fas III-data väljer vi att estimera en prissättning i linje med undersökningen som genomförts. Vi väljer
att anta ett nettopris om 2500 USD i USA och 1500 USD i Europa. Vi faktorerar in årliga prisökningar i USA, men
lämnar priset i Europa konstant. Mer bakgrund kring våra antaganden om prissättning Anns i appendix.

Våra antaganden mynnar ut i en årlig försäljning om >200 mUSD för Orviglance i USA och Europa från och med 2031.
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Försäljningsmodell, Orviglance*

Källa: Erik Penser Bank

* Modellen fortsätter fram till 2040
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Vi värderar Orviglance-projektet till ~1310 mSEK, eller 38 kronor per aktie. Grundläggande antaganden i värderingen
inkluderar:

• 30% royalty i Europa
• 80% sannolikhet att nå marknad
• KSV 10% av USA-försäljning, SG&A 25% av USA-försäljning, inga FoU-kostnader bortom SPARKLE-studien
• Skattesats om 20,6%

NPV-modell, Orviglance*

Källa: Erik Penser Bank

* Modellen fortsätter fram till 2040
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Värdering av Oncoral
Vi antar att Taiho Oncology vid positiva data från fas II-studien, kommer att licensera in rättigheterna till Oncoral
och bedriva fas III-studier med kombinationen Lonsurf + Oncoral. Initialt gissar vi att man kommer att genomföra
en fas III-studie inom magsäckscancer, men att breddning kommer att ske framför allt till de cancerindikationer där
Lonsurf är godkänt som monoterapi (och på sikt inom indikationer där man nu har pågående studier).

I våra försäljningsestimat för Oncoral har vi utgått från vår förväntade försäljningsutveckling av Lonsurf. Vi antar att
Oncoral endast kommer att skrivas ut som kombinationsterapi med Lonsurf, givet ett antagande om att den kliniska
data som kommer genereras med Oncoral kommer att vara i kombination med Lonsurf.

Under 2020 sålde Lonsurf för cirka 370 mUSD globalt, och Otsuka (dotterbolag till Taiho) guidar för en tillväxt
på 12% för 2021. Vi antar att Lonsurf kommer att kunna leverera en god tillväxt fram till dess att primärpatenten
löper ut under 2034 (drivet av växande volymer, prisökningar, samt breddning till nya indikationer). Vi estimerar
att Lonsurf når en toppförsäljning om knappt ~1100 mUSD under 2034, för att snabbt därefter erodera på grund
av generikakonkurrens.

Med utgångpunkt i detta modellerar vi försäljningen av Oncoral som en andel av Lonsurfs försäljning. Genom denna
metodologi begränsar vi inte våra försäljningsestimat för Oncoral till endast magsäckscancer, utan till samtliga
indikationer där kombinationen Lonsurf + Oncoral har terapeutisk potential. Vi gör ett antagande om att Oncoral
kommer att användas i 67% av behandlingsregimer där Lonsurf ingår, vilket mynnar ut i en toppförsäljning om ~740
mUSD under 2034, vid en prissättning på Oncoral i linje med Lonsurf.

Övriga nyckeltaganden för Oncoral-projektet inkluderar:
• Lansering under 2028
• Licensavtal under 2025. Totalt potentiellt avtalsvärde 500 mUSD (50m USD kontant) + 15% royalty
• 33% sannolikhet att nå marknad
• Kostnader för fas II-studie om 100 mSEK

NPV-modell, Oncoral*

Källa: Erik Penser Bank

* Modellen fortsätter fram till 2040
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Värderingssammanställning
Vi tillämpar en risk-justerad sum-of-the-parts modell vid vår värdering av Ascelia. I vår sum-of-the-parts värdering har
vi räknat på varje enskild indikation var för sig för att komma fram till ett rimligt värde på bolaget. Vårt motiverade
värde är 57–59 kronor per aktie.

Sum-of-the-parts-värdering

Källa: Erik Penser Bank

Grundläggande modellantaganden

Källa: Erik Penser Bank

Känslighetsanalys - WACC

Källa: Erik Penser Bank
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Risker
Klinisk utvecklingsrisk
All läkemedelsutveckling är förknippade med höga risker. Det Anns en risk att Ascelias läkemedelskandidater
misslyckas att uppvisa en klinisk eJekt i studierna och därför måste läggas ned. Vidare Anns risken att
säkerhetsproblem uppstår och att patienter upplever för mycket biverkningar av läkemedelskandidaterna.

