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Stichting endParalysis
Introductie

. Non-profit organisatie geregistreerd in Eindhoven, KvK#59372087, RSIN: 853446313. De
stichting werd officieel gelanceerd op 27 Juni 2014 en is sindsdien operationeel.

. De stichting heeft de V=1l status. Onze donoren kunnen daardoor belastingaftrek krijgen.
. De stichting werd officieel gelanceerd op 27 juni 2014 en is sindsdien operationeel.

. Het doel van de stichting is om onderzoek naar genezing van chronische dwarslaesie te
versnellen, door:

(1) doelgerichte onderzoeksprojecten met behulp van partners mee te financieren

(2) samenwerking tussen wetenschappers en verschillende organisaties op wereldniveau te
promoten om de kloof naar genezing te overbruggen.

Meer informatie vindt u op onze website: endparalysis.org
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Onze successen in 2018 (1/5)
Onderzoek financiering & Informatie

Onderzoek financiering:

In de loop van 2018 hebben we € 40.000,- bijgedragen aan het
CRP onderzoeksproject. Zie details over onze donatie evenals
het doel en de status van dit project in annex 1 en 2. Voorts
geven we een update over het Ch’ase IT Research Project
(waarvoor we fondsen hebben verleend in 2015 en in 2017). Zie
het laatste voortgangsrapport in annex 3.

Informatie naar patiénten over voortgang
onderzoek:

We hebben wederom een informatief en goed onderbouwd
rapport geschreven over Voortgang en Vooruitzichten van
globaal SCI onderzoek (zie hier onze laatste update met focus op
chronische SCI, translationeel onderzoek)

endParalysis.org é k


https://endparalysis.org/onderzoek-naar-genezing-behandeling-therapieen-dwarslaesie/?lang=nl

Onze successen in 2018 (2/5)
Globaal pleiten voor onderzoek naar meer en beter
dwarslaesie-onderzoek

Europa: interview door Health Europa Quarterly

In februari 2018 heeft stichting endParalysis medegedeeld aan Health Europa Quarterly
waarom ze, ondanks de hindernissen, optimistisch is over een genezing die 0o0it
gevonden zal worden en waarom het van vitaal belang is dat beleidsmakers starten
met meer aandacht te geven aan SCI onderzoek. Lees meer in dit artikel.

HEALTH

EUROPAQuarterly

Noord Amerika: open brief aan het National Institute of Health et S L

in Spinal Cord Injury Research

In december 2018 heeft Corinne Jeanmaire een open brief gestuurd aan Lyn
Jakeman van het NIH om onderzoek-prioriteiten te beinvioeden die besproken
gaan worden gedurende de vergadering “SCI 2020: Launching a Decade for
Disruption in Spinal Cord Injury”. De brief is wijdverspreid in de social media en
heeft geleid tot her-bespreking van de agenda van deze vergadering en de
prioriteiten van onderzoek met de behoefte aan meer focus op
reparatie/regeneratie doelen richting chronisch ruggenmerg letsel. De her-
bespreking gaat in 2019 door en endParalysis gaat door met het voeden van het
debat.
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Onze successen in 2018 (3/5)
Bijdrage aan www.scitrials.org

Een website voor patienten om makkelijk info over dwarslaesie
klinisch onderzoek te vinden en te begrijpen

Spinal Cord Injury
TRIAL FINDER

Er is tot op heden geen genezing of be 3ndeling om ruggenmergletsel om te keren. Echter er zijn meer
en meer experimentele therapieén gereed om te testen op patiénten. Wetenschappelijk ondersteunde
processen, in tegenstelling tot commerciéle therapieén (die patiénten moeten betalen), dragen bij aan
de vooruitgang met betrekking tot het vinden van effectieve behandelingen.

