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REMARQUES GENERALES 

Définitions 

Dans le présent document de référence, et sauf indication contraire : 

¶ Les termes la « Société » ou « Cerenis » désignent la société Cerenis Therapeutics Holding, 
société anonyme au capital de 915 163,15 ϵΣ dont le siège social est situé 265, rue de la 
Découverte, 31670 Labège, France, immatriculée au registre du commerce et des sociétés de 
Toulouse sous le numéro 481 637 718. 

Avertissement 

Le présent document de référence contient ŘŜǎ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ǊŜƭŀǘƛǾŜǎ Ł ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀƛƴǎƛ 
ǉǳΩŀǳ ƳŀǊŎƘŞ ǎǳǊ ƭŜǉǳŜƭ ŎŜƭƭŜ-Ŏƛ ƻǇŝǊŜΦ /Ŝǎ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ǇǊƻǾƛŜƴƴŜƴǘ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ǊŞŀƭƛǎŞŜǎ ǎƻƛǘ ǇŀǊ ŘŜǎ 
sources internes soit par des sources externes (ex : publications du secteur, études spécialisées, 
ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ǇǳōƭƛŞŜǎ ǇŀǊ ŘŜǎ ǎƻŎƛŞǘŞǎ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ŘŜ ƳŀǊŎƘŞΣ ǊŀǇǇƻǊǘǎ ŘΩŀƴŀƭȅǎǘŜǎύΦ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŜǎǘƛƳŜ 
que ces informations donnent à ce jour une image fidèle de son marché de référence et de son 
positionnement concurrentiel sur ce marché. Toutefois, ces ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ŞǘŞ ǾŞǊƛŦƛŞŜǎ ǇŀǊ 
ǳƴ ŜȄǇŜǊǘ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘ Ŝǘ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǇŜǳǘ Ǉŀǎ ƎŀǊŀƴǘƛǊ ǉǳΩǳƴ ǘƛŜǊǎ ǳǘƛƭƛǎŀƴǘ ŘŜǎ ƳŞǘƘƻŘŜǎ 
différentes pour réunir, analyser ou calculer des données sur les marchés obtiendrait les mêmes 
résultats.  

La société a annoncé le 1er ƳŀǊǎ нлмт ƭŀ ƴƻƴ ŀǘǘŜƛƴǘŜ ŘŜ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ dont 
ŜƭƭŜ ŀ Ŝǳ ŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŀǇǊŝǎ ƭΩŀǊǊşǘŞ des comptes annuels et consolidés (qui a eu lieu le 17 février 
2017) et lΩŞƳƛǎǎƛƻƴ des rapports des commissaires aux comptes en date du 20 février 2017. Ainsi, la 
note 1C du paragraphe 20.1 et la note II du paragraphe 20.3 ne mentionne pas cet événement.  

Informations prospectives 

Le présent document de référence comporte également des informations sur les objectifs et les axes 
de dévelƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ /Ŝǎ ƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴǎ ǎƻƴǘ ǇŀǊŦƻƛǎ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞŜǎ ǇŀǊ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ ŦǳǘǳǊΣ Řǳ 
conditionnel et de termes à caractère prospectif tels que « estimer », « considérer », « avoir pour 
objectif », « ǎΩŀǘǘŜƴŘǊŜ Ł », « entend », « devrait », « souhaite » et « pourrait » ou toute autre 
ǾŀǊƛŀƴǘŜ ƻǳ ǘŜǊƳƛƴƻƭƻƎƛŜ ǎƛƳƛƭŀƛǊŜΦ [ΩŀǘǘŜƴǘƛƻƴ Řǳ ƭŜŎǘŜǳǊ Ŝǎǘ ŀǘǘƛǊŞŜ ǎǳǊ ƭŜ Ŧŀƛǘ ǉǳŜ ŎŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ Ŝǘ 
axes de développement ne sont pas des données historiques et ne doivent pas être interprétés 
comme une garantie que les faits et données énoncés se produiront, que les hypothèses seront 
ǾŞǊƛŦƛŞŜǎ ƻǳ ǉǳŜ ƭŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ ǎŜǊƻƴǘ ŀǘǘŜƛƴǘǎΦ Lƭ ǎΩŀƎƛǘ ŘΩƻōƧŜŎǘƛŦǎ ǉǳƛ ǇŀǊ ƴŀǘǳǊŜ ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ƴŜ Ǉŀǎ şǘǊŜ 
réalisés et les informations produites dans le présent document de référence pourraient se révéler 
erronées sans que la Société se trouve soumise de quelque manière que ce soit à une obligation de 
mise à jour, sous réserve de la règlementation applicable, notamment le Règlement général de 
ƭΩ!ǳǘƻǊƛǘŞ ŘŜǎ ƳŀǊŎƘŞǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ όƭΩζ AMF »).  

Facteurs de risque 

Les investisseurs sont également invités à prendre en considération les facteurs de risques décrits au 
chapitre 4 « Facteurs de risque » du présent document de référence avant de prendre leur décision 
ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘΦ [ŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǘƻǳǘ ƻǳ ǇŀǊǘƛŜ ŘŜ ŎŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ǎŜǊŀƛǘ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ ŘΩŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ 
négatif sur les activités, la situation, les résultats financiers ou objectifs de la Société. Par ailleurs, 
ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎΣ ƴƻƴ ŜƴŎƻǊŜ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞǎ ƻǳ ŎƻƴǎƛŘŞǊŞǎ ŎƻƳƳŜ ƴƻn significatifs par la 
Société, pourraient avoir le même effet négatif et les investisseurs pourraient ainsi perdre tout ou 
partie de leur investissement. 

Autres 

Pour la bonne compréhension du lecteur, un glossaire regroupant les principaux termes scientifiques 
et techniques utilisés figure au chapitre 27 du présent document de référence.  
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1. PERSONNES RESPONSABLES 

1.1. Responsable du document de référence 

Monsieur Jean-Louis Dasseux, Directeur Général 

1.2. Attestation de la personne responsable 

WΩŀǘǘŜǎǘŜΣ ŀǇǊŝǎ ŀǾƻƛǊ Ǉris toute mesure raisonnable à cet effet, que les informations contenues dans 
le présent document de référence sont, à ma connaissance, conformes à la réalité et ne comportent 
Ǉŀǎ ŘΩƻƳƛǎǎƛƻƴ ŘŜ ƴŀǘǳǊŜ Ł Ŝƴ ŀƭǘŞǊŜǊ ƭŀ ǇƻǊǘŞŜΦ 

J'atteste, à ma connaissance, que les comptes sont établis conformément aux normes comptables 
applicables et donnent une image fidèle du patrimoine, de la situation financière et du résultat de la 
ǎƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ŎƻƳǇǊƛǎŜǎ Řŀƴǎ ƭŀ ŎƻƴǎƻƭƛŘŀǘƛƻƴΣ Ŝǘ ƭŜ ǊŀǇǇƻǊǘ ŘŜ gestion 
dont la table de concordance figure au paragraphe 28 ǇǊŞǎŜƴǘŜ ǳƴ ǘŀōƭŜŀǳ ŦƛŘŝƭŜ ŘŜ ƭΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜǎ 
ŀŦŦŀƛǊŜǎΣ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ 
ŎƻƳǇǊƛǎŜǎ Řŀƴǎ ƭŀ ŎƻƴǎƻƭƛŘŀǘƛƻƴ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩǳƴŜ ŘŜscription des principaux risques et incertitudes 
auxquels elles sont confrontées. 

WΩŀƛ ƻōǘŜƴǳ ŘŜǎ ŎƻƴǘǊƾƭŜǳǊǎ ƭŞƎŀǳȄ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ǳƴŜ ƭŜǘǘǊŜ ŘŜ Ŧƛƴ ŘŜ ǘǊŀǾŀǳȄΣ Řŀƴǎ ƭŀǉǳŜƭƭŜ ƛƭǎ 
indiquent avoir procédé à la vérification des informations portant sur la situation financière et les 
ŎƻƳǇǘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ Řŀƴǎ ƭŜ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŁ ƭŀ ƭŜŎǘǳǊŜ ŘΩŜƴǎŜƳōƭŜ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘΦ 

Jean-Louis Dasseux, 
Directeur Général  

Labège, le 28 avril 2017 

1.3. wŜǎǇƻƴǎŀōƭŜ ŘŜ ƭΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛère 

Cyrille Tupin, 
Directeur administratif et financier 
Adresse : 265, rue de la Découverte, 31670 Labège 
Téléphone : 05 62 24 09 45 
Adresse électronique : investor@cerenis.com 
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2. CONTROLEURS LEGAUX DES COMPTES 

2.1. Commissaires aux comptes titulaires 

Deloitte & Associés, membre de la compagnie régionale des commissaires aux comptes de Versailles, 
185 C avenue Charles de Gaulle, 92200 Neuilly sur Seine 
représenté par Monsieur Etienne Alibert 

[Ŝ ŎŀōƛƴŜǘ 5ŜƭƻƛǘǘŜ ϧ !ǎǎƻŎƛŞǎ ŀ ŞǘŞ ƴƻƳƳŞ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Řǳ 28 juin 2011 pour une 
durée de six exercƛŎŜǎΣ ǎƻƛǘ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Ł ǘŜƴƛǊ Řŀƴǎ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмт Ŝƴ ǾǳŜ 
ŘŜ ǎǘŀǘǳŜǊ ǎǳǊ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΦ 

HLP Audit SAS, membre de la compagnie régionale des commissaires aux comptes de Rennes, 3 
chemin du Pressoir Chênaie, 44100 Nantes 
représenté par Monsieur Freddy Garcin 

Le cabinet HLP Audit ŀ ŞǘŞ ƴƻƳƳŞ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Řǳ 23 décembre 2014 pour une durée 
ŘŜ ǎƛȄ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎΣ ǎƻƛǘ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Ł ǘŜƴƛǊ Řŀƴǎ ƭΩŀƴƴŞŜ нлнл Ŝƴ ǾǳŜ ŘŜ 
ǎǘŀǘǳŜǊ ǎǳǊ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмфΦ 

2.2. Commissaires aux comptes suppléants 

BEAS SARL, membre de la compagnie régionale des commissaires aux comptes de Versailles, 7-9 Villa 
Houssay, 92200 Neuilly sur Seine Cedex 
Suppléant de Deloitte & Associés 

[Ŝ ŎŀōƛƴŜǘ .9!{ ŀ ŞǘŞ ƴƻƳƳŞ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Řǳ 28 juin 2011 pour une durée de six 
ŜȄŜǊŎƛŎŜǎΣ ǎƻƛǘ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Ł ǘŜƴƛǊ Řŀƴǎ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмт Ŝƴ ǾǳŜ ŘŜ ǎǘŀǘǳŜǊ ǎǳǊ 
ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ н016. 

OSIS SARL, membre de la compagnie régionale des commissaires aux comptes de Rennes, 3 chemin 
du Pressoir Chênaie, 44100 Nantes 
Suppléant de HLP Audit SAS 
 

[Ŝ ŎŀōƛƴŜǘ h{L{ {!w[ ŀ ŞǘŞ ƴƻƳƳŞ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Řǳ 23 décembre 2014 pour une durée 
de ǎƛȄ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎΣ ǎƻƛǘ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Ł ǘŜƴƛǊ Řŀƴǎ ƭΩŀƴƴŞŜ нлнл Ŝƴ ǾǳŜ ŘŜ 
ǎǘŀǘǳŜǊ ǎǳǊ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмфΦ 
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3. INFORMATIONS FINANCIERES SELECTIONNEES 

La Société qui ne détient qu'une filiale aux Etats-Unis et aucune autre participation au 31 décembre 
2016, a établi ses comptes annuels conformément aux normes comptables françaises, ainsi que des 
comptes consolidés en normes IFRS pour ƭΩexercice 2016. 

Les informations financières sélectionnées et présentées ci-dessous sont extraites des comptes, 
figurant au paragraphe 20.1 « Comptes établis en normes IFRS pour lΩexercice clos le 31 décembre 
2016» du présent document de référence Τ ƭŜǎ ŞƭŞƳŜƴǘǎ ǊŜƭŀǘƛŦǎ Ł ƭΩŜxercice clos le 31 décembre 2014 
proviennent du document de référence 2015. 

Les données comptables et opérationnelles ci-après sélectionnées doivent être lues en relation avec 
les informations contenues dans les chapitres 9 « Examen de la situation financière et du résultat » et 
10 « Trésorerie et capitaux » du présent document de référence 

  

Actif (en milliers d'euros) 31/12/2016 31/12/2015 31/12/2014

Total Actifs non courants 343 446 73

Total Actifs courants 28 722 45 661 10 764

TOTAL ACTIF 29 065 46 107 10 837

Passif (en milliers d'euros) 31/12/2016 31/12/2015 31/12/2014

Total Capitaux Propres 14 610 33 198 12

Total Passifs non courants 7 761 7 120 6 124

Total Passifs courants 6 694 5 790 4 701

TOTAL PASSIF 29 065 46 107 10 837

Compte de résultat (en milliers d'euros) 31/12/2016 31/12/2015 31/12/2014

Chiffre d'affaires 0 0 0

Frais administratifs et commerciaux (7 031) (2 913) (2 971)

Frais de recherche (17 004) (12 561) (3 098)

RESULTAT OPERATIONNEL (24 035) (15 474) (6 069)

Résultat Financier (841) (1 164) (531)

Impôt sur les bénéfices 5 0 37

RESULTAT NET (24 871) (16 638) (6 563)

Tableau de flux de trésorerie (en milliers d'euros)31/12/2016 31/12/2015 31/12/2014

Flux de trésorerie des activités opérationnelles (19 197) (13 711) (3 303)

Flux de trésorerie des activités d'investissement (5) (171) 1

Flux de trésorerie des activités de financement 925 48 993 0

Variation de Trésorerie Nette (18 277) 35 111 (3 302)

Trésorerie d'ouverture 42 951 7 843 11 141

Trésorerie de clôture 24 675 42 951 7 843

Compte de résultat simplifié

Tableau de flux de trésorerie



Page 12 sur 343 

 

4. FACTEURS DE RISQUE  

[Ŝǎ ƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜǳǊǎ ǎƻƴǘ ƛƴǾƛǘŞǎ Ł ǇǊŜƴŘǊŜ Ŝƴ ŎƻƴǎƛŘŞǊŀǘƛƻƴ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ŦƛƎǳǊŀƴǘ Řŀƴǎ ƭŜ 
présent document de référence, y compris les facteurs décrits dans le présent chapitre, avant de 
ŘŞŎƛŘŜǊ ŘΩŀŎǉǳŞǊƛǊ ƻǳ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǊŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ 5ŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭŀ ǇǊŞǇŀǊŀǘƛƻƴ Řǳ 
présent document de référenceΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ ǇǊƻŎŞŘŞ Ł ǳƴŜ ǊŜǾǳŜ ŘŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ǉǳΩŜƭƭŜ ŜǎǘƛƳŜΣ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ 
du présent document de référence, comme étant susceptibleǎ ŘΩŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ ŘŞŦŀǾƻǊŀōƭŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ 
sur la Société, son activité, sa situation financière, ses perspectives, ses résultats ou son 
développement et considère qu'il n'y a pas d'autres risques significatifs hormis ceux présentés.  

[ΩŀǘǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ ƛƴǾŜstisseurs est toutefois attirée sur le fait que la liste des risques présentée au 
ǇǊŞǎŜƴǘ /ƘŀǇƛǘǊŜ п ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŜȄƘŀǳǎǘƛǾŜ Ŝǘ ǉǳŜ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎΣ ƛƴŎƻƴƴǳǎ ƻǳ Řƻƴǘ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ƴΩŜǎǘ 
pas considérée, à la date du présent document de référence, comme susceǇǘƛōƭŜǎ ŘΩŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ 
défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa situation financière, ses 
résultats ou son développement, peuvent exister ou pourraient survenir.  

Cerenis a développé un portefeuille de produits innovants à différents stades de développement et 
ōŀǎŞǎ ǎǳǊ ƭŀ ǾƻƛŜ ŘŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ όw[¢ύΣ ǉǳƛ ŦŀǾƻǊƛǎŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΦ /Ŝǎ 
produits en développement adressent le traitement des maladies cardiovasculaires ainsi que le 
traitement de maladies métaboliques associées, telles que la stéatose hépatique non-alcoolique 
(NASH). 

5ŜǇǳƛǎ ǎŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŎƻƴŎŜƴǘǊŞ ƭΩŜǎǎŜƴǘƛŜƭ ŘŜ ǎŜǎ ƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ŀǳ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Řǳ 
produit CER-ллмΣ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŀǳ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ celui-ci. Le 10 juin 2010, 
la Société a conclu un accord de collaboration avec Novasep Process SAS (Novasep), qui fabrique les 
lots de CER-001. 

CER-ллм Ŝǎǘ ǳƴ ŎŀƴŘƛŘŀǘ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ Ǿƛǎŀƴǘ Ł ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǇŀǊƻƛǎ 
vasculaires, destiné au traitement des maladies cardiovasculaires et au traitement de la maladie 
orpheline FPHA (déficience en HDL). La Société détient des droits de propriété ou de licence sur sept 
familles de brevets relatives au CER-001. 

En outre les autres produits de Cerenis en portefeuille sont : 

¶ CER-522 est un mimétique de I5[ Ł ōŀǎŜ ŘŜ ǇŜǇǘƛŘŜ ŀƴŀƭƻƎǳŜ Ł ƭΩŀǇƻ!-I, prêt à entrer en 
Phase 1 de développement clinique pour le traitement de la sténose valvulaire aortique (SVA). 
Les mimétiques de HDL sont couverts par la Famille 6 de brevets, qui est la pleine propriété de 
la Société.  

¶ CER-209 est le premier candidat médicament dans sa catégorie, celle des agonistes du 
récepteur P2Y13 dispensés par voie orale. En raison des effets métaboliques favorables 
observés sur le foie au cours des expériences précliniques, le CER-209 peut aussi offrir un 
mécanisme nouveau pour le traitement de la stéatohépatite non alcoolique (NASH). Ces 
agonistes du récepteur P2Y13 sont couverts par la Famille 7 de brevets, qui est la pleine 
propriété de la Société. La US Food and Drug Administration (FDA) a informé Cerenis 
Therapeutics que CER-209 pouvait entrer en développement clinique. Cette autorisation de la 
FDA (IND, Investigational New Drug application) porte sur une étude clinique de phase I.  

¶ CER-002 est un ŀƎƻƴƛǎǘŜ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜ ǇƻǳǊ ƭŜ tt!wʵΦ [Ŝǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎƛōƭŜǎ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭƭŜǎ ƛƴŎƭǳŜƴǘ ƭŜ 
syndrome métabolique. CER-002 est couvert par la famille 8 de brevets. La Société dispose 
ŘΩǳƴŜ ƭƛŎŜƴŎŜ ŜȄŎƭǳǎƛǾŜ ǇƻǳǊ ŎŜǘǘŜ ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜ ŎƻƴŎŞŘŞŜ ǇŀǊ bƛǇǇƻƴ /ƘŜƳƛphar Co., Ltd. qui 
en est le propriétaire. 
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La stratégie à court et moyen terme de Cerenis repose sur le développement de CER-001 dans le cadre 
ŘŜ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜΣ ƭŀ CtI!Σ Ǿƛŀ ǳƴŜ ǇƘŀǎŜ LLL ¢!bDh Řƻƴǘ ƭΩŀǘǘŜƛƴǘŜ Řǳ ŎǊƛǘŝǊŜ 
ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩétude devrait être disponible Ł ƭŀ Ŧƛƴ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 2017, ce qui devrait permettre un 
ŘŞǇƾǘ Řǳ ŘƻǎǎƛŜǊ ŘΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳƛǎŜ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞ Ł ƭΩƘƻǊƛȊƻƴ нлму ainsi que le développement de 
CER-209 pour le traitement des patients atteints de stéatoses hépatiques et dont le risque 
cardiovasculaire est très élevé. 

Cerenis doit encore franchir de nombreuses étapes avant de pouvoir commercialiser CER-001. Cette 
ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ƴŜ ǇƻǳǊǊŀ ŀǾƻƛǊ ƭƛŜǳ ǉǳΩŀǇǊŝǎ ŀǾƻƛǊ ǇŀǎǎŞ ŀǾŜŎ ǎǳŎŎŝǎ ƭŜǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘŜǎ ǇƘŀǎŜǎ 
cliniqueǎΣ Ǉǳƛǎ ŀǾƻƛǊ ƻōǘŜƴǳ ƭΩ!ǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ aƛǎŜ ǎǳǊ ƭŜ aŀǊŎƘŞ ό!aaύΦ 

" ƭΩƘŜǳǊŜ ŀŎǘǳŜƭƭŜΣ /ŜǊŜƴƛǎ projette de commercialiser CER-001 en direct pour la maladie orpheline en 
Europe.  

Lƭ Ŝǎǘ ǇǊŞŎƛǎŞ ǉǳΩŁ ƭŀ ŘŀǘŜ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ document de référenceΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ ǎƛƎné aucun contrat de 
licence avec un laboratoire pharmaceutique.  

Cerenis ŀǘǘƛǊŜ ŘƻƴŎ ƭΩŀǘǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ ƭŜŎǘŜǳǊǎ ǎǳǊ ƭŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ƭƛŞǎ Ł ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘŜ ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ Ŝƴ 
attendant la commercialisation de CER-001 pour la FPHA qui pourrait intervenir au cours ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 
2018, et à ceux inhérents aux résultats des essais cliniques. 

9ƴŦƛƴ /ŜǊŜƴƛǎ ŀǘǘƛǊŜ ƭΩŀǘǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ ƭŜŎǘŜǳǊǎ ǎǳǊ ƭŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ƛƴƘŞǊŜƴǘǎ Ł ƭΩƻōƧŜǘ ƳşƳŜ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞΦ tŀǊ 
essence, la société poursuit des programmes de recherche dont les issues sont incertaines.  Ainsi, dans 
le cadre de CARAT, même si lΩŞǘǳŘŜ ŀ ŎƻƴŦƛǊƳŞ ƭŜ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ǘƻƭŞǊŀƴŎŜ ŘŜ /9w-001, 
ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊincipal ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ ŀǘǘŜƛƴǘ όǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜǎ 
coronaires évaluée par la méthoŘŜ ŘΩƛƳŀƎŜǊƛŜ L±¦{ύΦ Les conséquences sont présentées aux 
paragraphes 12.1 et 12.2. 

4.1. Risques liés aux produits et au marché de la Société 

4.1.1. [Ŝǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘƻƛǾŜƴǘ ŦŀƛǊŜ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩŞǘǳŘŜǎ 
précliniques et cliniques coûteuses, rigoureuses et très réglementées, dont le nombre, 
ƭŜǎ ŘŞƭŀƛǎ ŘŜ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭΩƛǎǎǳŜ ǎƻƴǘ ƛƴŎŜǊǘŀƛƴǎ 

La Société mène des programmes précliniques et cliniques1 ayant comme objectif principal le 
développement et la commercialisation de solutions thérapeutiques pour le traitement des maladies 
ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ Ŝǘ ƳŞǘŀōƻƭƛǉǳŜǎΦ [Ŝ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ candidat médicament est un processus 
long et onéreux se déroulant en plusieurs phases distinctes, chacune étant coûteuse et pouvant 
conduire à un échec ou un rŜǘŀǊŘ Řŀƴǎ ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ 
produit. En outre, les autorités réglementaires des différents pays dans lesquels la Société a 
ƭΩƛƴǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŜǊ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ŀǾƻƛǊ ǳƴŜ ƛƴǘŜǊǇǊŞǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀts 
différente de celle de la Société et pourraient, en tout état de cause, demander de façon 
ŘƛǎŎǊŞǘƛƻƴƴŀƛǊŜ ŘŜǎ ǘŜǎǘǎ ǎǳǇǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜǎ όŎƻƴŎŜǊƴŀƴǘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ƭŜǎ ǇǊƻǘƻŎƻƭŜǎ ŘΩŞǘǳŘŜΣ ƭŜǎ 
caractéristiques et le nombre de patients, les durées de traitement, les méthodes analytiques et le 
suivi post traitement) ou imposer, lors de ces essais, des exigences additionnelles et imprévues. 

                                                            
1
 Pour rappel :  

Phases précliniques : ¢Ŝǎǘǎ Ŝƴ ƭŀōƻǊŀǘƻƛǊŜ ŀŦƛƴ ŘΩŞǾŀƭǳŜǊ ƭŜǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀǳȄ ŜŦŦŜǘǎ ŘŜ ƭŀ ƳƻƭŞŎǳƭŜ Ŝǘ ǎŀ ǘƻȄƛŎƛǘŞΦ  
Phases I : Etude dǳ ŎƻƳǇƻǊǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ƳƻƭŞŎǳƭŜ ǘŜǎǘŞŜ Řŀƴǎ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ Ŝƴ ŦƻƴŎǘƛƻƴ Řǳ ǘŜƳǇǎ όŎƛƴŞǘƛǉǳŜ ŘΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ Ŝǘ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴύ 
Ŝǘ ŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ ƭŀ ǎŞŎǳǊƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ǘƻƭŞǊŀƴŎŜ ŎƘŜȊ ƭΩşǘǊŜ ƘǳƳŀƛƴΦ /ŜǘǘŜ ǇƘŀǎŜ Ŝǎǘ ƳŜƴŞŜ ǎǳǊ ǳƴ ǇŜǘƛǘ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ Ǿƻƭƻƴtaires et non 
malades (volontaires sains).  
Phases II : 9ǎǘƛƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ǎŞŎǳǊƛǘŞ ŘŜ ƭŀ ƳƻƭŞŎǳƭŜ Ŝǘ ŘŞǘŜǊƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŘƻǎŜ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜ ŘŜ ƭŀ ƳƻƭŞŎǳƭŜΦ  
Phases III : /ƻƳǇŀǊŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Řǳ ƴƻǳǾŜŀǳ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ǊŞŦŞǊŜƴŎŜΦ /ŜǘǘŜ ǇƘŀǎŜ ǎΩŀŘǊŜǎǎŜ Ł ǳƴ ƎǊŀƴŘ 
ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎΦ [Ŝǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎƻƴǘ ǎŞƭŜŎǘƛƻƴƴŞǎ ǎǳǊ ŘŜǎ ŎǊƛǘŝǊŜǎ ǇǊŞŎƛǎ ǉǳƛ ǇŜǊƳŜǘǘǊƻƴǘ ŘŜ ǊŞǇƻƴŘǊŜ Ł ƭŀ ǉǳŜǎǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŜŦŦicacité et du 
bénéfice du médicament testé comme nouveau traitement standard de la maladie concernée. 
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[ΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ŎŜǎ ŞǘǳŘŜǎ Ŝǎǘ ŘƻƴŎ ƘŀǳǘŜƳŜƴǘ ƛƴŎŜǊǘŀƛƴŜ Ł ǘƻǳǎ Ǉƻƛƴǘǎ ŘŜ ǾǳŜ Ŝǘ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǇŜǳǘ ǇŀǊ 
conséquent garantir que les essais cliniques aboutiront à des résultats commercialisables ou que ces 
essais cliniques seront réalisés dans des délais permettant une commercialisation rentable. 
 
5Ŝ ƳŀƴƛŝǊŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜΣ ƭŜ ǘŜƳǇǎ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ Ŝƴ ǎŀƴǘŞ ƘǳƳŀƛƴŜ Ŝǎǘ ƭƻƴƎΣ мн à 
15 ans, entre la découverte de la molécule (candidat médicament) et la mise à disposition du 
médicament pour des patients.  

Dans le cas du développement de médicament visant une population large, les phases de sélection et 
précliniques peuvent durer de 2 à 4 ans, des phases I (études dose unique et doses multiples) 
peuvent prendre entre 1 à 2 ans, suivies de phases II qui peuvent prendre entre 2 et 4 ans, puis de 
ǳƴŜ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ǇƘŀǎŜǎ LLL ǇǊŜƴŀƴǘ Ŝƴ ǘƻǳǘ о Ł р ŀƴǎΣ Ŝǘ ŜƴŦƛƴ ƭΩ!ǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ Mise sur le Marché 
(AMM) peut prendre de 1 à 3 ans. Néanmoins ces durées approximatives demeurent très variables 
en fonction de la nature des candidats médicaments (nouvelle entité chimique, produit biologique) 
et des pathologies ciblées (maladies rares ou traitement thérapeutique aigu ou chronique).  

En particulier, dans le cas de maladies rares, les autorités peuvent raccourcir, à leur convenance, le 
ǘŜƳǇǎ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ candidat médicament ŀŦƛƴ ŘΩŀŘǊŜǎǎŜǊ ǳn important besoin médical 
insatisfait. 

Depuis le début de ses activités en 2005, la Société a développé 4 programmes de recherche. Les 
étapes déjà réalisées par la Société à la date du document de référence sont les suivantes :  

 

1. Hypo Alphalipoprotéinémie Familiale Primaire 
2. Preuve de Concept 
3. Hypercholestérolémie familiale (FH) due à une déficience génétique du récepteur LDL. Cf. section 6.6.1 
4.  L'« Investigational new drug » (IND) a été accepté par la FDA en avril 2009. Le CER-522 est prêt à rentrer en étude clinique de phase I. 

Cf. section 6.6.4. 
5. [ΩŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ LL /!w!¢ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŀǘǘŜƛƴǘ ƭΩƻōƧectif principal. Se référer au paragraphe 5.1.5 et chapitre 6. En conséquence, le 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ {/! ŀ ŞǘŞ ǎǳǎǇŜƴŘǳ dans ƭΩŀǘǘŜƴǘŜ ŘΩǳƴŜ ŀƴŀƭȅǎŜ Ǉƭǳǎ ŘŞǘŀƛƭƭŞŜ ŀŦƛƴ ŘŜ ŎƻƳǇǊŜƴŘǊŜ ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ 
obtenus ; ceux-Ŏƛ ǎƻƴǘ ŀǘǘŜƴŘǳǎ ǇƻǳǊ ƭŀ Ŧƛƴ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмт.  
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Les différentes études menées par la Société sur ces 4 programmes, et en conséquence les stades 
ŘΩŀǾŀƴŎŜƳŜƴǘ ŘŜ ŎƘŀŎǳƴΣ ƻƴǘ ŞǘŞ ƎǳƛŘŞŜǎ ŘŜǇǳƛǎ ƭŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇŀǊ ǎŜǎ ŎƘƻƛȄ ǎǘǊŀǘŞƎƛǉǳŜǎ 
en ǘŜǊƳŜǎ ŘŜ ǇǊƻŘǳƛǘǎ Ŝǘ ŘΩŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǊŜǎǎƻǳǊŎŜǎΦ 

Par ailleurs, la Société pourrait éprouver des difficultés à recruter et retenir des patients afin de 
participer aux essais cliniques. Une fois recrutés, les patients participant à ces essais pourraient, à 
tout moment et sans avoir à se justifier, suspendre ou mettre un terme à leur participation. Si un 
ǘǊƻǇ ƎǊŀƴŘ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ƳŜǘǘŀƛŜƴǘ ǳƴ ǘŜǊƳŜ Ł ƭŜǳǊ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ Ł ǳƴ Ŝǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜΣ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ 
des résultats de cette étude pourrait ne plus avoir de portée statistique suffisante. 