Regulatorisk risk
Även om Ascelia lyckas uppvisa en klinisk eJekt för läkemedelskandidaterna kan det hända att regulatoriska
myndigheter anser att eJekten inte är tillräckligt stor för att vara kliniskt relevant, och vill se mer data innan man
utfärdar ett marknadsgodkännande.

Kommersiell risk
Givet att Ascelia erhåller marknadsgodkännande för Orviglance är det dags att börja kommersialisera produkten.
Trots positiva data i ryggen är det inte säkert att förskrivande radiologer är övertygade om att Orviglance leder till
en kliniskt relevant nytta. Vidare Anns risken att vissa betalare väljer att inte kostnadsersätta Orviglance.
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Resultaträkning

Källa: Erik Penser Bank

Balansräkning

Källa: Erik Penser Bank

Ascelia Pharma – 20 December 2021 26 Erik Penser Bank



Kassa6ödesanalys

Källa: Erik Penser Bank
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Nyckeltalstabell

Källa: Erik Penser Bank
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Appendix
Appendix 1: Estimerad prevalens av kraftigt nedsatt njurfunktion i cancerpatienter

Estimerad adresserbar population för Orviglance in USA, Europa och
Japan under 2021

Källa: Globocan 2021, Ascelia Pharma, Erik Penser Bank

*Kolorektalcancer, levercancer, bröstcancer, lungcancer, magsäckscancer
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Appendix 2: IP-situation

Orviglance
Orviglance har erhållit särläkemedelsstatus i USA och i Europa förväntar Ascelia att erhålla data- och
marknadsexklusivitet på 10 år efter marknadsgodkännande. Dessutom har Ascelia nyligen fått godkänt ett nytt
formuleringspatent som brustablett med patentskydd till år 2040. Detta är hittills godkänt i USA.

I slutet av 2020 Ack Ascelia ett nytt formuleringspatent godkänt för Orviglance i USA. Det nya patentet omfattar
en brustablettsformulering av Mangoral. Det nya patentet löper fram till 2040 och innebär att Ascelia kommer ha
ensamrätt att sälja Mangoral i form av en brustablett fram till detta år. Motsvarande patent är redan inskickade till
Europa och Japan, där vi också förväntar oss ett godkännande.
Oncoral
Även för Oncoral förväntar vi oss att Ascelia kommer att erhålla särläkemedelsstatus inom indikationen
magsäckscancer. Ascelia har även patent för Oncoral som skyddar produkten fram till januari 2035.
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Appendix 3: Prissättning av läkemedel – internationell jämförelse

Generellt gäller att läkemedelspriser är högre i USA än andra delar av världen. Nedan presenteras en tabell där
listpriserna i USA jämförs med andra länder. De $esta länder har listpriser om 24–30% av priserna i USA, men
diskrepansen har dock visat sig vara lägre när det kommer till dyrare läkemedel, till exempel särläkemedel.

Listpris på läkemedel i USA jämfört med andra länder

Källa: Ways and Means Committee, 2019
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Appendix 4: Onyvide som en analog för Oncoral

Under 2015 lanserades Onyvide (Ipsen), en pegylering av irinotecan (Camptosar). Onyvide administreras, precis som
Camptosar, som en intravenös injektion. Skillnaden är att Onyvide har en förbättrad farmakinetisk proAl, och leder
till att den aktiva substansen stannar kvar i blodcirkulationen under en längre tid – vilket förstärker anti-tumör
eJekten.

Onyvide är godkänt inom $era olika typer av cancerindikationer och sålde under 2020 för cirka 250 mUSD globalt.
Konsensus för 2026-års försäljning ligger på >500 mUSD.