Daarom is het belangrijk dat het aanbrengen van patiénten voor deze processen zo soepel mogelijk
verloopt. Tevens is het ook noodzakelijk dat iedereen geinformeerd wordt over de risico’s en
eventualiteiten gelinkt aan het meedoen aan deze processen. Het doel van scitrials.org is om patiénten,
hun familie en klinisch medewerkers op wereldwijde basis te informeren over de huidige én toekomstige
processen en hen te voorzien van begrijpelijke informatie hierover. De stichting endParalysis is blij én
trots een van de organisaties te zijn die bijdragen aan de ontwikkeling van de beschikbare middelen.

Disclaimer: de website is puur informatief. De stichting endParalysis onderschrijft of beveelt geen
deelname aan tot een proces genoemd in de site.
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Onze successen in 2018 (4/5)
Fondsenwerving en bewustwording

Lopen voor diegenen die het niet kunnen: “Unfreeze! Challenges”

In 2018 zijn we doorgegaan met het helpen van mensen om fondsen (en bewustwording) te werven
voor ruggenmergletsel onderzoek, door middel van ons fondsenwerving platform, waarin iedereen
een persoonlijke uitdaging kan opzetten middels een persoonlijke fondsenwerving pagina.

Een mooi voorbeeld hiervan is de “unfreeze your body” uitdaging van Elise en Steef. In september

2018 besloten ze om naar Santiago de Compostela te gaan lopen en haalden € 4.000,- (100%
toegewezen aan onderzoek naar de genezing van dwarslaesie).

Zie Elise & Steef challenge: open voor donaties

Zie meer challenges: Get inspired

Maak uw eigen fondsenwerving pagina: hier
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Onze successen in 2018 (5/5)
Zichtbaarheid

+ Onze SEO (Search Engine Optimalization) blijft zeer goed. De website van de stichting endParalysis verschijnt systematisch als
eerste in Google search in de drie talen van onze site:

Language and Search key words Ranking (Google
search)

EN: “Spinal cord injury research” Page 1 (second half)

EN: “Spinal cord injury research foundation” Page 1 (bottom)

EN: “Spinal cord injury cure” Page 1 (second half)

NL: “Dwarslaesie onderzoek (stichting)” Page 1 (First and Second hit)

NL: “Dwarslaesie genezing/behandeling/herstel” Page 1 (First, second and third
hit)

NL: “Dwarslaesie stichting” Page 1 (second , third and
fourth hit)

FR: “Recherche Lesion medullaire fondation” Page 1 (second hit)

» EndParalysis Facebook page heeft circa 2100 Likes/followers. Rating 4.8/5

» EndParalysis Twitter _heeft nu 560 followers

» EndParalysis Instagram: Nieuw! (140 followers) Follow us here

» EndParalysis Youtube channel : > 6800 views in total

* Onze laatste endParalysis nieuwsbrief : Juli 2018 in 3 talen (EN-FR- NL). Aboneer hier (Nederlands)
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Thanks to our Donors & Sponsors

We thank our donors and sponsors for their financial and professional support this year:

FuelService via the Nialls Foundation

fuelService

Multi-Adapt MULTI ADAPT

Seats2Meet Strijp S — Eindhoven @

SEATS2MEET
Sahare.nl (e m
(o]

STRIJP-S EINDHOVEN
nserius.com o .
Senserius <2 SENSErUS  serenacraviL SAHARE @ ErnstMedia.nl
Serenagravili.com deigerand ol STUDIOS

Ernstmedia.nl

We also thank all the individual donors who have proven their confidence through their generous private
donations.
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Eerbetoon aan Jane Horsewell

Jane Horsewell, president van ESCIF (European Spinal Research
Federation) is in 2018 helaas overleden.