Les études cliniques conçues et coordonnées par la Société, sont produites par les centres médicaux 
et hospitaliers, autrement appelés les Contract Research Organisations (CRO), dont la qualité des 
travaux (sélection des populations, mesures des lignes de base, respect des protocoles/doses/ 
ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎκŘŞƭŀƛǎ ƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜǎΣ ǊŜǎǘƛǘǳǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎύ Ŝǎǘ ŘŞǘŜǊƳƛƴŀƴǘŜ Řŀƴǎ 
ƭΩŀǇǇǊŞŎƛŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ǇǊŞŎƛǎƛƻƴ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎΦ 

La Société ne peut pas garantir que les résultats des essais cliniques démontreront la tolérance, la 
ǎŞŎǳǊƛǘŞ όȅ ŎƻƳǇǊƛǎ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ƻǳ ƭŜ ŎŀǊŀŎǘŝǊŜ ƭƛƳƛǘŞ ŘΩŜŦŦŜǘǎ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜǎ ƛƴŘŞǎƛǊŀōƭŜǎ ƻǳ ŘΩƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴ 
ŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ ƻǳ ǎƻƭǳǘƛƻƴǎ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜǎύ Ŝǘ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘΩǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŘŜ ǎŜǎ 
proŘǳƛǘǎ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜǎ ŎƘŜȊ ƭΩŀƴƛƳŀƭ Ŝǘ ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜΦ ¢ƻǳǘ ŞŎƘŜŎ ou résultats équivoques lors de 
ƭΩǳƴŜ ŘŜǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘŜǎ ǇƘŀǎŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ǇƻǳǊ ǳƴŜ ƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘƻƴƴŞŜ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǊŜǘŀǊŘŜǊ ƭŜ 
développement et la commercialisation du produit thérapeutique concerné voƛǊŜ ŜƴǘǊŀƞƴŜǊ ƭΩŀǊǊşǘ ŘŜ 
son développement. Ainsi ƭΩŞǘǳŘŜ CHI SQUARE, au cours de laquelle différentes doses ont été testées 
(3, 6 et 12 mg/kg), ƴΩŀ Ǉŀǎ ŀǘǘŜƛƴǘ ǎƻƴ ƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ǉǳƛ Şǘŀƛǘ ŘŞŦƛƴƛ ǇŀǊ ƭΩƻōǎŜǊǾŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ 
ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻme à la seule dose de 12 mg/kg par rapport au placebo. Bien que 
ŎŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ŀƛǘ ǇŜǊƳƛǎ ŘΩƻōǎŜǊǾŜǊ ǳƴŜ Ƴƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ CER-001 à toutes les doses 
testées (3, 6 et 12 ƳƎκƪƎύ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩǳƴ ōƻƴ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞ ǇŀǘƛŜƴǘΣ ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ǘotal 
ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ǾǎΦ ǇƭŀŎŜōƻ Ł ƭŀ ŘƻǎŜ ŘŜ мн ƳƎκƪƎΣ ǉǳƛ Şǘŀƛǘ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΣ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ 
ŀǘǘŜƛƴǘΦ ¢ƻǳǘŜŦƻƛǎΣ ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ǾǎΦ ōŀǎŜƭƛƴŜ (volume à l'entrée de 
l'étude) a été statistiquement significative à 3 mg/kg, démontrant que le produit est plus efficace 
ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŞ Ŝƴ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ Ŧƻƛǎ Ł ǳƴ ŘƻǎŀƎŜ ŦŀƛōƭŜΣ Ǉƭǳǘƾǘ ǉǳΩŁ ǳƴ ŘƻǎŀƎŜ ŞƭŜǾŞ.  

Une analyse complémentaire et indépendante des données menée par SAHMRI a permis de 
confirmer que la dose de 3 mg/kg était optimale et qu'elle serait la dose sélectionnée pour la 
prochaine étude de phase II. Ainsi, les résultats obtenus, associés aux autres études cliniques menées 
en parallèle (SAMBA et MODE, se référer au chapitre 6 du présent document de référence), 
confortent la Société dans le développement de CER-001, cette étude ayant permis de confirmer la 
sécurité du candidat médicament CER-ллмΣ ŘΩƛŘŜƴǘƛŦƛŜǊ ƭŀ ŘƻǎŜ ƻǇǘƛƳŀƭŜΣ ŘŜ ǇǊŞŎƛǎŜǊ ƭŜǎ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜǎ 
ŘΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Ŝǘ ŘΩƻǇǘƛƳƛǎŜǊ le protocole des prochaines études. La Société a mené une étude de phase 
II de CER-001 pour l'indication de traitement post-SCA (CARAT) qui devait permettre de confirmer ces 
résultats centrés sur des doses de 3mg/kg pour un nombre de 10 administrations, plus élevé que le 
nombre d'administrations retenu lors de ƭΩŞǘǳŘŜ ǇǊŞŎŞŘŜƴǘŜΦ [ΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ ŀ ŎƻƴŦƛǊƳŞ ƭŜ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ 
sécurité et de tolérance de CER-ллмΣ ǘƻǳǘŜŦƻƛǎΣ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ ŀǘǘŜƛƴǘ 
όǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜǎ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜǎ ŞǾŀƭǳŞŜ ǇŀǊ ƭŀ ƳŞǘƘƻŘŜ ŘΩƛƳŀƎŜǊƛŜ IVUS). 
Les résultats ont été présentés le 18 mars 2017 lors de la conférence annuelle de ƭΩ!ƳŜǊƛŎŀƴ /ƻƭƭŜƎŜ 
of Cardiology. En conséquence, le développement de CERςллм Řŀƴǎ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴ 
secondaire chez les patients post-{/! Ŝǎǘ ǇƻǳǊ ƭΩƛƴǎǘŀƴǘ ǎǳǎǇŜƴŘǳ Ŝƴ ŀǘǘŜƴŘŀƴǘ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŎƻƳǇƭŝǘŜ 
ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ /!w!¢ Ŝǘ ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ¢!bDhΦ 

Le développement clinique de CERς001 continue  actuellement en phase III dans lΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ du 
traitement de la déficience génétique en HDL dans le cadre des deux désignations de maladies 
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orphelineǎ ŀǘǘǊƛōǳŞŜǎ ǇŀǊ ƭΩ!ƎŜƴŎŜ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ Řǳ aŞŘƛŎŀƳŜƴǘ. Le calendrier de TANGO est 
présenté au chapitre 6 du présent document de référence. 

[ΩŜƴǘǊŞŜ Ŝƴ ǇƘŀǎŜ LLL ou la commercialisation de certains candidats médicaments exposera des 
échantillons de population plus larges au candidat médicament en question qui pourraient ainsi 
révéler des problèmes de sécurité, des effets secondaires indésirables, pouvant dans des cas 
extrêmes entraîner le décès de patient(s), ƻǳ ǳƴŜ ŀōǎŜƴŎŜ ŘΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ƻǳ ŘŜǎ ƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴǎ ǉǳƛ 
ƴΩŀǳǊŀƛŜƴǘ ƧǳǎǉǳΩŀƭƻǊǎ Ǉŀǎ ŞǘŞ ǇǊŞǾǳǎ ƴƛ ŘŞǘŜŎǘŞǎΦ tŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ ƭŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ǇŜǳǾŜƴǘ 
également déclencher ou aggraver des pathologies préexistantes ou non, inconnues actuellement, ce 
qui pourrait retarder, voire interrompre le développement des produits concernés. En outre, la 
réalisation de certaines études cliniques pourrait nécessiter la conclusion de partenariats par la 
{ƻŎƛŞǘŞΣ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ōŜǎƻƛƴǎ ŘΩǳƴŜ large étude de phase III, et en conséquence la Société 
sera soumise aux risques décrits aux paragraphes 4.1.8 et 4.2.3 du présent document de référence. 

{ƛ ƭΩǳƴ ŘŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ƳŜƴǘƛƻƴƴŞǎ Ŏƛ-ŘŜǎǎǳǎ ǎŜ ƳŀǘŞǊƛŀƭƛǎŜΣ ƻǳ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘΩŞŎƘŜŎ ƻǳ ŘŜ ǊŜǘŀǊŘ Řŀƴǎ ƭŀ 
réalisation des essais cƭƛƴƛǉǳŜǎ ŘΩǳƴ candidat médicament, la commercialisation du médicament 
pourrait être retardée ou ne pas aboutir, ce qui aurait un effet défavorable significatif sur la Société, 
son activité, ses perspectives, sa crédibilité ou sa réputation, sa capacité à procéder à de nouvelles 
levées de fonds, ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.1.2. ¢ƻǳǘŜ ŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ Řƻƛǘ şǘǊŜ ǎƻǳƳƛǎŜ Ł ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ǇǊŞŀƭŀōƭŜ ŘŜǎ ŀǳǘƻǊƛǘŞǎ ŘŜ ǎŀƴǘŞ 

Tous les produits de la Société sont actuellement en phaǎŜ ŘΩŞǘǳŘŜǎ précliniques ou cliniques et 
ŀǳŎǳƴ ƴΩŀ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ŘŜƳŀƴŘŜ ŘΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ de mise sur le marché. Par conséquent, des 
ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ŀŘŘƛǘƛƻƴƴŜƭƭŜǎ ǎŜǊƻƴǘ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜǎΦ ¢ƻǳǘŜǎ ŎŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ǎƻƴǘ ǎƻǳƳƛǎŜǎ Ł ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ 
préalable des autorités réglementaires dans le pays dans lequel il est prévu de les mener ainsi que 
ŘƛǾŜǊǎ ŀǳǘǊŜǎ ŎƻƳƛǘŞǎΣ Řƻƴǘ ŘŜǎ ŎƻƳƛǘŞǎ ŘΩŞǘƘƛǉǳŜΣ ŎƻƳƛǘŞǎ ŘŜ ƳŀƴŀƎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƻǳ ŎƻƳƛǘŞǎ ŘŜ 
sécuritéΦ ¦ƴ ǊŜŦǳǎ ŘΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ƻǳ ǳƴ ŀǾƛǎ ƴŞƎŀǘƛŦ ŘΩǳƴ ŎƻƳƛǘŞ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǎǳǎpendre ou mettre un 
ǘŜǊƳŜ ŀǳ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ ¦ƴŜ Ŧƻƛǎ ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ƻōǘŜƴǳŜΣ ƭŜǎ 
ŀǳǘƻǊƛǘŞǎ ŘŜ ǎŀƴǘŞ ƻǳ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ŘŞŎƛŘŜǊ ŘŜ ƭŀ ǎǳǎǇŜƴǎƛƻƴ ƻǳ ŘŜ ƭΩŀǊǊşǘ ǇǊŞƳŀǘǳǊŞ Řǳ 
développement du candidat médicament. La réŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ŘŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŘŜ ŎŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ 
pourrait avoir un effet défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa 
capacité à réaliser ses objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.1.3. DŜǎ ƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴǎ ŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ǊŜǘŀǊŘŜǊ ƻǳ ŜƳǇşŎƘŜǊ ƭŀ 
commercialisation des produits de la Société  

[Ŝǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǎƻƴǘ ŘŜǎǘƛƴŞǎ Ł şǘǊŜ ǳǘƛƭƛǎŞǎ Ŝƴ ŎƻƳōƛƴŀƛǎƻƴ ŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎΦ [ŀ 
Société mènera des études afin ŘΩŞǾŀƭǳŜǊ ƭŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ŘΩƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ 
médicaments et traitements pris conjointement. Ces études ne peuvent, par nature, couvrir toutes 
les combinaisons possibles. De plus, il ne peut être garanti que les produits de la Société ƴΩŀǳǊƻƴǘ Ǉŀǎ 
ŘΩƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴ ƴŞƎŀǘƛǾŜ ŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ ƻǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ǇŀǊƳƛ ŘŜǎ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴǎ ƴƻƴ 
couvertes par les études ou que de telles interactions ne se révèleront pas une fois les produits mis 
sur le marché. Ces interactions pourraient avoir des effets secondaires indésirables inacceptables ou 
ƴƻƴ ŘŞǘŜŎǘŞǎ ƻǳ ǊŞŘǳƛǊŜ ƻǳ ŀƴŞŀƴǘƛǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ŎŜ ǉǳƛ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŘƛƳƛƴǳŜǊ ƭŜ 
potentiel commercial des produits de la Société, ralentir leur développement, et par conséquent, 
avoir un effet défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à 
réaliser ses objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 
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4.1.4. Des autorisations de mises sur le marché doivent être obtenues préalablement à toute 
commercialisation des produits de la Société 

La Société exerce son activité dans un domaine très réglementé par les autorités sanitaires, en 
particulier la Food and Drug Administration aux Etats-Unis (« FDA ») ou l'Agence Européenne du 
Médicament (« AEM ») en Europe. Tous les médicaments développés par la Société nécessitent des 
autorisations de mise sur le marché (« AMM ») pour chaque pays dans lequel le médicament sera 
ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŞΦ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǇŜǳǘ ƎŀǊŀƴǘƛǊ ǉǳŜ ǘƻǳǘŜ ŘŜƳŀƴŘŜ ŘΩ!MM sera accordée par les 
ŀǳǘƻǊƛǘŞǎ ǎŀƴƛǘŀƛǊŜǎ ǇƻǳǊ ǳƴ Ǉŀȅǎ ŘƻƴƴŞΦ [Ŝ ŘŞŦŀǳǘ ŘΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ !aa Řŀƴǎ ǳƴ Ǉŀȅǎ ŘƻƴƴŞ ŀǳǊŀ 
ǇƻǳǊ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜ ŘΩŜƳǇşŎƘŜǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŜǊ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ Řŀƴǎ ƭŜŘƛǘ ǇŀȅǎΦ A ce jour, la 
{ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ ŘŞǇƻǎŞ ŀǳŎǳƴŜ ŘŜƳŀƴŘŜ ŘΩ!aaΦ 

[ΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ !aa ŘŞǇŜƴŘ ŘŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŦŀŎǘŜǳǊǎΣ Řƻƴǘ ŎŜǊǘŀƛƴǎ ƴŜ ǎƻƴǘ Ǉŀǎ Řǳ ǊŜǎǎƻǊǘ ŘŜ ƭŀ 
Société. Ces facteurs incluent, entre autres, la capacité de la Société à poursuivre le développement 
de ses candidats médicaments en phases cliniques prŞƭƛƳƛƴŀƛǊŜǎ ƻǳ ŘΩŀƳŜƴŜǊ ƭŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ 
ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ Ŝƴ ǇƘŀǎŜ ǇǊŞŎƭƛƴƛǉǳŜ Ł ǳƴ ǎǘŀŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ƻǳ ŘΩǳƴŜ ǇƘŀǎŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ Ł ƭŀ ǎǳƛǾŀƴǘŜΣ ŘŜ ƭŀ 
capacité de la Société ou de ses CRO (Clinical Research Organisations) à mener à bien les essais 
cliniques requis, dans les délais impartis et avec les moyens humains, techniques et financiers prévus, 
et du respect des Bonnes Pratiques Cliniques par la Société, ses CRO et ses autres partenaires, de 
ŘŞƳƻƴǘǊŜǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Řǳ candidat médicament, et de réaliser des études de toxicité et morbidité, et 
mortalité.  