Försäljningsutveckling för Onyvide (irinotecan) efter lansering

Källa: Evaluate Pharma, Erik Penser Bank
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Appendix 5: Teslascan

Teslascan var ett intravenöst kontrastmedel baserat på mangan för lever-MRI som marknadsfördes av GE Healthcare
under 1990-talet. På grund av dålig försäljning av produkten och oroligheter över den toxiska eJekten av fritt mangan
i kroppen drogs kontrastmedlet tillbaka från USA under 2003 och Europa under 2010. I kliniska studier uppvisade
Teslascan en relativt god säkerhetsproAl. På längre sikt upptäckte man dock att det fria manganet tenderade att
ackumuleras i hjärnan, hjärtat, njurarna och levern då manganet administrerades systemiskt genom en intravenös
infusion.

Vi bedömer att mangan som ges oralt (Orviglance) har potential att vara mer tolererbart än mangan som
administreras systemiskt genom en intravenös infusion (Teslascan). Tack vare en omfattande första-passage-
eJekt når endast små mängder mangan ut i det allmänna blodomloppet vid en oral formulering (kom ihåg att
genomsnittskoncentrationen av mangan i blodet låg inom normalgränserna vid alla doser som har testats i studierna
med Orviglance).

Vi bedömer vidare att det svaga kommersiella intresset för Teslascan till viss del kan bero på att:

1. De långsiktiga konsekvenserna av gadolinumexponering var inte lika kända
2. En obekväm administeringsproAl där Teslascan gavs som en infusion över 20 minuter (jämfört med

gadoliniumbaserade kontrastmedel som tas som en omedelbart injektion).
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Appendix 6: Ägarbild

Ägarbild
Huvudägaren i Ascelia Pharma är Sunstone Capital med 13,82 % av kapital och 14,15% av röster. Bland största ägare
återAnns Øresund-Healthcare Management A/S med 5,84% kapital och 5,99% röster, Fjärde AP-fonden med 4,75%
kapital och 4,86% röster samt Futur Pension med 4,65% kapital och 4,76% röster samt HealthInvest Partners med
4,14% kapital och 4,24% röster.

Styrelse
Nuvarande styrelse i Ascelia Pharma består av 6+1 ordinarie styrelseledamöter vilka presenteras nedan.

Peter Benson, styrelseordförande
Ordförande i styrelsen sedan 2017. Ledde bildandet av Sunstone Life Science Ventures och var dess Managing
Partner 2007-2019. Dessutom har Peter Benson lång erfarenhet från Global Life Science-branschen som investerare,
grundare, styrelseledamot och ledande befattningshavare, inklusive 10 börsnoterade bolag. Tidigare befattningar
inkluderar Head of Life Science Ventures på Vækstfonden, President Hospital Care och Senior Vice President på
Pharmacia AB samt Executive Vice President Marketing & Sales på Kabi Pharmacia Parenterals.

Lauren Barnes, styrelseledamot
Invald i styrelsen 2020. Övriga uppdrag inkluderar ordförande för National Board of the Cancer Support Community.
Lauren har omfattande expertis och erfarenhet av prissättning, marknadsåtkomst, pre-kommersialisering och
managed markets, särskilt i relation till den amerikanska marknaden. Hon har varit involverad i lanseringsplanering
av mer än 50 läkemedel, tekniker och diagnostiker under sin karriär.

Bo Jesper Hansen, styrelseledamot
Invald i styrelsen 2010. Övriga styrelseuppdrag innefattar styrelseordförande i Karo Pharma AB, Innoventa Medica
ApS och Laborie Inc samt styrelseledamot i Azanta A/ och Vice styrelseordförande i Orphazyme ApS. Bo har lång
erfarenhet av forskning och utveckling av särläkemedel samt internationell marknadsföring och aJärsutveckling.

Hans Maier, styrelseledamot
Invald i styrelsen 2017. Övriga uppdrag inkluderar President of the Board of Trustees för German Heart Center
i Berlin, ordförande för advisory board för Fraunhofer Mevis Institute for Digital Medicine och professor i
International Strategic Management vid Berlin School of Economics and Law. Hans har gedigen erfarenhet som
ledande befattningshavare inom biopharma.

Niels Mengel, styrelseledamot
Invald i styrelsen 2000. Övriga styrelseuppdrag innefattar bland annat styrelsemedlem i Dansk Aktionærforening,
Better Finance (The European Federation of Investors and Financial Services Users) samt Black Swan Strategy A/S och
Upstream Invest A/S. Bland annat är Niels styrelseledamot och Managing Partner i Øresund-Healthcare Management
A/S.