Jane, wij bij endParalysis zijn je zo dankbaar voor jouw bijdrage. Jij
hebt de samenwerking mogelijk gemaakt tussen ESCIF en de
endParalysis stichting toen het niet echt tot de mogelijkheden
behoorde. Veel respect voor jouw openheid en voor alles waarvoor
je gevochten hebt én ook hebt bereikt. Veel droefheid door het
verlies van zo’n aardige en sympathieke persoonlijkheid. We zullen
je missen,

Corinne Jeanmaire, President stichting endPayalysis.

endParalysis.org
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Our team, volunteers & partners

We danken al onze teamleden voor hun actieve samenwerking en steun om van endParalysis een kleine maar
succes- en impactvolle stichting te maken— In alfabetische volgorde: Amina Abed — Elise Adriaanse — Dr. Mark
Bacon - Jo Baltus - Jos Dekkers — Dr. Elly Hol - Jane Horsewell — Corinne Jeanmaire — Dr. Janneke Stolwijk -
Jaap Pipping — Chris Powell —Thierry Schmitter - Dr. Jerry Silver — Dr. Joost Verhaagen.

Ook een grote “dank u” aan onze vrijwilligers die regelmatig voor ons werken, vertalen en ervoor zorgen dat wij
de website en communicatie in 3 talen kunnen uitvoeren, d.w.z. Engels, Frans en Nederlandsso, a big “thank
you” to our volunteers who work with us, on a regular basis, translating and enabling us to operate our website
and communication in 3 languages, i.e. English, French, Dutch: Eva Alexandra- Ron Kuijpers - Desirée Van
Lieshout - Marc Renckens - Beverley Saunders - Fons Weijtens.

Een speciale vermelding van dank aan onze vele supporters die ons op verschillende gebieden op ad hoc
basis opnieuw hebben geholpen: grafisch ontwerp, communicatie, marketing, IT, video’s maken, netwerken,
vertalingen , wetenschappelijk onderzoek of eenvoudig maar nuttig, inspiratie. In alfabetische volgorde: William
vd Berg, Laure and Isabelle Beauquel, Barbara Carlile, Paolo Cipolla,The Cure Girls. Thierry Delrieu, Serena
Gravili, Ernst ter Horst, Mohammed Kabbara, Lorrayne Lopes , Emre Sahare, Harvey Sihota,,

Tenslotte danken we onze partner-organisaties: Spinal Research (UK), DON (NL), U2FP (USA), ALARME
(France), ESCIF (Europe).
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2018 Financieel Rapport (1/3)
Inkomsten

Inkomsten uit donaties: 2016 2017 2018
- Donaties voor onderzoek van externe donoren: € 20.631 € 46.063 16.031
-“Interne donaties” (*) met betrekking tot operationele kosten € 4.142 € 3.556 1.502
Totale inkomsten donaties: € 24.773 € 49.619 € 17.533
Andere inkomsten: (rente): € 37 € 22 € 29
Totale inkomsten: € 24.810 € 49.641 € 17.562

(*) De “interne donaties” omvatten alle operationele kosten van de stichting, zodat 100% van alle externe
donaties volledig wordt gebruikt voor wetenschappelijk onderzoek en niets hiervan wordt gebruikt voor andere
doelen. In 2018 kwamen de ‘interne donaties” voort uit de bestuursleden van endParalysis, alsook uit de

Maecenata Stifftung uit Duitsland. (€ 285 TGE gift in 2018)

Financieel overzicht bewerkstelligd door Jaap Pipping, penningmeester.

endParalysis.org é k



2018 Financieel Rapport (2/3)
Uitgaven

2017 2018
* Financiering onderzoek-projecten (2018: zie annex 1 en 2) € 30.000 € 40.000
* *Operationele kosten (100% afgedekt door “interne donaties”)* € 3.556 € 1.502
Totale uitgaven € 33.556 € 41.502

(*) (*) De “interne donaties” omvatten alle operationele kosten van de stichting, zodat 100% van alle
externe donaties volledig wordt gebruikt voor wetenschappelijk onderzoek en niets hiervan wordt
gebruikt voor andere doelen.