¦ƴ ǊŜǘŀǊŘ ƻǳ ǳƴ ŞŎƘŜŎ Řŀƴǎ ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ !aa ǎǳǊ ǘƻǳǘ ƻǳ ǇŀǊǘƛŜ ŘŜǎ ƳŀǊŎƘŞǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ 
pour un produit donné pourrait aboutir à une perte des coûts de développement, de la valeur de 
marché du produit et de la propriété intellectuelle qui y est attachée et à une incapacité à 
commercialiser le produit à grande échelle ce qui pourrait, par conséquent, avoir un effet 
défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses 
objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.1.5. Les AMM pourraient être modifiées ou retirées par les autorités sanitaires 

{ƛΣ ŀǇǊŝǎ ƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩ!aaΣ ƛƭ Şǘŀƛǘ ŀǾŞǊŞ ǉǳŜ ƭŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŜƴǘǊŀƞƴŜƴt 
ŘŜǎ ŜŦŦŜǘǎ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜǎ ƻǳ ŘŜǎ ƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴǎ ƛƴŘŞǎƛǊŀōƭŜǎ ƻǳ ƴƻƴ ŘŞŎŜƭŞǎ ǇŜƴŘŀƴǘ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩŜǎǎŀƛǎ 
ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ȅ ŎƻƳǇǊƛǎΣ ǇŀǊ ŜȄŜƳǇƭŜΣ ŎƻƳƳŜ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜ ŘΩƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴǎ ŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ 
une fois commercialisés (se référer au paragraphe 4.1.3 ci-dessus) les AMM pourraient être 
modifiées voire retirées et il pourrait être alors impossible à la Société de poursuivre la 
commercialisation de son produit pour tout ou partie des indications visées, ce qui pourrait avoir un 
effet défavorable significatif sur son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa 
ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.1.6. La commercialisation des produits de la Société pourrait ne pas être un succès 

A ce jour, aucun candidat médicament ŘŞǾŜƭƻǇǇŞ ǇŀǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ŘŜƳŀƴŘŜ 
ŘΩ!aaΦ {ƛ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǊŞǳǎǎƛǘ Ł ƻōǘŜƴƛǊ ǳƴŜ !aa ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀƴǘ Ł ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŜǊ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎΣ et 
notamment le CER-001, ŜƭƭŜ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ƴŞŀƴƳƻƛƴǎ ƴŜ Ǉŀǎ ǊŞǳǎǎƛǊ Ł ƻōǘŜƴƛǊ ƭΩŀŘƘŞǎƛƻƴ ŘŜ ƭŀ 
communauté médicale, des prescripteurs de soins et des tiers-payeurs. 

Le développement de la Société et sa capacité à générer des revenus dépendront du degré 
ŘΩŀŎŎŜǇǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇŀǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞ ǉǳƛ ǊŜǇƻǎŜ ǎǳǊ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŦŀŎǘŜǳǊǎΣ ǘŜƭǎ ǉǳŜΣ 
notamment :  

¶ son efficacité et la perception de son bénéfice thérapeutique par les prescripteurs et les 
patients ; 
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¶ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘŜ ǎǳǊǾŜƴŀƴŎŜ ŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜ ŘΩŜŦŦŜǘǎ secondaires Ŝǘ ŘΩƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘŜǳǎŜǎ 
indésirables ; 

¶ ƭŀ ŦŀŎƛƭƛǘŞ ŘΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ ǇǊƻŘǳƛǘΣ ƭƛŞŜ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ Ł ǎƻƴ ƳƻŘŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Τ 

¶ le coût du traitement ; 

¶ les politiques de remboursement des gouvernements et autres tiers-payeurs ; 

¶ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ŜŦŦƛŎŀŎŜ ŘΩǳƴŜ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ ŘŜ ǇǳōƭƛŎŀǘƛƻƴ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ Τ 

¶ ƭŜ ǎƻǳǘƛŜƴ ŘŜǎ ƭŜŀŘŜǊǎ ŘΩƻǇƛƴƛƻƴ Řŀƴǎ ƭŜ ŘƻƳŀƛƴŜ des maladies cardiovasculaires et 
métaboliques ;  

¶ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŎƻƴŎǳǊǊŜƴǘǎ ǇƻǳǊ ƭŀ ƳşƳŜ ƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴΦ 

{ƛ ǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŜƴǘǊŀƞƴŀƛŜƴǘ Ǉŀǎ ƭΩŀŘƘŞǎƛƻƴ ǇŀǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞΣ ǇƻǳǊ ǳƴŜ ƻǳ 
plusieurs des raisons évoquées ci-dessus ou pour toute autre raison, dans un ou plusieurs pays, cela 
pourrait affecter négativement leur rentabilité ou leur potentiel commercial, ce qui pourrait par 
conséquent avoir un effet défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa 
capacité à réaliser ses objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

De plus, la commercialisation des produits de la Société pourrait nécessiter de conclure des 
partenariats (se référer aux paragraphes 4.1.8 et 4.2.3 ci-dessous). 

4.1.7. La plupart des moyens humains, financiers et matériels de la Société est dédiée au 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ ǎŜǳƭ candidat médicament, le CER-001 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘŞǇŜƴŘ ŦƻǊǘŜƳŜƴǘ Řǳ ǎǳŎŎŝǎ ŘΩǳƴ ǎŜǳƭ candidat médicament et, en conséquence, est 
particulièrement exposée aux retards dans le développement et la commercialisation du CER-001 
ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŀǳȄ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘǎ ǳƭǘŞǊƛŜǳǊǎ ŘŜ ŎŜ candidat médicament. 

[ΩŞŎƘŜŎ ƻǳ ƭŜ ǊŜǘŀǊŘ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Řŀƴǎ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ƻǳ ƭŀ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ CER-001 
pourraient avoir un effet défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa 
capacité à réaliser ses objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.1.8. La Société pourrait être amenée à conduire elle-même les essais cliniques de phase III 
pour CER-001, ce qui nécessiterait un financement important 

La Société pourrait se trouver dans une situation où des essais complémentaires dit de phase III lui 
seraient demandés Ŝƴ ŎƻƳǇƭŞƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘŜ phase III, nécessitant ainsi un financement 
important. 

La Société pourrait décider de conduire elle-même les essais cliniques de phase III, ou de conclure 
des partenariats pour les besoins des essais cliniques de phase III (se référer au paragraphe 4.2.3 ci-
dessous). [ŀ ŎƻƴŘǳƛǘŜ ŘŜ ŎŜǎ Ŝǎǎŀƛǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ƴŞŎŜǎǎƛǘŜǊŀ ŘΩƛƳǇƻǊǘŀƴǘŜǎ ǊŜǎǎƻǳǊŎŜǎ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜǎΣ Řƻƴǘ 
la Société pourrait ne pas disposer. Par conséquent, la capacité de la Société à engager de telles 
ressources dépendra de sa capacité à obtenir un financement adéquat.  

¢ƻǳǘ ǊŜǘŀǊŘΣ ƛƴǎǳŦŦƛǎŀƴŎŜΣ ƻǳ ƛƴŎŀǇŀŎƛǘŞ Ł ƻōǘŜƴƛǊ ǳƴ ǘŜƭ ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ƻǳ ƭΩƛƳǇƻǎǎƛōƛƭƛǘŞ ŘŜ ƭΩƻōǘŜƴƛǊ Ł 
un coût acceptable pourrait retarder ou empêcher la réalisation des essais cliniques de phase III pour 
le CER-001 dans le ou les pays concernés et pourrait par conséquent avoir un effet défavorable 
significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa 
ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 
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4.1.9. Il existe de nombreux concurrents dans le domaine du traitement thérapeutique des 
maladies cardiovasculaires et métaboliques 

La Société opère dans un domaine hautement concurrentiel et il existe de nombreux concurrents 
dont notamment des laboratoires pharmaceutiques, sociétés de biotechnologie, institutions, 
universités et autres organismes de recherche, qui sont activement engagés dans la découverte, la 
recherche, le développement et la commercialisation de réponses thérapeutiques aux maladies 
cardiovasculaires et métaboliques. Certains concurrents de la Société bénéficient de ressources et 
ŘΩǳƴŜ ŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ ōŜŀǳŎƻǳǇ Ǉƭǳǎ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘŜǎ ǉǳŜ ƭŀ {ƻciété, à tous les points de vue (se référer au 
paragraphe 6.8 du chapitre 6 du présent document de référence). Cette concurrence se porte 
principalement sur les thérapies visant la diminution du cholestérol LDL. Sur les thérapies HDL, la 
concurrence de la Société est moins intense en particulier dans le segment des mimétiques de HDL, 
qui est le domaine de la Société (voir chapitre 6.8). 

La Société ne peut garantir que des concurrents ne développeront pas des produits alternatifs 
concurrençant avec succès les produits de la Société, Ŝƴ ǘŜǊƳŜǎ ŘΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞΣ ŘŜ ƳƻŘŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴΣ de 
prix, de commercialisation ou étant considérés par le marché comme étant de qualité similaire ou 
supérieure aux produits de la Société ou les rendant obsolètes. Par ailleurs, la Société ne peut 
ƎŀǊŀƴǘƛǊ ǉǳŜ ŘŜǎ ŎƻƴŎǳǊǊŜƴǘǎ ƴΩƻōǘƛŜƴŘǊƻƴǘ Ǉŀǎ ǳƴŜ !aa ŘŜ ƭŜǳǊǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŀǾŀƴǘ ǉǳŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ne 
soit en mesure de commercialiser ses propres produits. 

En outre, la Société ne peut garantir que ses concurrents ne déploieront pas des ressources 
supérieures en vue de réduire ou de limiter les perspectives de la Société ou de ses produits. La 
ǎǳǊǾŜƴŀƴŎŜ ŘŜ ƭΩǳƴ ŘŜ ŎŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻir un impact significatif sur la capacité de la Société à 
générer des profits à partir de ses produits ce qui pourrait, par conséquent, avoir un effet 
défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses 
objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ  

4.1.10. La performance commerciale des produits de la Société dépendra de sa capacité à fixer 
des prix assurant une rentabilité financière suffisante 

Les performances commerciales de la Société dépendront, en partie, de sa capacité à fixer le prix de 
ǾŜƴǘŜ ŘŜ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎΣ ǉǳΩƛƭ ǎƻƛǘ ǇŀȅŞ ǇŀǊ ŘŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊǎ ƻǳ ǇŀǊ ŘŜǎ ǘƛŜǊǎ-payeurs, tels que les 
ŎƻƳǇŀƎƴƛŜǎ ŘΩŀǎǎǳǊŀƴŎŜΣ ƭŜǎ ƻǊƎŀƴƛǎƳŜǎ ǇǳōƭƛŎǎ ŎƻƳǇŞǘŜƴǘǎ Ŝǘ ƭŜǎ ƻǊƎŀƴƛǎƳŜǎ ǎƻŎƛŀǳȄΦ 5ŀƴǎ ƭŜ 
contexte actuel de maîtrise des dépenses de santé et des déficits budgétaires des pays constituant 
une partie des marchés clefs pour la Société, les pressions sur le contrôle et la réduction des prix de 
vente des médicaments et sur les niveaux de remboursŜƳŜƴǘ ǎΩƛƴǘŜƴǎƛŦƛŜƴǘ Ŝǘ ŘŜǾǊŀƛŜƴǘ ŎƻƴǘƛƴǳŜǊ Ł 
ǎΩƛƴǘŜƴǎƛŦƛŜǊ Řŀƴǎ ƭŜ ŦǳǘǳǊΦ 

Le prix de vente et le niveau de remboursement des produits de la Société feront ƭΩƻōƧŜǘ ŘŜ 
ƴŞƎƻŎƛŀǘƛƻƴǎΣ Ǉŀȅǎ ǇŀǊ ǇŀȅǎΣ ŀǳ ǊŜƎŀǊŘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǎŞŎǳǊƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ǇŜǊœǳŜs et réelles 
de chaque produit. Si la Société (ou ses partenaires) ne négocient pas de façon satisfaisante les prix 
de vente et les niveaux de remboursement, cela pourrait affecter défavorablement de façon 
significative la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation 
ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ  

4.1.11. Le cadre légal et réglementaire relatif aux produits de la Société pourrait évoluer 

La Société exerce son activité dans un marché fortement réglementé et ce cadre réglementaire 
pourrait évoluer dans des marchés clefs pour la Société, notamment aux Etats-Unis, en Europe, en 
Inde, en Chine et au Japon. Ces changements pourraient avoir pour conséquence une limitation des 
indications pour lesquelles la Société pourrait commercialiser ses produits ou empêcher toute 
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commercialisation. Le coût de la mise en conformité avec les réglementations existantes est 
important et croissant. Si cette tendance continue, cela pourrait réduire la valeur économique des 
produits de la Société.  

Par exemple, certaines autorités de santé et en particulier la FDA ont imposé des exigences de plus 
Ŝƴ Ǉƭǳǎ ƭƻǳǊŘŜǎ Ŝƴ ǘŜǊƳŜǎ ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘŜ ŘƻƴƴŞŜǎ ǊŜǉǳƛǎŜǎ ŀŦƛƴ ŘŜ ŘŞƳƻƴǘǊŜǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Ŝǘ ƭŀ ǎŞŎǳǊƛǘŞ 
ŘΩǳƴ candidat médicament. Ces exigences ont réduit le nombre de candidats-médicaments 
ǊŞǇƻƴŘŀƴǘ ŀǳȄ ŎǊƛǘŝǊŜǎ ŘΩƻŎǘǊƻƛ ŘΩǳƴŜ New Drug Application ƻǳ ŘΩǳƴŜ !aa Ŝǘ ŀƛƴǎƛ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ 
ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŀǳǘƻǊƛǎŞǎΦ [Ŝǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŞǎ Ŧƻƴǘ Ŝƴ ƻǳǘǊŜ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ǊŞŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǊŞƎǳƭƛŝǊŜ du 
ǊŀǇǇƻǊǘ ōŞƴŞŦƛŎŜκǊƛǎǉǳŜ ŀǇǊŝǎ ƭΩƻŎǘǊƻƛ ŘŜ ƭŜǳǊ !aaΦ [ŀ ŘŞŎƻǳǾŜǊǘŜ ǘŀǊŘƛǾŜ ŘŜ ǇǊƻōƭŝƳŜǎ ƴƻƴ ŘŞŎŜƭŞǎ 
au stade de la recherche peut conduire à des restrictions de commercialisation, à la suspension ou au 
retrait du produit et à un risque de contentieux accru. 