René Spogárd, styrelseledamot
Invald i styrelsen 2017. Övriga styrelseuppdrag innefattar bland annat styrelseordförande i Ambrox Property Invest
III A/S, Bollerup Jensen A/S, Bollerup Jensen Adhesives ApS, Bollerup Jensen Water Holding ApS. René har mångårig
erfarenhet av ledande befattningar.

Helena Wennerström, styrelseledamot
Invald i styrelsen 2017. Övriga styrelseuppdrag innefattar styrelsesuppleant i TVM Consulting i Göteborg AB samt
styrelsesuppleant i ViaCon Group AB (publ). Tidigare befattningar dessförinnan har bland annat innefattat olika
Anansroller inom Digitalfabriken och Topcon, samt Group CFO på börsnoterade Bulten.

Koncernledning
Ascelia Pharmas koncernledning består av:

Magnus Cor+tzen
Verkställande Direktör sedan 2014. Magnus har lång erfarenhet från att investera i, bygga och utveckla life science-
bolag och har verkat i olika positioner, inklusive i operationell verksamhet eller med investeringsansvar i såväl privata
som publika biotech- och medtechbolag.
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Carl Bjartmar
Chief Medical OZcer, anställd sedan 2018. Carl har en lång och gedigen erfarenhet i utveckling av särläkemedel i
senare faser. Han har tidigare arbetat inom ledande positioner på stora läkemedelsbolag såsom Lundbeck, SanoA
och Genzyme, varigenom han har fått omfattande erfarenhet av klinisk utveckling, särskilt utveckling av nya
behandlingar för sällsynta sjukdomar.

Kristian Borbos
Chief Financial OZcer, anställd sedan 2017. Kristian har lång erfarenhet av arbete med Anans och bank för stora
noterade bolag som bl.a. sell-side analyst samt olika Anansiella positioner hos större bolag, inklusive treasury,
Anansiell rapportering och prognos samt IR-aktiviteter.

Julie Waras Brogren
Chief Commercial OZcer, anställd sedan 2020. Julie har lång erfarenhet av ledande positioner inom life science och
kommersialisering och däribland tvärfunktionella lanseringar av läkemedel och medicinsk utrustning.
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Appendix 7: Tidslinje
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Appendix 8: ESG-analys
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Denna publikation (nedan ”Publikationen” har sammanställts av Erik Penser Bank (nedan ”Banken”) exklusivt för bankens kunder. Innehållet
har grundats på information från allmänt tillgängliga källor vilka bedömts som tillförlitliga. Sakinnehållets riktighet och fullständighet liksom
lämnade prognoser och rekommendationen kan således inte garanteras. Banken kan låta medarbetare från annan avdelning eller analyserat bolag
(nedan ”bolaget”) läsa fakta eller serier av fakta för att få dessa veriAerade. Banken lämnar inte i förväg ut slutsatser eller omdömen i Publikationen.
Åsikter som lämnats i Publikationen är analytikerns åsikter vid tillfället för upprättandet av Publikationen och dessa kan ändras. Det lämnas
ingen försäkran om att framtida händelser kommer att vara i enlighet med åsikter framförda i Publikationen.
Informationen i Publikationen ska inte uppfattas som en uppmaning eller råd att ingå transaktioner. Informationen tar inte sikte på enskilda
mottagares kunskaper och erfarenheter av placeringar, ekonomiska situation eller investeringsmål. Informationen är därmed ingen personlig
rekommendation eller ett investeringsråd.
Banken frånsäger sig allt ansvar för direkt eller indirekt skada som kan grunda sig på denna Publikation. Placeringar i Anansiella instrument
är förenade med ekonomisk risk. Placeringen kan öka eller minska i värde eller bli helt värdelös. Att en placering historiskt haft en god
värdeutveckling är ingen garanti för framtiden

Motiverat värde och risk
Det motiverade värdet speglar ett värde för aktien per den dag analysen publicerats i ett intervall motsvarande ca 5-10%. Banken använder
sig av en rad olika värderingsmodeller för att värdera Anansiella instrument såsom till exempel kassa$ödesmodeller, multipelvärdering samt
styckningskalkyler.

