"KBCS Hedalthcare Conference: Argenx”

Uit het departement: "definition of assymetric risk”

KBC Securities organiseert op 27 maart de "KBC Securities Healthcare Conference”
in New York. Acht biotechbedrijven tekenen present, maar argenx (-0,7%) is daar
niet bij. Niettemin maoken we van de gelegenheid gebruik om het aondeel nog
onder de loep te nemen.

argenx ontwikkelt geneesmiddelen op basis van antilichamen von lama's. Het

SIMPLE Antibody platform, gebaseerd op het krachtige loma-immuunsysteem,

laat toe geneesmiddelen te vinden, te verfiinen en door te ontwikkelen voor

argenx ® moeilijk te behandelen condoeningen. Stevige troeven, denkt KBCS, dat een
koopadyvies heeft ("Buy”) en een koersdoel van 130 euro.

Antilichamen op basis van het immuunsysteem van lama’s zegt u?

Dat is op zich niet eens zo gek. Als sinds de begindagen van de Biotechsector heeft men niet menselijke
antilichamen ontwikkeld, de eerste in 1975 al. In eerste instantie werden middelen ontwikkeld op basis van
muizen. Al gauw bleken patiénten resistentie tegen deze therapeutische antilichamen te ontwikkelen.
Muizenantilichamen zijn namelijk voor de mens lichaamsvreemd.

Met andere woorden, de patiént begon neutraliserende antilichamen con te maken. En dus ontstond de
behoefte om de therapeutische antilichamen een meer menselijk karkater te geven. Eerst vervingen
wetenschappers een groot deel van het antilichaam door middel van genetische manipulatie door een
menselijke variant, dacarna bouwden wetenschappers muizen zodanig om dat ze beschikten over een
menselijk immuunsysteem, om via die weg ontilichamen te ontwikkelen. Gradueel verminderde de
aonmaak van neutraliserende antilichamen door patiénten. En nog steeds was het niet genoeg.
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Partnered Product Candidates

ARGX-112 [ 5“ IL-22R Skin Inflammation

i AbbVie exercised option to develop -
and commercizlize in August 2018 :

ARGX-116 STATEN apoc3  Dysiipidemia

Waar staan we nu? -
argenx focust zich op kanker en op auto-immuunziektes en staat het verst op dat laatste domein. Bij auto-
immuunziekten gaon T-cellen het eigen lichaam te lijf en daar wordt geen deel van het lichaam bespacard.
We kennen zo reumatoide artritis (gewrichtsaandoening), multiple sclerose (acntasting zenuwstelsel), lupus
(veralgemeend, met pin dals belangrijkste kenmerk), mycasthenia gravis (spierslapte) en immune
tfrombocytopenia (ITP, gebrek aon bloedplaatjes). In dat domein heeft argenx twee ijzers in het vuur:
1. Efgartigimod (voorheen ARGX-113)

Efgartigimod moet ziekte-veroorzakende auto-immuun antilichamen afbreken en staat het verst

(Fase III, laatste fase) voor de behandeling van myasthenia gravis (spierslapte). Hoewel

kleinschalig, waren de resultaten wel bemoedigend. Het middel wordt goed verdragen en 75%
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van de patiénten waren klinisch beter af, tegenover 25% in de placebo groep (patiénten die een
nepmiddel kregen). In ITP (gebrek acmn bloedplaatjes) zijn de fase II resultaten ook bekend. Ook
hier wordt het middel goed verdragen, is er een toename van het aantal bloedpladtjes genoteerd,
met een respons die duidelijk beter is dan de controle groep.

2. ARGX-117
ARGX-117 is een aanvullende therapie. Het moet ziekte veroorzakende antilichamen helpen
neutraliseren, via een ander aongrijpingspunt en is zodoende complementair bedoeld aan
Efgartigimod (of een ander middel van gelijkaardig type). Het staat nog erg vroeg in ontwikkeling
en bijgevolg kan hierover erg weinig gezegd worden.