Si la Société ne parvenait pas à se conformer à de telles réglementations ou évolutions du cadre 
réglementaire, elle pourrait se voir imposer des sanctions importantes et notamment des amendes, 
rappels de produits, restrictions de vente, suspension temporaire ou permanente de ses activités et 
ŘŜǎ ǇƻǳǊǎǳƛǘŜǎ ǇŞƴŀƭŜǎ ƻǳ ŎƛǾƛƭŜǎΦ [ŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ŘŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŘŜ ŎŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ 
un effet défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses 
objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ  

4.1.12. Le développement et la commercialisation de produits pharmaceutiques exposent la 
Société à une mise en jeu de sa responsabilité du fait des produits 

La Société est et sera exposée à des risques de mise en jeu de sa responsabilité lors du 
développement clinique, de la fabrication et de la commercialisation de ses produits. Sa 
responsabilité pourrait ainsi par exemple être engagée par des patients participant aux essais 
cliniqueǎ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘΩŜŦŦŜǘǎ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜǎ ƛƴŀǘǘŜƴŘǳǎΦ 9ƴ ƻǳǘǊŜΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǾƻƛǊ ǎŀ 
ǊŜǎǇƻƴǎŀōƛƭƛǘŞ ŜƴƎŀƎŞŜ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘΩŜŦŦŜǘǎ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜǎ ƴƻƴ ŘŞǘŜŎǘŞǎ ŎŀǳǎŞǎ ǇŀǊ ƭΩƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩǳƴ 
ŘŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ Ł ƭŀ ǎǳƛǘŜ ŘŜ ƭŀ Ƴƛǎe sur le marché du candidat 
médicament. Des plaintes pénales ou des poursuites judiciaires pourraient également être déposées 
ou engagées contre la Société par des patients, les agences réglementaires, des sociétés 
pharmaceutiques et tout autre tiers utilisant ou commercialisant ses produits. A ce jour, la Société 
ƴΩŀ ƧŀƳŀƛǎ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘŜ ǘŜƭƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎΦ /Ŝǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ǇŜǳǾŜƴǘ ƛƴŎƭǳǊŜ ŘŜǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀƴǘ ŘΩŀŎǘŜǎ 
de ses partenaires, licenciés et sous-ǘǊŀƛǘŀƴǘǎΣ ǎǳǊ ƭŜǎǉǳŜƭǎ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŜȄŜǊŎŜ Ǉŀǎ ƻǳ ǇŜǳ Ře contrôle 
(se référer au paragraphe 4.2.8 du présent document de référence) Si la responsabilité de la Société 
du fait des produits était mise en jeu, sa réputation et la commercialisation de ses produits 
pourraient en être gravement affectées, ce qui pourrait avoir un effet défavorable significatif sur la 
Société, son activité, sa réputation, ses perspectives, sa capacité à procéder à de nouvelles levées de 
fonds, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa trésorerie ou son résultat 
ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.1.13. Des solutions thérapeutiques alternatives, actuellement à des stades de développement 
variés, pourraient réduire la taille du marché potentiel de la Société 

Un certain nombre de solutions thérapeutiques alternatives et chirurgicales destinées à combattre 
ƭŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ Ŝǘ ƳŞǘŀōƻƭƛǉǳŜǎ Ŧƻƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜǎ Ŝǘ Ŝƴ ǎƻƴǘ Ł ŘƛǾŜǊǎ ǎǘŀŘŜǎ 
ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘΦ {ƛ ŎŜǎ ǎƻƭǳǘƛƻƴǎ ǎΩŀǾŞǊŀƛŜƴǘ ŜŦŦƛŎŀŎŜǎ et/ou sûres, cela pourrait ǊŞŘǳƛǊŜ ƭΩŞǘŜƴŘǳŜ 
potentielle du marché des produits de la Société ce qui pourrait par conséquent avoir un effet 
défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses 
objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 
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4.2. Risques liés à lΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ 

4.2.1. 5ŜǇǳƛǎ ǎŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ ŜƴǊŜƎƛǎǘǊŞ ŘŜǎ ǇŜǊǘŜǎ ŎƘŀǉǳŜ ŀƴƴŞŜ Ŝǘ ƴΩŀ ǊŞŀƭƛǎŞ ŀǳŎǳƴ 
ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜǎ deux derniers exercices. Elle connaîtra probablement de 
nouvelles pertes au cours des années futures liées au financement de son développement 

Depuis sa création en 2005, la Société a enregistré chaque année des pertes opérationnelles. Les 
pertes nettes cumulées de la Société s'élèvent à environ 42 millions d'euros sur les deux derniers 
exercices. Ces pertes résultent des frais de recherche et développement internes et externes, 
notamment liés à la réalisation de nombreux essais précliniques et cliniques principalement dans le 
cadre du développement du CER-001. La Société pourrait connaître de nouvelles pertes au cours des 
prochaines années liées au financement de son développement au fur et à mesure que ses activités 
ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǎŜ ǇƻǳǊǎǳƛǾǊƻƴǘ Ŝǘ ǎΩŀŎŎŞƭŝǊŜǊƻƴǘ Ŝǘ ŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘΣ ŘŜ ƭϥŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ 
de nouvelles technologies, produits ou licences. La {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǇŜǳǘ Ǉŀǎ ƎŀǊŀƴǘƛǊ ǉǳΩŜƭƭŜ ƎŞƴŝǊŜǊŀ ǳƴ 
jour suffisamment de revenus pour compenser les pertes passées, présentes et futures et atteindre 
son seuil de rentabilité, ce qui pourrait affecter la capacité de la Société à poursuivre ses opérations. 
En outre, même si la Société atteint un seuil de rentabilité satisfaisant, cette rentabilité pourrait ne 
pas être durable. Toute incapacité à générer durablement des profits pourrait avoir un effet 
défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses 
objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.2.2. [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ ŘŞǇŜƴŘŀƴǘŜ ŘΩǳƴ ƴƻƳōǊŜ ƭƛƳƛǘŞ ŘŜ ŦƻǳǊƴƛǎǎŜǳǊǎ et prestataires 

La Société est dépendante de tiers pour son approvisionnement en diverses matières premières, qui 
entrent dans la fabrication de ses produits et lots cliniques nécessaires à la conduite de ses essais 
cliniques et précliniques. Toute défaillance ou tout retard de leur part pourrait avoir des 
conséquences sur la durée, le coût, voire la poursuite, des études cliniques et la qualité des données 
qui doit répondre à des normes strictes (Bonnes Pratiques de Laboratoire, Bonnes Pratiques 
Cliniques, Bonnes Pratiques de Fabrication) imposées par les autorités réglementaires de tutelle et 
donc retarder la commercialisation des produits.  

A cet égard, la souche « mère » des cellules utilisées dans le processus de fabrication de CER-001, 
dont Cerenis a la pleine propriété, est conservée dans plusieurs flacons, gardés dans deux sites 
différents, gérés par la société Catalent. La Société pourrait, toutefois, faire appel à d'autres 
fournisseurs répondant aux normes imposées par les autorités réglementaires. 

¢ƻǳǘŜ ŘŞŦŀƛƭƭŀƴŎŜ ŘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ƭΩŀǳǘǊŜ ŘŜǎ ŦƻǳǊƴƛǎǎŜǳǊǎ ƻǳ ǇǊŜǎǘŀǘŀƛǊŜǎ ŘŜ la Société pourrait avoir un 
effet défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses 
objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.2.3. La Société pourrait être exposée à un risque de défaut de sous-traitance (notamment 
ŎŜǳȄ ƭƛŞǎ Ł ƭΩŜȄǘŜǊƴŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ Ŝǘ Ł ƭŀ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎύ 

La Société recourt à la sous-traitance dans le cadre du développement du CER-001 (pour la 
fabrication des lots de médicaments et pour la conduite des études cliniques). Elle est donc amenée 
à confier à ses sous-traitants la fabrication et le développement de procédés complexes qui doivent 
être très surveillés, ainsi que les essais cliniques. La Société dépend donc de tiers pour la conduite 
des études cliniques et la fabrication de ses produits. 
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Sous-traitance de la fabrication des produits 

La Société a conclu un accord de sous-traitance pour la production du CER-001 avec la société 
NOVASEP, tel que décrit au paragraphe 22.8. du présent document de référence, lui permettant 
ŘΩŀǎǎǳǊŜǊ ƭŀ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜǎ ƭƻǘǎ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜǎ Ł ƭŀ ŎƻƴŘǳƛǘŜ ŘŜǎ Ştudes cliniques. En outre, la Société 
pourrait être amenée à conclure de nouveaux accordsΣ ŀǾŜŎ bh±!{9t ƻǳ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǎƻǳǎ-traitants, en 
cas notammeƴǘ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀtion des besoins de production, et en particulier pour répondre aux 
normes pharmaceutiques lors de la commercialisation du CER-001. 

¢ƻǳǘŜ ƛƴǘŜǊǊǳǇǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǇǇǊƻǾƛǎƛƻƴƴŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ǎŜǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀǳȄ ǎƻǳǎ-traitants, pour quelque raison 
que ce soit, y ŎƻƳǇǊƛǎ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘΣ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘΩǳƴŜ ƛƴŎŀǇŀŎƛǘŞ Ł ƳŀƛƴǘŜƴƛǊ ƭŜǎ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴǎ 
réglementaires nécessaires ou à satisfaire les conditions de fabrication et de test, conduirait 
probablement à un retard ou un arrêt des essais cliniques et précliniques de la Société, ce qui 
ŀŦŦŜŎǘŜǊŀƛǘ Ŝƴ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜ ƭΩŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŘŜ ƭŀ 
Société.  

5ŀƴǎ ƭŜ Ŏŀǎ ŘΩǳƴŜ ƛƴǘŜǊǊǳǇǘƛƻƴ ŘΩŀǇǇǊƻǾƛǎƛƻƴƴŜƳŜƴǘΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ƴŜ Ǉŀǎ ǘǊƻǳǾŜǊ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǎƻǳǎ-
traitants capables de fournir des produits et services en quantité et qualité suffisantes ou à un coût 
raisonnable.  

Dans la mesure où la Société changerait de fabricant pour ses produits, il lui serait demandé de 
procéder à la revalidation du procédé et des procédures de fabrication en conformité avec les 
normes de Bonnes Pratiques de Fabrication en vigueur. Cette revalidation pourrait être coûteuse, 
ŎƻƴǎƻƳƳŀǘǊƛŎŜ ŘŜ ǘŜƳǇǎ Ŝǘ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǊŜǉǳŞǊƛǊ ƭΩŀǘǘŜƴǘƛƻƴ Řǳ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ ƭŜ Ǉƭǳǎ ǉǳŀƭƛŦƛŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ {ƛ 
la revalidation était refusée, la Société pourrait être forcée de chercher un autre fournisseur, ce qui 
pourrait retarder la production, le développement et la commercialisation de ses produits et 
accroître les coûts de fabrication de ses produits. 

De plus, le recours à la sous-traitance pose des risques supplémentaires auxquels la Société ne serait 
pas confrontée si elle produisait elle-même ses produits, à savoir :  

¶ la non-conformité de ces tiers avec les normes réglementaires et de contrôle qualité ;  

¶ la violation des accords par ces tiers ; et  

¶ la rupture ou le non-renouvellement de ces accords pour des raisons échappant à son 
contrôle.  

{ƛ ŘŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ŦŀōǊƛǉǳŞǎ ǇŀǊ ŘŜǎ ŦƻǳǊƴƛǎǎŜǳǊǎ ǘƛŜǊǎ ǎΩŀǾŞǊŀƛŜƴǘ ƴƻƴ ŎƻƴŦƻǊƳŜǎ ŀǳȄ ƴƻǊƳŜǎ 
réglementaires, des sanctions pourraient être imposées à la Société. Ces sanctions pourraient inclure 
ŘŜǎ ŀƳŜƴŘŜǎΣ ŘŜǎ ƛƴƧƻƴŎǘƛƻƴǎΣ ŘŜǎ ǇŞƴŀƭƛǘŞǎ ŎƛǾƛƭŜǎΣ ƭŜ ǊŜŦǳǎ ŘŜǎ ƛƴǎǘŀƴŎŜǎ ǊŞƎƭŜƳŜƴǘŀƛǊŜǎ ŘΩŀŎŎƻǊŘŜǊ 
ǳƴŜ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǊŞŀƭƛǎŜǊ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎΣ ŘΩŀŎŎƻǊŘŜǊ ƭΩ!aa ŘŜ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎΣ ŘŜǎ ǊŜǘŀǊŘǎΣ ƭŀ 
suspension ou le retrait des autorisations, des révocations de licence, la saisie ou le rappel de ses 
produits, des restrictions opérationnelles et des poursuites pénales, toutes ces mesures pouvant 
ŀǾƻƛǊ ǳƴ ƛƳǇŀŎǘ ƴŞƎŀǘƛŦ Ŝǘ ŎƻƴǎƛŘŞǊŀōƭŜ ǎǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ  

De plus, les contrats conclus avec les sous-traitants contiennent habituellement des clauses 
limitatives de responsabilité en leur faveur, ce qui signifie que la Société pourrait ne pas obtenir de 
ŘŞŘƻƳƳŀƎŜƳŜƴǘ ŎƻƳǇƭŜǘ ŘŜǎ ǇŜǊǘŜǎ ŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜǎ ǉǳΩŜƭƭŜ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǎǳbir en cas de violation de ces 
engagements par les sous-traitants concernés.  

[ŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ŘŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŘŜ ŎŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ ŘŞŦŀǾƻǊŀōƭŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǎǳǊ 
la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa 
ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 
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Afin de limiter ces risques, la Société accorde la plus grande importance à la relation et au contrôle 
de ses sous-traitants. A cet égard, la Société a mis en place un comité conjoint de pilotage avec 
bh±!{9t ǉǳƛ ǎŜ ǊŞǳƴƛǘ ǊŞƎǳƭƛŝǊŜƳŜƴǘ Ŝƴ ǇƘŀǎŜ ŘŜ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ŀŦƛƴ ŘΩŜƴ ŎƻƴǘǊƾƭŜǊ ƭŀ ōƻƴƴŜ ŜȄŞŎǳǘƛƻƴΦ 
Par ailleurs, la Société s'assure de la qualité des lots avant d'en accepter la livraison. 

Les sous-traitants sont, par ailleurs, évalués et soumis à des audits stricts par les agences 
réglementaires et la Société.  

Sous-traitance des études cliniques 

La Société sous-traite à des institutions scientifiques spécialisées (Contract Research Organisation 
(CRO)) la conduite des études cliƴƛǉǳŜǎ Ŝǘ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ƛǎǎǳŜǎ ŘŜ ŎŜǎ ŞǘǳŘŜǎΣ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ Řǳ 
ǇǊƻǘƻŎƻƭŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ όŜǘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘΣ ǎŞƭŜŎǘƛƻƴ Ŝǘ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎŜƭƻƴ ƭŜǎ ŎǊƛǘŝǊŜǎ ŘΩƛƴŎƭǳǎƛƻƴ 
définis) de chaque étude et dépend donc de la bonne exécution et du respect de leurs obligations par 
ces CRO. 

¢ƻǳǘŜ ŘŞŦŀƛƭƭŀƴŎŜ ƻǳ ǊŜǘŀǊŘ ǇǊƛǎ ǇŀǊ ŎŜǎ /wh Řŀƴǎ ƭΩŜȄŞŎǳǘƛƻƴ ŘŜ ƭŜǳǊǎ ƻōƭƛƎŀǘƛƻƴǎ όŜǘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ 
ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎύ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ƛƳǇŀŎǘ ǎǳǊ ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎΣ Ŝǘ Ŝƴ 
ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜ ǎǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞΣ ƭŜǎ ǇŜǊǎǇŜŎtives, la capacité à réaliser les objectifs, la situation financière, 
la trésorerie ou ƭŜ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴ de la Société. 