Värderingsmetod och ansats för att bestämma motiverat värde skall framgå av analysen och kan variera från bolag till bolag. Väsentliga antaganden
för värderingen baseras på vid var tid tillgänglig marknadsdata och ett enligt oss rimligt scenario för bolagets framtida utveckling. Vad gäller
risk klassiAceras aktien enligt skalan Hög, Medel, Låg utifrån ett antal kända parametrar som är relevanta för bolaget. En generell riktlinje för
att klassiAceras som låg risk är att bolaget har positivt kassa$öde och att ingen enskild faktor påverkar omsättningen mer än 20%. Motsvarande
generella beskrivning av hög risk är att bolaget inte nått positivt kassa$öde alternativt att en enskild faktor påverkar omsättningen mer än 50%.

Den i Publikationen lämnade analysen har utförts i enlighet med villkoren för tjänsten ”Penser Access” som Banken utför åt analyserat bolag.
Banken erhåller ersättning för nämnda tjänst från det analyserade bolaget. Potential- och riskklassiAceringen uppdateras kontinuerligt. Klicka
https://www.penser.se/historiska-analysrekommendationer/ för att se historik över investeringsrekommendationer från Banken

Allmänt

Bankens medgivande krävs om hela eller delar av denna Publikation mångfaldigas eller sprids. Publikationen får inte spridas till eller göras
tillgänglig för någon fysisk eller juridisk person i USA (med undantag av vad som framgår av Rule 15a – 16, Securities Exchange Act of 1934),
Kanada eller något annat land som i lag fastställt begränsningar för spridning och tillgänglighet av materialets innehåll.
Banken har utarbetat en Etikpolicy samt en Intressekon$iktpolicy. Dessa syftar till att förebygga och förhindra intressekon$ikter mellan
kunders intressen och avdelningar inom Banken. Sättet som Banken använder för att förebygga intressekon$ikter är bl. a. restriktiva
kommunikationer (Chinese Walls). Analysavdelningen är fysiskt belägen avskild från Corporate Finance-avdelningen, som sitter i egen lokal.
Corporate Finance-avdelningen får inte delta i framtagandet eller lämna synpunkter på en publikation. Det kan dock, från tid till annan, föreligga
ett uppdragsförhållande eller rådgivningssituation mellan ett bolag som förekommer i en Publikation och någon annan avdelning i Banken än
Analysavdelningen. Banken har utarbetat interna restriktioner för när anställdas handel får ske i ett Anansiellt instrument som är föremål för
Investeringsrekommendation.
Från tid till annan utför Banken uppdrag för ett bolag som är omnämnt i en publikation. Banken kan bl. a. vara rådgivare eller emissionsinstitut, till
bolaget eller likviditetsgarant i ett av bolagets värdepapper. Om så är fallet har det angivits i Publikationen. Banken, dess ägare, styrelseledamöter
eller anställda kan äga aktier i omnämnt bolag. Alla anställda i Banken ska redovisa sina innehav i värdepapper samt alla transaktioner. Banken
och dess anställda följer svenska fondhandlarföreningens riktlinjer för anställdas aJärer. Den analytiker som har utarbetat en Investeringsanalys
som avses i 11 kap. 8 § FFFS 2007:16 och andra som medverkat i detta arbete får inte för egen räkning handla i be¬rörda Finansiella Instrument
eller med därtill relaterade Finansiella Instru¬ment i strid med gällande rekommendation. Bankens Compliance-avdelning övervakar anställdas
transaktioner.
Banken betalar lön till analytiker som även kan bestå av vinstdelning av Bankens resultat men aldrig knutet till en annan avdelnings ekonomiska
resultat. Varken Banken eller de personer som sammanställt denna publikation har innehav (varken långa eller korta) i analyserat bolags
emitterade Anansiella instrument överstigande 0,5 % av det analyserade bolagets aktiekapital.
För det aktuella bolaget utför Banken även analys i enlighet med villkoren för den kostnadsbelagda tjänsten ”Penser Access”. Klicka här https://
epaccess.penser.se/ för mer information om tjänsten.
Erik Penser Bank har tillstånd att bedriva värdepappersverksamhet och står under svenska Finansinspektionens tillsyn

Erik Penser Bank (publ.)

Apelbergsgatan 27 Box 7405 103 91 STOCKHOLM

tel: +46 8 463 80 00 fax: +46 8 678 80 33 www.penser.se
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