In de behandeling van kanker zijn er d e volgende middelen in ontwikkeling:

3. ARGZX-110 richt zich op twee bloedkankers: Acute myeloide leukemie (AML) en cutane T-cel
lymfoom (CTCL). Het middel richt zich tegen CD70, een eiwit dat te vinden is op de oppervlakte van
hootfdzakelijk witte bloedlichaampjes en is bijgevolg een goed doelwit. Wat we weten uit de eerste
fase is dat het activiteit vertoont bij een grote diversiteit aan kankers. Deze resultaten mogen evenwel
niet zomaar geprojecteerd worden nacr AML en CTCL. We verwachten een conceptuele bevestiging
in de kleinschalige tweede fase en een grootschaligere derde fase. De weg naar goedkeuring is hier
nog bijzonder lang. Johnson & Johnson ziet er in elk geval brood in. Op 18 jonuari tekende argenx
een overeenkomst met Janssen (dochteronderneming von Johnson & Johnson), acn
duizelingwekkende voorwaarden. Het gaat om een eenmalige betaling van 300 miljoen dollar en
nog ‘s 1,3 mld. dollar aan mijlpaalbetalingen. argenx moet de doelstelling wel halen natuurlijk.

4. ARGX-111 richt zich op uitzaciende kankers, zoals maagkonker, nierkomker, leverkomker en
hersenkanker. Het antilichaam richt zich specifiek op MET, een eiwit die terug te vinden is op de
oppervlakte van kankercellen die vrij in het lichaam rondzwerven (en dus op die manier
verantwoordelijk zijn voor de uitzaaiingen). Hoewel zeer vroeg in ontwikkeling ziet men toch al een
vermindering in het aontal uitzaaiingen naar het botweefsel (botmetastases) en een vermindering
van rondzwervende tumorcellen.

Het wordt allemaal te veel voor argenx

En dat is een goede zaak. Argenx’ belangrijkste troef is eigenlijk het SIMPLE platform en dus een ideale
springplank voor samenwerkingsverbanden. Het laat toe om het platform, onder voorwacrden, open te
stellen voor die domeinen waadrin argenx geen interesse of expertise heeft.

1. Met AbbVie tekende argenx een overeenkomst voor de ontwikkeling van ARGX-115 gericht op
GARP, een eiwit dat gevonden wordt op T-cellen. Ze hopen het immuunsysteem van het lichaam te
moduleren in de strijd tegen kanker. AbbVie nam het ARGX-115 programma in licentie en is
verantwoordelijkheid voor verdere klinische ontwikkeling en commercidalisering. Argenx ontving
een vooruitbetaling van 40 miljoen dollar en komt in aonmerking voor 625 miljoen dollar aon
mijlpaalbetalingen.

2. Het verschafte LEO Pharma exclusiviteit tot een ARG-112, een antilichaam dat in ontwikkeling is
voor ontsteking gerelateerde huidziekten. argenx ontving een eenmalige betaling van 4,5 miljoen
euro. De mijlpaalbetalingen kunnen oplopen tot meer dan 100 miljoen euro.

3. argenx tekende in 2015 een overeenkomst met Staten Biotech. Staten Biotech is veromtwoordelijk
voor de ontwikkeling van ARGX-116 voor de behandeling von dislipidemie(verstoring van
bloedvetten, zoals cholesterol). Financiéle details van de samenwerking zijn niet bekendgemaakt.

Niet zonder risico

Sommige ziektes zijn zeldzaom. Dat is zowel een zegen dls een vloek. Het hele traject kan immers wat sneller
en eenvoudiger, als de ziekte erkend wordt als een weesziekte. Bovendien wordt de markt in de VS (7jaar)
en in Europa (10jaar) exclusief voorbehouden. Fijn dls je de eerste bent, iets minder dls je tweede bent. Voor
alle duidelijkheid, er is geen reden om te geloven dat argenx te laat zou zijn in indicaties zoals myasthenia
gravis (spierslapte). Maar de uitdaging is wel om voldoende patiénten te vinden.

Argenx is niet alleen. Er zijn vele spelers actief, vaak ook nog in dezelfde indicaties. Het is algemeen
geweten dat argenx in een bitse strijd is verwikkeld met UCB voor de ontwikkeling van ITP. Het is dan ook
een lucratieve markt. Heel soms deelt men de markt, maar vaker is het kwestie van “winner takes it all”.
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Productontwikkeling in de geneeskunde is een proces van zeer lange adem, over een tijdspon van
tiental(len) jaren. Het kost een hele som, er zijn heel wat regulatoire hindernissen. Even struikelen over een
hindernis is in de biotechwereld een quasi zekerheid. In de tussentijd kan een concurrent dankbaar gebruik
maken van een voorkomend uitstel door bijvoorbeeld een bijkomende vraag door de regelgever.

Ten slotte: Efgartigimod maaokt 72% uit van de waarde van argenx volgens de som van de delen
berekening van KBCS . In het geval dat er iets grondig mis zou zijn met die molecule is een dreun op het

acndeel te verwachten.

Wat staat er op stapel?