4.2.4. Le statut fiscal de la Société pourrait être remis en cause 

La Société bénéficie du statut de SME (Small and Medium-sized Enterprises) ŘŞƭƛǾǊŞ ǇŀǊ ƭΩ!ƎŜƴŎŜ 
Européenne du Médicament. Le statut de SME visant à promouvoir l'innovation et le développement 
de nouveaux médicaments à usage humain et vétérinaire a été adopté par la Commission 
Européenne le 15 décembre 2005, par le biais de dispositions spécifiques. Les mesures incitatives 
liées à ce statut comprennent notamment une aide administrative, une assistance pour les 
procédures mais aussi diverses réductions, exonérations ou reports de frais et cotisations.  

La perte du statut de SME par la Société pour quelque raison que ce soit, y compris en cas de non-
ǊŜǎǇŜŎǘ ŘΩǳƴŜ ŘŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ liées à son octroi, pourrait avoir un effet défavorable sur la Société, son 
activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa trésorerie ou 
ses résultats. 

Le statut de SME est obtenu sur la base du respect des principaux critères suivants : 

¶ un effectif de personnel inférieur à 50 personnes ; 

¶ ǳƴ ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ ƻǳ ǳƴ ǘƻǘŀƭ ŘŜ ōƛƭŀƴ ƛƴŦŞǊƛŜǳǊ ƻǳ ŞƎŀƭ Ł млaϵ Τ 

¶ ǳƴŜ ŀōǎŜƴŎŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴƴŀƛǊŜ ŘŞǘŜƴŀƴǘ Ǉƭǳǎ ŘŜ нр҈ Řǳ ŎŀǇƛǘŀƭΦ 
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4.2.5. Risques liés à la dépendance vis-à-Ǿƛǎ ŘΩƘƻƳƳŜǎ ŎƭŞǎ 

Compte tenu de son stade de développement et du caractère innovant de ses produits, la Société 
ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǇŜǊŘǊŜ ŘŜǎ ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘŜǳǊǎ ŎƭŞǎ Ŝǘ ƴŜ Ǉŀǎ şǘǊŜ Ŝƴ ƳŜǎǳǊŜ ŘΩŀǘǘƛǊŜǊ ŘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ 
qualifiées. 

[Ŝ ǎǳŎŎŝǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘŞǇŜƴŘ ƭŀǊƎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩƛƳǇƭƛŎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ ŘŜ ǎŜǎ ŘƛǊƛƎŜŀƴǘǎ Ŝǘ ŘŜ ǎƻƴ 
personnel scientifique qualifié, en particulier, Jean-Louis Dasseux, Directeur Général, pour lequel une 
assurance homme-clés a été souscrite par la Société (se référer au chapitre 4.5 "Assurances et 
couvertures des risques"). 

Bien que la Société ait mis en place depuis sa création des programmes de gestion et de transfert des 
connaissances, constituant ainsi une base de savoir-faire indépendante des individus, le départ 
ǎƛƳǳƭǘŀƴŞ ŘŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŜƳǇƭƻȅŞǎ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘǎ Řŀƴǎ ƭΩŜƴŎŀŘǊŜƳŜƴǘ ƻǳ ƭŀ ŎƻƴŘǳƛǘŜ ŘŜ ǎŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘŜ 
recherche et de développement pourrait altérer la capacité de la Société à atteindre ses objectifs. 

La Société a mis en place dans ses contrats de travail avec le personnel cadre des dispositifs 
spécifiques à son activité et conformes à la législation en droit du travail tels que des clauses de 
transfert de la propriété intellectuelle et de confidentialité.  

La Société a également mis en place des systèmes de motivation et de fidélisation du personnel et 
des personnes clés sous la forme de rémunération variable et/ou dΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘŜ ǘƛǘǊŜǎ Řƻƴƴŀƴǘ 
accès au capital de la Société (Stock Options, ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ, bons de souscription de 
ǇŀǊǘǎ ŘŜ ŎǊŞŀǘŜǳǊ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ et Actions Gratuites) en fonction de critères de performance. 

[ΩƛƴŎŀǇŀŎƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ł ŀǘǘƛǊŜǊ Ŝǘ ǊŜǘŜƴƛǊ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ŎŜǎ ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ ŎƭŞǎ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ƭΩŜƳǇşŎƘŜǊ 
ŘΩŀǘǘŜƛƴŘǊŜ ǎŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ Ŝǘ ŀƛƴǎƛ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ ŘŞŦŀǾƻǊŀōƭŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǎǳǊ ǎƻƴ ŀŎǘƛǾƛǘŞΣ ǎŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎΣ 
son développement et ses perspectives. 

4.2.6. La stratégie de développement de la Société pourrait dépendre de sa capacité à gérer sa 
croissance interne 

Dans le cadre de sa stratégie de développement, la Société entend recruter du personnel de 
ŘƛǊŜŎǘƛƻƴΣ Řǳ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ Ŝǘ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭǎ ŀŦƛƴ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜǊ ǎŜǎ ŎŀǇŀŎƛǘŞǎ 
opérationnelles pour les besoins de ses développements cliniques futurs. 

Ces recrutements conduiront à augmenter la masse salariale de la Société. Afin de gérer cette 
ŎǊƻƛǎǎŀƴŎŜ Ŝǘ ŘΩŀǎǎǳǊŜǊ ƭŀ ǊŞǳǎǎƛǘŜ ŘŜ ƭΩƛƴǘŞƎǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ǎŜǎ ƴƻǳǾŜŀǳȄ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭǎ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜ la Société, 
celle-ci devra développer des systèmes de gestion pour un nombre de salariés croissant (y compris 
ses systèmes informatiques opérationnels, financiers et de gestion existants), former et retenir ces 
employés et anticiper de manière adéquate les dépenses correspondantes ainsi que les besoins de 
ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ŀǎǎƻŎƛŞǎΦ [ΩƛƴŎŀǇŀŎƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ł ƎŞǊŜǊ ƭŀ ŎǊƻƛǎǎŀƴŎŜΣ ƻǳ ŘŜǎ ŘƛŦŦƛŎǳƭǘŞǎ ƛƴŀǘǘŜƴŘǳŜǎ 
rencontrées pendant son expansion, pourrait avoir un effet défavorable significatif sur son activité, 
ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa trésorerie ou ses 
résultats. 

4.2.7. Les assurances et la couverture des risques de la Société pourraient ne pas être 
adéquates 

La Société est exposée à un risque de responsabilité élevé dans le cadre du développement, de la 
fabrication et de la commercialisation éventuelle de ses produits. Parmi les autres risques potentiels, 
ƭŀ ǎǳǊǾŜƴŀƴŎŜ ŘΩŜŦŦŜǘǎ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜǎ ou ŘΩƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴǎ ƛƴŀǘǘŜƴŘǳǎ pouvant entraîner des poursuites 
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judiciaires et des litiges relatifs à sa propriété intellectuelle pourraient entraîner la mise en jeu de sa 
responsabilité pour des dommages non couverts ou dépassant les montants de garantie prévus par 
ǎŜǎ ǇƻƭƛŎŜǎ ŘΩŀǎǎǳǊŀƴŎŜΦ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǇŜǳǘ ƎŀǊŀƴǘƛǊ ǉǳΩŜƭƭŜ ǎŜra toujours en mesure de conserver, et 
ƭŜ Ŏŀǎ ŞŎƘŞŀƴǘ ŘΩƻōǘŜƴƛǊΣ Ł ǘƻǳǘ ƳƻƳŜƴǘΣ ŘŜǎ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜǎ ŘΩŀǎǎǳǊŀƴŎŜǎ Ł ǳƴ ŎƻǶǘ ŀŎŎŜǇǘŀōƭŜ (se 
référer au paragraphe 4.5 du présent document de référence pour un état à ce jour des couvertures 
en place). Si la Société ƴΩŞǘŀƛǘ Ǉŀǎ Ŝƴ ƳŜǎǳǊŜ ŘŜ ƳŀƛƴǘŜƴƛǊ ŘŜ ǘŜƭƭŜǎ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜǎΣ ŎŜƭŀ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ 
un effet défavorable significatif sur son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, 
ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴ. 

9ƴ ƻǳǘǊŜΣ ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ ǇŜǊǘŜǎ ǉǳŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǎǳōƛǊ Řǳ Ŧŀƛǘ ŘŜ ƭΩƛƴŘƛǎǇƻƴƛōƛƭƛǘŞ ŘŜ ǎŜǎ ŘƛǊƛƎŜŀƴǘǎ 
ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ƴŜ Ǉŀǎ şǘǊŜ ǎǳŦŦƛǎŀƳƳŜƴǘ ŎƻǳǾŜǊǘŜǎ ǇŀǊ ǎŜǎ ǇƻƭƛŎŜǎ ŘΩŀǎǎǳǊŀƴŎŜ ζ homme clé » actuelles. 

4.2.8. La responsabilité de la Société pourrait être mise Ŝƴ ƧŜǳ ǇŀǊ ƭΩƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜ ŘŜ ǎŜǎ 
cocontractants et de ses sous-traitants 

La Société fait appel et fera appel à des cocontractants et à des sous-traitants pour tous les aspects 
ŘŜ ǎƻƴ ŀŎǘƛǾƛǘŞΦ /Ŝƭŀ ƭΩŜȄǇƻǎŜ Ł ǘƻǳǘŜ ŘŜƳŀƴŘŜ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭƭŜ ŎƻƴŎŜǊƴŀƴǘ ƭŜǎ ŀŎǘƛvités et le respect de 
leurs obligations par les cocontractants et les sous-traitants sur lesquels la Société a peu ou pas de 
contrôle. Par exemple, les cocontractants et les sous-traitants utilisent certains matériels 
réglementés dans le cadre de leur conǘǊŀǘ ŀǾŜŎ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ {Ωƛƭǎ ƴŜ ƳŀƴƛǇǳƭŜƴǘ Ǉŀǎ ŎŜǎ ƳŀǘŞǊƛŜƭǎ ŘŜ 
manière appropriée ou sûre, la responsabilité de la Société pourrait être engagée. De même, la 
Société pourrait être tenue pour responsable de tout ou partie des dommages, blessures ou décès 
réǎǳƭǘŀƴǘ ŘΩǳƴ ŀŎŎƛŘŜƴǘ ƛƳǇƭƛǉǳŀƴǘ ǳƴ ŎƻŎƻƴǘǊŀŎǘŀƴǘ ƻǳ ǳƴ ǎƻǳǎ-traitant. La responsabilité encourue 
pourrait excéder le plafond de couverture fixé par les assurances souscrites par la Société, voire ne 
pas être couverte par celles-ci. Toute mise en jeu de la ǊŜǎǇƻƴǎŀōƛƭƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ǉǳΩŜƭƭŜ ǎƻƛǘ 
couverte ou non par les assurances souscrites, pourrait ainsi avoir un effet défavorable significatif sur 
son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa trésorerie 
ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.3. Risques réglementaires et juridiques 

[Ŝǎ tǊƻŎŞŘǳǊŜǎ ƧǳŘƛŎƛŀƛǊŜǎ Ŝǘ ŘΩŀǊōƛǘǊŀƎŜ ǎƻƴǘ ŘŞǾŜƭƻǇǇŞŜǎ ŀǳ ǇŀǊŀƎǊŀǇƘŜ нлΦтΦ 

4.3.1. La protection offerte par les brevets et autres droits de propriété intellectuelle est 
incertaine et limitée dans le temps 

Le succès commercial et la viabilité de la Société reposeront, à tout le moins en partie, sur sa capacité 
à développer des produits et des technologies protégés par des brevets valables, détenus par la 
{ƻŎƛŞǘŞ ƻǳ Ŧŀƛǎŀƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ƭƛŎence à son bénéfice, dans ses principaux marchés, et notamment 
en Europe, aux Etats-¦ƴƛǎ Ŝǘ ŀǳ WŀǇƻƴ Ŝǘ ǉǳƛ ƴΩŜƴǘǊŜƴǘ Ǉŀǎ Ŝƴ ŎƻƴŦƭƛǘ ŀǾŜŎ ŘŜǎ ōǊŜǾŜǘǎ détenus par 
des tiers. La stratégie actuelle de la Société et ses perspectives reposent notamment sur son 
portefeuille de brevets dont ceux relatifs au CER-001. 

Par ailleurs, la Société entend poursuivre sa politique de protection de sa propriété intellectuelle en 
effectuant de nouveaux dépôts de demandes de brevets ŀǳȄ ƳƻƳŜƴǘǎ ǉǳΩŜƭƭŜ ƧǳƎŜǊŀ ƻǇǇƻǊǘǳƴǎΦ 9ƴ 
particulier, la Société entend continuer sa politique de protection en déposant et défendant le cas 
échéant de nouvelles demandes de brevetsΣ ŘŜǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘΩŜȄǘŜƴǎƛƻƴ ŘŜ ōǊŜǾŜǘǎ ŜȄƛǎǘŀƴǘǎ et, le cas 
échéant, des demandes de certificats complémentaires de protection (« CCP ηύ ŀŦƛƴ ŘΩƻōǘŜƴƛǊ ǳƴŜ 
extension de la durée de protection de ses brevets au-ŘŜƭŁ ŘŜ ƭŜǳǊ ŘŀǘŜ ŘΩŜȄǇƛǊŀǘƛƻƴ ƛƴƛǘƛŀƭŜΦ ¦ƴ //t 
se base sur le brevet de base couvrant le médicament ou son utilisation Ŝǘ ǎǳǊ ƭΩautorisation de mise 
sur le marché (AMM) dudit médicament et peut, dans certaines conditions, rallonger la durée de 
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ǇǊƻǘŜŎǘƛƻƴ ƧǳǎǉǳΩŁ ǳƴ ƳŀȄƛƳǳƳ ŘŜ р ŀƴǎ Ŝƴ 9ǳǊƻǇŜΦ Lƭ ŜȄƛǎǘŜ ŘŜǎ ǇƻǎǎƛōƛƭƛǘŞǎ ŘΩŜȄǘŜƴǎƛƻƴ ǎƛƳƛƭŀƛǊŜǎ 
aux Etats-¦ƴƛǎ Ŝǘ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇŀȅǎΦ  

Toutefois, la Société est notamment exposée aux risques suivants concernant ses brevets et autres 
droits de propriété intellectuelle et il ne peut être exclu que : 

¶ la Société ne parvienne pas à élaborer ou développer des inventions brevetables ce qui 
réduirait significativement la valeur et la part de marché de ses produits ; 

¶ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǇŀǊǾƛŜƴƴŜ Ǉŀǎ Ł ƻōǘŜƴƛǊ ƭΩƻŎǘǊƻƛ ŘŜ ƴƻǳǾŜŀǳȄ ōǊŜǾŜǘǎ ƻǳ ŀǳǘǊŜǎ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ 
ǇǊƻǇǊƛŞǘŞ ƛƴǘŜƭƭŜŎǘǳŜƭƭŜΣ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ ƻǳ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇŀȅǎΣ ǉǳƛ ǇǊƻǘŝƎŜǊŀƛŜƴǘ ŘŜ Ŧŀœƻƴ 
adéquate ses candidats médicaments, méthodes, produits, production, utilisation, offre de 
vente, commercialisation ou importation ; 

¶ la Société ne parvienne pas à maintenir la protection de ses brevets ou autres droits de 
propriété intellectuelle ; 

¶ la Société ne parvienne pas à obtenir la délivrance ŘΩŜȄǘensions de brevet et notamment de 
CCP, ce qui pourrait limiter la durée de protection et la valeur de tout brevet accordé à la 
Société ; 