In 2018 kwamen de ‘interne donaties” voort uit de bestuursleden van endParalysis, alsook uit de
Maecenata Stifftung uit Duitsland. (€ 285 TGE gift in 2018)
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2018 Financieel Rapport(3/3)

ACTIVA PASSIVA
Lopende rekening ING* € 12.679 Ingehouden winst € 21.091
Spaarrekening  ING* € 5.170
PAYPAL rekening* € 3.242
TOTALE ACTIVA € 21.091 TOTALE PASSIVA € 21.091

(*) balans op 31 december 2018
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: : spinal . An.n ex 1 .
oW L research Mede-financering - CRP project

Dr Yu-Shang Lee
Cleveland Clinic
Neurosciences department,
Main Campus.

9500 Euclid Avenue, Cleveland, Ohio 44195

16" May 2018

Dear Dr Lee

We are pleased to be able to inform you that the Boards of ISRT and endParalysis have approved
the co-sponsorship of the study entitled “A translatable peptide reduces glial scar to repair chronic
spinal cord injury”.

It is intended that the study will start as soon as is practical, provided that all necessary
administrative details (e.g. grant agreement) are finalised.

We very much look forward to working with you on this exciting project.

Yours sincerely,

Ann

Dr Mark Bacon Corinne Jeanmaire
Executive & Scientific Director Founder and President
Spinal Research The endParalysis Foundation

[ ]
[ ]
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Annex 2 — CRP Studie

Achtergrond: De vorming van een blijvend gliaal litteken in de buurt van het letsel leidt tot een slechte zenuw hergroei capaciteit en
slechte functionele resultaten in chronische stadia na dwarslaesie. Chondroitinesulfaat proteoglycanen (CSPG’s) zijn de belangrijkste
componenten van dit gliale litteken. De kleine peptide genaamd CSPG-reductiepeptide (CRP) werd ontworpen door het litteken. De
kleine peptide genaamd CSPG-reductiepeptide (CRP) werd ontworpen door het laboratorium van Dr. Yu Shang Lee om aan deze
behoefte te voldoen. Het doel van het onderzoek is het repliceren en hopelijk bevestigen van voorlopige resultaten die hebben
aangetoond dat CRP therapeutische effecten heeft op chronische dwarslaesie bij ratten. CRP kan niet-invasief worden toegediend door
subcutane injectie. Het niet-invasieve karakter van de CRP is van groot belang, omdat het zou betekenen dat de behandeling, indien
bewezen effectief, in principe gemakkelijk kan worden toegepast op menselijke patié€nten. Dit zou een zeer waardevol alternatief kunnen
zijn voor andere therapieén die momenteel worden ontwikkeld, zoals Ch’ase, dat een specifieke en uitgebreide afgiftemethode vereist.

Laatste update (april 2019): Naar aanleiding van de eerste testen van de CRP op een klein aantal ratten in 2017, voerde het
laboratorium van Dr. Yu Shang Lee vanaf augustus 2018 aanvullende onderzoeken uit bij een groter aantal ratten (T8 chronische
contusie dwarslaesie). Het project, mede gefinancierd door de endParalysis Foundation, gericht op het bepalen van de werkzaamheid
van CRP alleen en van CRP + ISP (ISP is een ander peptide, ontwikkeld in het laboratorium van Dr. Jerry Silver, Case Western
University). De eerste twee maanden na het ontstaan van de dwarslaesie kregen de behandelde dieren de verschillende peptiden door
middel van een dagelijkse subcutane injectie gedurende drie achtereenvolgende maanden.

Resultaten: Uitkomst van de behandeling: het onderzoek toont een algemene verbetering van de locomotorische- en blaasfunctie bij de
behandelde dieren. Hoewel er een trend was die aantoont dat CRP + ISP iets beter werkt bij het verbeteren van BBB-scores (testen
loopfunctie) dan alleen bij CRP, was er over het algemeen geen significant verschil tussen de CRP + ISP en CRP-groepen. Belangrijk is
dat zowel CRP- als CRP + ISP-groepen betere codrdinatie van de achterpoten / voorpoten vertoonden).