Voor het derde kwartaal rapporteerde argenx nog een kaspositie van maar liefst 582 miljoen euro, ruim
voldoende om de kapitaalintensieve activiteiten verder te zetten. argenx denkt tussen de 70 a 75 miljoen
euro cash te verbranden op jaarbasis. Dus genoeg cash om elke uitdaging aon te kunnen. Bovendien mag

argenx bijkomende mijlpadalbetalingen verwachten.

Efgartigimod is in de laatste fase III studie voor spierslapte |,
de resultaten zullen pas later bekend zijn. Intussen wordt de
fase twee voor ITP wel geinitieerd. In de indicatie Pemphigus
Vulgaris (blaasvorming in de mond) zijn er fase II resultaten
te verwachten. Hoewel een kleine indicatie, is dat wel een
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argumenten heeft om nog meer overeenkomsten te — e e
tekenen. Dat alles maakt argenx voor KBCS koopwaardig pon e e paessen
("Buy”), met een koersdoel van 130 euro.
14 15 16 17 TR N oE N eE
Omzet 5377 9955 [ 171520 480438 | 1667119 | 1674174 | 46 164,8
REBITDA (€m) -10875 | -15801 |-21750,0| -46350 | 206010 | 79 734,6 | -52 324,8
REBITDA marge -202,3% | -158,7% | -126.8% -9,6% 54,3% 47,6% -113.3%
Netto resultaat -10314 | -15312 |-213740| -4136,1 | 86170,8 | 696327 | -42402,1
|_19e 20E
P/E 0,0x 0,0x 0,0x 0,0x 52,6x 65,0x 0,0x
EV/EBITDA 0,0x 0,0x 0,0x 0,0x 42,2x 46,9x 0,0x
Koers/boekwaarde 2,5% 4,1x 3,9x 3.2x 5,0x 4,6 4,9x
Rendement op vrije cash flg -23,3% 1,8% 3.9% -0,3% 1,9% 1,9% -0,9%
Dividendrendement (bruto)
|19 20
Nettoschuld (€m) -32180,0]-35514,0[-89 897,0|-190 798,0|-712 615,8 | -796 615,4 | -757 518,5
Net debt/REBITDA 2,96x 2,25% 4,13x 41,17x -7,87x -9,99x 14,48x%
| 19E 20E
Omzet-groei 2.3% 85,1% 72,3% 180,1% 247 0% 0,4% -72,4%
REBITDA-groei 71.2% 45,3% 37,6% -78,7% | -2054,7% | -12,0% -165,6%
Netto winstgroei 68.2% 48,5% 39,6% -80,6% | -2183,4% | -19,2% -160,9%
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In-/Uitschrijven op de mailing lijst vem The Front Row?
Stuur een e-mail naar frontrow@kbc.be met vermelding “The Front Row” en/of *"Notendop”.

Disclaimer

Deze publicatie vormt een algemene duiding van de economische actudliteit en kan niet beschouwd
worden als beleggingsadvies of als beleggingsaanbeveling met betrekking tot de beschreven financiéle
instrumenten, noch wordt er enige beleggingsstrategie voorgesteld. In sommige gevallen kan deze
publicatie evenwel verwijzen naar en samenvdattingen bevatten van beleggingsacmbevelingen vom
andere entiteiten von de KBC-groep.

De informatie opgenomen in deze publicatie mag worden hergebruikt, op voorwacrde dat dit wordt
acngevraagd en dat KBC expliciet met dit hergebruik heeft ingesternd. Het hergebruik moet in ieder geval
beperkt blijven tot de tekstuele informatie. KBC Bomk heeft beroep gedacm op de door haar betrouwbaor
geachte bronnen voor de informatie opgenomen in deze publicatie. De accuraatheid, volledigheid en
tijdigheid von de informatie wordt evenwel niet gegoarandeerd. Er wordt niet gewacrborgd dat de
voorgestelde scenario’s, risico’s en prognoses de marktverwachtingen weerspiegelen noch dat ze in redliteit
tot uiting zullen komen.

KBC Groep NV noch enige andere vennootschap van de KBC-groep (of enige vem hun acmgestelde)
kunnen aomsprakelijk gesteld worden voor enige schade, rechtstreeks of onrechtstreeks, die het gevolg is
van de toegang tot, de consultatie of het gebruik vom de informatie en de gegevens vermeld in deze
publicatie of op de websites www.klbc.lbe, www.klbcsecurities.be, www.kbcprivatebonking.lbe en

www.kbceconomics.be/nl.html.

KBC Groep NV - onder toezicht van de FSMA - www .kbc.com
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