¶ les brevets de la Société soient contestés ou soient considérés par une autorité compétente 
ou un tribunal comme non valables ; 

¶ les brevets de la Société ne permettent pas d'empêcher la délivrance, en France ou dans 
ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇŀȅǎΣ de brevets à des tiers, portant sur des candidats médicaments, méthodes, 
produits, production, utilisation, offre de vente, commercialisation ou importation 
similaires ou concurrents ; 

¶ la Société ne parvienne à faire respecterΣ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ ƻǳ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇŀȅǎΣ de façon adéquate 
ses brevets ou autres droits de propriété intellectuelle ; 

¶ la Société soit exposée à des demandes de tiers remettant en question ƭΩƻŎǘǊƻƛ ou le 
périmètre de droits de licence, contestant le caractère sérieux et approprié de la 
rémunération de ces droits de licence, ou cherchant à obtenir une injonction restreignant 
ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ par la Société de ses brevets ou autres droits de propriété intellectuelle, que ces 
revendications soient fondées ou non ; 

¶ ƭΩŞǘŜƴŘǳŜ ŘŜ ƭŀ ǇǊƻǘŜŎǘƛƻƴ ŎƻƴŦŞǊŞŜ ǇŀǊ ƭŜǎ brevets et autres droits de propriété intellectuelle 
de la Société soit insuffisanteΣ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ Ŝǘ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇŀȅǎΣ pour la protéger contre les 
appropriations ou contrefaçons par un ou plusieurs tiers ; 

¶ la Société doive faire face à des dépenses significatives en tentant de protéger, défendre ses 
brevets et autres droits de propriété intellectuelle et il ne peut être garanti que ces dépenses 
ŀǎǎǳǊŜƴǘ Ł ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘΩƻōǘŜƴƛǊ Ǝŀƛƴ ŘŜ ŎŀǳǎŜ ƻǳ ŘΩŜƴƧƻƛƴŘǊŜ ǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ǘƛŜǊǎ ŘŜ ŎŜǎǎŜǊ ŘŜ 
concurrencer la Société ou une réparation satisfaisante de son préjudice ;  

¶ ƭΩŞǘŜƴŘǳŜΣ ƭŀ ǾŀƭƛŘƛǘŞ Ŝǘ ƭŀ ŘǳǊŞŜ ŘŜǎ ōǊŜǾŜǘs et autres droits de propriété intellectuelle de la 
Société soient interprétées de manière différente selon les pays ce qui pourrait diminuer la 
protection conférée par ces droits ;  

¶ les brevets et autres droits de propriété intellectuelle de la Société puissent être impossibles 
à protéƎŜǊ ƻǳ ŘŞŦŜƴŘǊŜ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ ƻǳ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ Ǉŀȅǎ ; 

¶ les salariés de la Société, ses cocontractants, ses sous-traitants ou autres parties 
revendiquent des droits de propriété sur les brevets ou autres droits de propriété 
intellectuelle de la Société ou demandent une rémunération en contrepartie des brevets ou 
autres droits de propriété intellectuelle à la création desquels ils prétendraient avoir 
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contribué et ce malgré les efforts de la Société de prendre les mesures nécessaires pour 
éviter un tel risque. 

Etanǘ ŘƻƴƴŞ ƭΩƛƳǇƻǊǘŀƴŎŜ ŘŜǎ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ ǇǊƻǇǊƛŞǘŞ ƛƴǘŜƭƭŜŎǘǳŜƭƭŜ ǇƻǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Ŝǘ ƭŀ ǾƛŀōƛƭƛǘŞ ŘŜ ƭŀ 
{ƻŎƛŞǘŞΣ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ŘŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŘŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ŎƛǘŞǎ Ŏƛ-dessus pourrait avoir un effet 
défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses 
objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.3.2. La violation des brevets de la Société peut conduire à des procédures contentieuses 
ŎƻǶǘŜǳǎŜǎ Ŝǘ Řƻƴǘ ƭΩƛǎǎǳŜ Ŝǎǘ ƛƴŎŜǊǘŀƛƴŜ 

Les concurrents de la Société pourraient contrefaire ses brevets Ŝƴ CǊŀƴŎŜ ƻǳ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ Ǉŀȅǎ. 
Afin de protéger ses brevets, la Société pourrait être amenée à engager des procédures judiciaires 
ƭƻƴƎǳŜǎ Ŝǘ ŎƻǶǘŜǳǎŜǎΦ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǇŜǳǘ ƎŀǊŀƴǘƛǊ ǉǳΩŜƭƭŜ ƻōǘƛŜƴŘǊŀ Ǝŀƛƴ ŘŜ ŎŀǳǎŜ ƻǳ ǉǳΩŜƭƭŜ ǎŜǊŀ 
capable de protéger de façon adéquate ses ōǊŜǾŜǘǎ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ Ŝǘ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇŀȅǎΦ {ƛ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩȅ 
parvenait pas, cela pourrait avoir un effet défavorable significatif sur son activité, ses perspectives, sa 
capacité à réaliser ses objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.3.3. La Société pourrait se trouver dans une situation de violation de droits de propriété 
intellectuelle de tiers  

[ŀ ŎǊƻƛǎǎŀƴŎŜ ŘŜ ƭΩƛƴŘǳǎǘǊƛŜ ŘŜǎ ōƛƻǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜǎ Ŝǘ ƭŀ multiplication corrélative du nombre de brevets 
délivrés augmentent le risque ǉǳΩǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ tiers considèrent que les produits ou les 
technologies de la Société enfreignent leurs droits de propriété intellectuelle Ŝǘ ƭŜ ǊƛǎǉǳŜ ǉǳΩǳƴ ƻǳ 
plusieurs tierǎ ƛƴǘŜƴǘŜ ǳƴŜ ŀŎǘƛƻƴ Ł ƭΩŜƴŎƻƴǘǊŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀŦƛƴ ŘŜ ǇǊƻǘŞƎŜǊ ƭŜǳǊǎ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ ǇǊƻǇǊƛŞǘŞ 
intellectuelles.  

Par ailleurs, conformément à la législation en vigueur aux États-Unis avant mars 2013, les brevets 
étaient accordés au premier inventeur à le concevoir. A partir de mars 2013, les Etats Unis ont 
adopté un régime « premier à déposer η ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ ŘΩŜƴǘǊŀƞƴŜǊ ŘŜǎ ƛƴŎŜǊǘƛǘǳŘŜǎ ŘŜǾŀƴǘ ƭŜ United 
States Patent and Trademark Office ό¦{t¢hύ ƻǳ ƭŜǎ ǘǊƛōǳƴŀǳȄ ŀƳŞǊƛŎŀƛƴǎ ǎΩŀƎƛǎǎŀƴǘ ŘŜ ƭŀ ōǊŜǾŜǘŀōƛƭƛǘŞ 
ou de la ǾŀƭƛŘƛǘŞ ŘΩƛƴǾŜƴǘƛƻƴǎ ŎƻǳǾŜǊǘŜǎ ǇŀǊ ŘŜǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘŜ ōǊŜǾŜǘǎ ƻǳ ŘŜǎ ōǊŜǾŜǘǎ ŀƳŞǊƛŎŀƛƴǎΦ 

La Société ne peut pas garantir, et ce Ŝƴ CǊŀƴŎŜ ƻǳ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ Ǉŀȅǎ : 

¶ que ses candidats médicaments, méthodes, produits, production, utilisation, offre de vente, 
commercialisation ou importation ƴŜ ŎƻƴǘǊŜŦƻƴǘ ƻǳ ƴŜ ǾƛƻƭŜƴǘ ŀǳŎǳƴ ōǊŜǾŜǘ ƻǳ ŘΩŀǳǘǊŜǎ 
droits de propriété intellectuelle appartenant à un ou plusieurs tiers ; 

¶ quΩǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ǘƛŜǊǎ ƴΩŀƛŜƴǘ Ǉŀǎ ŞǘŞ ƭŜǎ ǇǊŜƳƛŜǊǎ Ł ƛƴǾŜƴǘŜǊ ƻǳ Ł ŘŞǇƻǎŜǊ ŘŜǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ 
de brevet portant sur des inventions également couvertes par les demandes de brevets ou 
brevets de la Société ; 

¶ ǉǳΩǳƴ tiers détenteur de brevets ou autres droits de propriété intellectuelle couvrant les 
candidats médicaments, méthodes, produits, production, utilisation, offre de vente, 
commercialisation ou importation de la Société, accorderont une licence à la Société ; 

¶ quΩǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ǘƛŜǊǎ ƴΩƛƴǘŜƴǘŜǊƻƴǘ Ǉŀǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴ ŎƻƴǘǊŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǉǳŀƴŘ ōƛŜƴ ƳşƳŜ ŎŜǎ 
actions seraient malveillantes ou sans fondement ; et  

¶ ǉǳΩƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ Ǉŀǎ ŘŜ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ ƳŀǊǉǳŜǎ ƻǳ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŘǊƻƛǘǎ similaires ŀƴǘŞǊƛŜǳǊǎ ŘΩǳƴ ǘƛŜǊǎ ǉǳƛ 
ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ǇŜǊƳŜǘǘǊŜ ŘΩŜƴƎŀƎŜǊ ǳƴŜ ŀŎǘƛƻƴ Ŝƴ ŎƻƴǘǊŜŦŀœƻƴ Ł ǎƻƴ ŜƴŎƻƴǘǊŜ ƻǳ ŘŜ ǊŜǎǘǊŜƛƴŘǊŜ 
ƻǳ ŜƳǇşŎƘŜǊ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ǇŀǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘŜ ǎŜǎ ƳŀǊǉǳŜǎΣ ǎŜǎ ƴƻƳǎ ŘŜ ŘƻƳŀine ou autres 
droits similaires.  
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Toute réclamation ŦŀƛǘŜ Ł ƭΩŜƴcontre la Société relative à ses brevets ou autres droits de propriété 
intellectuelle ou à ceux dΩǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ǘƛŜǊǎΣ ǉǳŜƭƭŜ ǉǳΩŜƴ ǎƻƛǘ ƭΩƛǎǎǳŜΣ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŜƴƎŜƴŘǊŜǊ ŘŜǎ ŎƻǶǘǎ 
substantiels, la consommation des ressources de la Société et nécessiter une mobilisation importante 
ŘŜ ƭΩŞǉǳƛǇŜ ŘƛǊƛƎŜŀƴǘŜ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ŎƻƳǇǊƻƳŜǘǘǊŜ ƭŀ ǊŞǇǳǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΦ 
Certains concurrents, disposant de ressources plus importantes que celles de la Société, pourraient 
şǘǊŜ ŎŀǇŀōƭŜǎ ŘŜ ƳƛŜǳȄ ǎǳǇǇƻǊǘŜǊ ƭŜǎ ŎƻǶǘǎ ŘΩǳƴŜ ǘŜƭƭŜ ǇǊƻŎŞŘǳǊŜ Ŝǘ ŘΩƛƴǘŜƴǘŜǊ ŘŜ ǘŜƭƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ Řŀƴǎ 
ƭŜ ōǳǘ ŘΩƻōǘŜƴƛǊ ŘŜǎ ŀǾŀƴǘŀƎŜǎ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴǘǎ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞΣ ŎŜ ǉǳƛ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ ŘŞŦŀǾƻǊŀōƭŜ 
significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa 
ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ  

4.3.4. {ƛ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩƻōǘŜƴŀƛǘ Ǉŀǎ Ǝŀƛƴ ŘŜ ŎŀǳǎŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ƭƛǘƛƎŜǎ ǊŜƭŀǘƛŦǎ Ł ƭΩŜȄƛǎǘŜƴŎŜ ŘŜ ōǊŜǾŜǘǎ 
ou autres droits de propriété intellectuelle de tiers, la poursuite de son activité pourrait 
ǎΩŜƴ ǘǊƻǳǾŜǊ ŀŦŦŜŎǘŞŜ 

{ƛ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŞǘŀƛǘ Ǉŀǎ Ŝƴ ƳŜǎǳǊŜ ŘŜ ǎŜ ŘŞŦŜƴŘǊŜ ŘŜ Ŧŀœƻƴ ŀŘŞǉǳŀǘŜ ŎƻƴǘǊŜ ǳƴŜ ŀŎǘƛƻƴ Ǿƛǎŀƴǘ Ł ŦŀƛǊŜ 
ǊŜŎƻƴƴŀƞǘǊŜ ǉǳΩŜƭƭŜ ŎƻƴǘǊŜŦŀƛǘ ƻǳ ǾƛƻƭŜ ŘŜǎ ōǊŜǾŜǘǎ ou autres droits de propriété intellectuelle 
détenus par un ou plusieurs tiers, la Société pourrait être contrainte de : 

¶ cesser de développer, élaborer, utiliser, offrir à la vente, commercialiser ou importer ses 
candidats médicaments, produits ou méthodeǎ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ ƻǳ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ Ǉŀȅǎ ; 

¶ développer ou obtenir des technologies alternatives, revoir sa conception ou, dans le cas de 
litiges concernant des marques déposées, renommer ses produits ; et  

¶ solliciter une licence de la part du détenteur des droits de propriété intellectuelle, licence qui 
pourrait ne pas être possible à obtenir ou seulement à des conditions économiquement 
défavorables ou inacceptables pour la Société. 

[ŀ ǎǳǊǾŜƴŀƴŎŜ ŘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŘŜ ŎŜǎ ŞǾŝƴŜƳŜƴǘǎ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ ŘŞŦŀǾƻrable significatif 
sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation 
ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.3.5. La Société partage certaines informations confidentielles avec des tiers, dont le niveau 
de protection de la confidentialité et la capacité à la maintenir est hors du contrôle de la 
Société  

En plus de ses droits de propriété intellectuelle brevetés ou brevetables, la Société détient certaines 
informations telles que des secrets commerciaux, notamment des technologies, procédés, expertises 
ou encore données non brevetables et/ou non brevetés. Dans le cadre de contrats de collaboration 
ƻǳ ŘΩŀŎŎƻǊŘǎ ŘŜ ŎƻƴŦƛŘŜƴǘƛŀƭƛǘŞ ŎƻƴŎƭǳǎ ŜƴǘǊŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ ŘŜǎ ŎƘŜǊŎƘŜǳǊǎ ŘΩƛƴǎǘƛǘǳǘƛƻƴǎ ǳƴƛǾŜǊǎƛǘŀƛǊes 
ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŜƴǘƛǘŞǎ ǇǳōƭƛǉǳŜǎ ƻǳ ǇǊƛǾŞŜǎΣ ŘŜǎ ǎƻǳǎ-traitants, ou tout tiers cocontractant, 
certaines de ces informations confidentielles, notamment des données concernant ses méthodes, ses 
produits et candidats-médicaments peuvent leur être confiées afin, par exemple, de mener certaines 
études précliniques ou cliniques.  