Conclusie: Het onderzoek lijkt aan te tonen dat CRP verbeterde verbindingen tot stand brengt op de plaats van het letsel en
zenuwkieming onder de beschadigde plaats na de behandeling, evenals een Het onderzoek lijkt aan te tonen dat CRP verbeterde
verbindingen tot stand brengt op de plaats van het letsel en zenuwkieming onder de beschadigde plaats na de behandeling, evenals een
verbeterde locomotie- en blaasfunctie (de met CRP behandelde groepen vertonen minder hyperactiviteit, het beter leegmaken van de
blaas en minder membraandruk).

Volgende stappen: Lee geeft aan dat de volgende stappen het testen van dosisresponsen van CRP omvatten om te zien of een hogere
dosis kan leiden tot verdere functionele verbetering, door middel van het uitvoeren van farmacokinetiek en veiligheid-/ toxiciteitstests van
CRP en het testen van de werkzaamheid van CRP in een groot diermodel waarbij Dr. Brian Kwon gebruik maakt van een varkensmodel
T10 subacuut stadiumverwonding (twee weken na darslaesie) om zowel de motoriek als de blaasfunctie te testen, evenals in een
cervicaal chronisch dwarslaesiemodel (C4 hemisectie) om de voorbeen / handfunctie te testen in samenwerking met Dr. Jerry Silver.

endParalysis.org é k



Annex 3 — Ch’ase IT onderzoek

Achtergrond informatie: Dierproeven hebben de toepassing van een bacterieel enzym genaamd Chondroitinase, of Ch’ase,
herhaaldelijk bewezen dat het het litteken vermindert, de groei bevordert en het herstel verbetert. Maar om het toe te passen op
mensen is een uitdaging. Het doel van het project “CHASE-IT”, geinitieerd door de International Spinal Research Trust (ISRT), is
om de Ch’ase-therapie klaar en veilig te maken voor klinische toepassing. Het vertrouwt op een internationale samenwerking
tussen verschillende onderzoekers, onder meer in het Verenigd Koninkrijk en in Nederland. Recente experimenten, die door middel
van gentherapie-modellen het enzym afgeven, hebben de therapie dichter bij de menselijke toepassing gebracht.

Laatste update (april 2019: Twee alternatieve therapieén die het gen kunnen afgeven (het gen voor Ch’ase wordt tot expressie
gebracht in een actieve vorm in menselijke cellen en kunnen worden in- en uitgeschakeld om een optimale en gecontroleerde
afgifte te waarborgen) zijn ontwikkeld / worden getest:

- Het chondroitinase-enzym wordt afgegeven via een Lenti-virusvector (een onschadelijk virus). Middels
knaagdiermodellen met een acute dwarslaesie demonstreerde het consortium deze therapie om te zorgen voor een
verbeterde loopfunctie en een ongekende functie van de bovenste ledematen. Zie meer informatie in dit artikel en
video en deze Brain Dezelfde behandeling wordt momenteel getest op een knaagdierenmodel met chronisch letsel
(proef begon in augustus 2018. Resultaten zullen worden gedeeld in 2019). Tegelijkertijd wordt er gewerkt aan het
naar de klinieken brengen van deze therapie.

- Het Ch’ase-enzym wordt afgeleverd via een Adeno-geassocieerde virale (AAV) -vector die al in andere menselijke
behandelingen is gebruikt en daarom gemakkelijker toegang tot klinische proeven zou krijgen. Verschillende AAV-
vectoren zijn gemaakt door het laboratorium van Verhaagen en getest, maar ze moeten verder worden aangepast om
dezelfde functionele werkzaamheid te behouden als de LV-vector.

Volgende translationele stappen:

—  De AAV-vector, eenmaal geoptimaliseerd, wordt getest op zowel acute als chronische dwarslaesie-modellen
(knaagdieren).

- Er worden discussies gevoerd om de beste versie van de chondroitinase-therapie op mensen te testen. Dit is echter
een doelstelling voor de lange termijn.
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