La Société ne peut garantir que ses cocontractants protégeront ses droits de propriété intellectuelle 
et les secrets commerciaux ou respecteront leurs engagements pris au terme des accords de 
confidentialité. De plus, il ne peut être garanti que la Société parvienne à faire appliquer les accords 
de confidentialité ou tout autres accords similaires ou, dans le cas où elle y parviendrait, à obtenir 
une injonction ou une réparation satisfaisante de son préjudice en cas de violation desdits accords ; 
ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǇŜǳǘ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ Ǉŀǎ ƎŀǊŀƴǘƛǊ ŀǾƻƛǊ Ƴƛǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ŘŜǎ ǎƻƭǳǘƛƻƴǎ Ŝǘ ǇǊƻǘŜŎǘƛƻƴǎ 
appropriées contre la divulgation de ses secrets commerciaux. 
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Si la Société ou ses cocontractants ne parvenaient pas à maintenir la confidentialité de ses 
ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ Ł ƭΩŞƎŀǊŘ ŘŜǎ ǘƛŜǊǎ ƻǳ Ł ƻōǘŜƴƛǊ ǳƴŜ ǊŞǇŀǊŀǘƛƻƴ ǎŀǘƛǎŦŀƛǎŀƴǘŜ ŘŜ ǎƻƴ ǇǊŞƧǳŘƛŎŜ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘŜ 
violation des accords précités, cela pourrait avoir un effet défavorable significatif sur la Société, son 
activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa trésorerie ou 
ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.3.6. [Ωǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜǊǘŀƛƴǎ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ ǇǊƻǇǊƛŞǘŞ ƛƴǘŜƭƭŜŎǘǳŜƭƭŜ repose sur des licences 

Les droits de propriété intellectuelle de la Société reposent, pour certains, sur des licences qui ont 
été concédées à la Société (se référer au chapitre 22 du présent document de référence). Ces 
licences sont concédées pour de longues durées mais il existe un risque pour la Société de perdre le 
bénéfice de ces licences en cas de violation contractuelle. En particulier, la licence concédée 
à la Société par CATALENT décrite au paragraphe 22.1 du présent document de référence, concerne 
la production ŘΩǳƴŜ lignée cellulaire co-développée permettant de produire la protéine nécessaire 
à la fabrication de CER-001. En cas de résiliation de cette licence, la Société serait contrainte de 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜǊ ǳƴŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜ ƭƛƎƴŞŜ ŎŜƭƭǳƭŀƛǊŜ ŜȄǇǊƛƳŀƴǘ ƭΩŀǇƻƭƛǇǊƻǇǊƻǘŞƛƴŜ !-1 avec une nouvelle CRO 
ayant un autre système d'expression, ce qui engendrerait un retard dans le développement de 
CER-001 et son accès au marché, ainsi que des coûts supplémentaires.  

Si la Société ou ses cocontractants ne parvenaient pas à maintenir ces licences en place, cela pourrait 
avoir un effet défavorable significatif sur la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à 
réaliser ses objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴ 

4.3.7. Les droits de propriété intellectuelle, y compris la durée des brevets, peuvent évoluer 

Les lois et réglementations, et droits en découlant, applicables aux brevets et autres droits de 
propriété intellectuelle sont soumis à des modifications, variations, réduction ou autres évolutions en 
CǊŀƴŎŜ ƻǳ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜs pays, sans préavis ni indemnité versée à la Société. Si des droits de propriété 
intellectuelle variaient, étaient réduits, modifiés, notamment en ce qui concerne la durée des 
brevets, la Société pourrait subir une diminution de la valeur de ses brevets et autres droits de 
propriété intellectuelle ce qui, en conséquence, pourrait avoir un effet défavorable significatif sur la 
Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa 
trésorerie ou son résultaǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ  

4.4. Risques financiers 

4.4.1. La Société pourrait avoir besoin de renforcer ses fonds propres ou de recourir à des 
ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘǎ ŎƻƳǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜǎ ŀŦƛƴ ŘΩŀǎǎǳǊŜǊ ǎƻƴ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ 

Depuis sa création, la Société n'a pas généré de chiffre d'affaires résultant de ventes, a subi 
ŘΩƛƳǇƻǊǘŀƴǘŜǎ ǇŜǊǘŜǎ Ŝǘ ŀ ŘǶ ŦƛƴŀƴŎŜǊ ǎŀ ŎǊƻƛǎǎŀƴŎŜ ǇŀǊ ǾƻƛŜ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ successives, 
ǇŀǊ ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ auprès d'OSEO et subventions et par le remboursement de 
créances de crédit impôt recherche (« CIR ») (se référer au paragraphe 4.4.2 ci-dessous). 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ǎƻƴ ǎǘŀŘŜ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŘŜ ǎƻƴ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ ǊƛǎǉǳŜΣ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŀŎŎŝǎ Ł ŎŜ 
jour aux financements bancaires de type emprunts bancaires et pourrait ne pas accéder à ce type de 
ressources à court ou moyen terme. 

Les coûts et délais de recherche et de développement des produits de la Société et la poursuite de 
son programme de développement clinique sont en partie hors du contrôle de la Société, 
notamment du fait du recours à la sous-traitance, et continueront dans le futur à générer des besoins 
ŘŜ ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘǎΦ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǎŜ ǘǊƻǳǾŜǊ Řŀƴǎ ƭΩƛƴŎŀǇŀŎƛǘŞ ŘΩƻōǘŜƴƛǊ ŘŜ ǘŜƭǎ 
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financements ou à tout le moins à des conditions économiques satisfaisantes, ou elle pourrait être 
amenée à chercher à se financer elle-même par le biais de nouvelles augmentations de capital ce qui 
entraînerait une dilution de la participation de ses actionnaires. De plus, le financement par 
endettement, dans la mesure où il serait possible, pourrait par ailleurs soumettre la Société à des 
engagements contraignants pouvant affecter son activité, sa capacité à trouver des financements 
futurs ou à verser des dividendes à ses actionnaires.  

{ƛ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀǊǊƛǾŀƛǘ Ǉŀǎ Ł ƻōǘŜƴƛǊ ŘŜǎ ƳƻȅŜƴǎ ŘŜ ŦƛƴŀƴŎŜƳŜnt adéquats, cela pourrait retarder, 
ǊŞŘǳƛǊŜ ƻǳ ǎǳǇǇǊƛƳŜǊ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ƻǳ ƭΩŞǘŜƴŘǳŜ ŘŜ ǎŜǎ ǇǊƻƧŜǘǎ ƻǳ ǇǊƻŘǳƛǘǎ Ŝǘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ŘŜ ǎƻƴ 
ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘΩŜǎǎŀƛǎ ǇǊŞŎƭƛƴƛǉǳŜǎ Ŝǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ƻǳ ƭŀ ŎƻƴǘǊŀƛƴŘǊŜ Ł ŀŎŎƻǊŘŜǊ ŘŜǎ ƭƛŎŜƴŎŜǎ ǎǳǊ ǎŜǎ 
technologies à des partenaires ou des tiers ou à conclure de nouveaux accords de partenariat à des 
ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ Ƴƻƛƴǎ ŦŀǾƻǊŀōƭŜǎ ǉǳŜ ŎŜƭƭŜǎ ǉǳΩŜƭƭŜ ŀǳǊŀƛǘ Ǉǳ ƻōǘŜƴƛǊ Řŀƴǎ ǳƴ ŎƻƴǘŜȄǘŜ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘΦ 

[ŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ŘŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŘŜ ŎŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ ŘŞŦŀǾƻǊŀōƭŜ ǎƛƎƴƛŦƛcatif sur 
la Société, son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa 
ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴ (se référer au paragraphe 4.4.8 ci-dessous). 

4.4.2. La Société bénéficie du Crédit Impôt Recherche acŎƻǊŘŞ ǇŀǊ ƭΩ9ǘŀǘ ŦǊŀƴœŀƛǎ 

La Société bénéficie du CIR ǉǳƛ ǇǊŞǾƻƛǘ ǳƴ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘΩƛƴŎƛǘŀǘƛƻƴ ŦƛǎŎŀƭŜ ŀǳ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ 
ƭΩŜŦŦƻǊǘ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ Ŝǘ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜ ŘŜǎ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ŦǊŀƴœŀƛǎŜǎΦ [Ŝǎ ŘŞǇŜƴǎŜǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ 
éligibles au CIR incluent, notamment et sous certaines conditions, les salaires et rémunérations des 
chercheurs et techniciens de recherche, les amortissements des immobilisations affectées à la 
ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩƻǇŞǊŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜΣ ƭŜǎ ǇǊŜǎǘŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ǎŜǊǾƛŎŜǎ ǎƻǳǎ-traitées à des organismes de 
recherche agréés (publics ou privés) et les frais de prise et de maintenance des brevets. 

Les montants reçus par la Société au titre du CIR sont les suivants : 

¶ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ ǊŜœǳ ƭŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Řǳ /Lw ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмр ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ 
2 095 984 euros en date du 5 juillet 2016 

¶ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ ǊŜœǳ ƭŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Řǳ /Lw ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмп ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ 
1 176 779 euros en date du 27 mai 2015  

¶ La SƻŎƛŞǘŞ ŀ ǊŜœǳ ƭŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Řǳ /Lw ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмо ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ de 
1 933 433 euros en date du 30 juin 2014 

La Société devrait recevoir en 2017 ǳƴ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ 3 584 589 euros au titre du 
CIR 2016. 

Les sociétés doivent justifier sur demande de l'Administration fiscale du montant de la créance de 
CIR et de l'éligibilité des activités prises en compte pour bénéficier du dispositif. 

[Ŝǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ ŀƴǘŞǊƛŜǳǊǎ Ł ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлм2 ƻƴǘ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ǇŀǊ ƭŜǎ ǎŜǊǾƛŎŜǎ ŦƛǎŎŀǳȄ ƴΩŀȅŀƴǘ 
conduit à aucun ajustement. Pour les exercices ultérieurs à 2012, il ne peut être exclu que les 
services fiscaux remettent en cause les modes de calcul des dépenses de recherche et 
développement retenus par la Société pour la détermination des montants des CIR dont la Société 
peut bénéficier. De même, il ne peut être exclu qǳΩǳƴ ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǊŞƎƭŜƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŀǇǇƭƛŎŀōƭŜ 
réduise le bénŞŦƛŎŜ ŦǳǘǳǊ Řǳ /Lw ƻǳ ƴŜ ǇŜǊƳŜǘǘŜ Ǉƭǳǎ Ł ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘΩŜƴ ōŞƴŞŦƛŎƛŜǊΦ  

Lŀ {ƻŎƛŞǘŞ ōŞƴŞŦƛŎƛŜ ŘΩǳƴ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŀƴǘƛŎƛǇŞ Řǳ /Lw όƛƳƳŞŘƛŀǘ Ŝǘ ƴƻƴ о ŀƴǎ ŀǇǊŝǎ ƭŀ ŘŜƳŀƴŘŜύΦ 
Si la Société ne recevait Ǉƭǳǎ Ł ƭΩŀǾŜƴƛǊ ƭŜǎ Ƴƻƴǘŀƴǘǎ ŀǳ ǘƛǘǊŜ Řǳ /Lw ƻǳ ǉǳŜ ǎƻƴ ǎǘŀǘǳǘ ƻǳ ǉǳŜ ǎŜǎ 
calculs étaient remis en cause, cela pourrait avoir un effet défavorable significatif sur son activité, ses 



Page 31 sur 343 

 

perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa situation financière, sa trésorerie ou son résultat 
ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.4.3. La Société pourrait ne pas pouvoir reporter les déficits fiscaux futurs 

!ǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлм6Σ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ ƎŞƴŞǊŞ ǳƴ ŘŞŦƛŎƛǘ ŦƛǎŎŀƭ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ 22 119 242 ϵ et 
disposait de déficits fiscaux reportables pour un montant de 148 278 704 ϵ, soit un montant total de 
déficits reportables de 170 397 945 ϵ au 31 décembre 2016. 

! ŎŜ ƧƻǳǊΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ ŀǳŎǳƴ ŀŎǘƛŦ ŘΩƛƳǇƾǘ ŘƛŦŦŞǊŞ ǊŜƭŀǘƛŦ Ł ǎŜǎ ŘŞŦƛŎƛǘǎ fiscaux 
reportables. 

9ƴ CǊŀƴŎŜΣ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ ǇƻǎǘŞǊƛŜǳǊǎ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмнΣ ƭΩƛƳǇǳǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜǎ ŘŞŦƛŎƛǘǎ Ŝǎǘ 
ǇƭŀŦƻƴƴŞŜ Ł м aϵΣ ƳŀƧƻǊŞ Ł ƘŀǳǘŜǳǊ ŘŜ рл҈ ŘŜ ƭŀ ŦǊŀŎǘƛƻƴ ŘŜǎ ōŞƴŞŦƛŎŜǎ ŜȄŎŞŘŀƴǘ ŎŜ ǇƭŀŦƻƴŘΦ [Ŝ 
solde non utilisé du déficit reste reportable sur les exercices suivants, et est imputable dans les 
mêmes conditions sans limitation dans le temps. 

Il ne peut être exclu que les évolutions fiscales à venir remettent en cause ces dispositions en 
ƭƛƳƛǘŀƴǘ ƻǳ ǎǳǇǇǊƛƳŀƴǘ ƭŜǎ ǇƻǎǎƛōƛƭƛǘŞǎ ŘΩƛƳǇǳǘŀǘƛƻƴ Ŝƴ avant de déficits fiscaux, ce qui pourrait avoir 
ǳƴ ŜŦŦŜǘ ŘŞŦŀǾƻǊŀōƭŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǎǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses 
objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.4.4. La Société a béƴŞŦƛŎƛŞ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ Řƻƴǘ ƭŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŀƴǘƛŎƛǇŞ 
pourrait être exigé 

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜǎ ǘǊƻƛǎ ŘŜǊƴƛŜǊǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǎΩŜǎǘ Ǿǳ ŀŎŎƻǊŘŜǊ ŘŜǎ ŀƛŘŜǎ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ ŘŜ 
Bpifrance (ex OSEO) pour un total de 1 5лл Yϵ Řƻƴǘ 500 Yϵ ƻƴǘ ŞǘŞ ǊŜœǳǎ Ł ƭŀ Řate des présentes. Par 
ailleurs, la Société a obtenu en 2010 des aides remboursables de Bpifrance (ex OSEO) dans le cadre 
ŘΩǳƴ ǇǊƻƧŜǘ ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘƛŦ L{L όLƴƴƻǾŀǘƛƻƴ {ǘǊŀǘŞƎƛǉǳŜ LƴŘǳǎǘǊƛŜƭƭŜύ ǇƻǳǊ ǳƴ ǘƻǘŀƭ ŘŜ с оуп Yϵ Řƻƴǘ 
4 602 Kϵ ƻƴǘ ŞǘŞ ǊŜœǳǎ au 31 décembre 2016. La Société a à ce jour intégralement remboursé les 
aides remboursables obtenues en 2009. 

Un tableau synthétique de l'ensemble des aides reçues par la Société depuis sa création est présenté 
au paragraphe 10.1.3. 

5ŀƴǎ ƭΩƘȅǇƻǘƘŝǎŜ ƻǴ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŎŜǎǎŜǊŀƛǘ ŘŜ ǊŜǎǇŜŎǘŜǊ ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ǇǊŞǾǳ (se 
référer à la note III.M du paragraphe 20.1 du présent document de référence) dans les conventions 
ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ ŎƻƴŎƭǳŜǎΣ ŜƭƭŜ ǇƻǳǊǊŀƛǘ şǘǊŜ ŀƳŜƴŞŜ Ł ŘŜǾƻƛǊ ǊŜƳōƻǳǊǎŜǊ ƭŜǎ ǎƻƳƳŜǎ 
avancées de façon anticipée. Une telle situation pourrait forcer la Société à chercher des solutions de 
financements ou retarder ou mettre fin à certains de ses projets de recherche et développement, ce 
qui pourrait avoir un effet défavorable significatif sur son activité, ses perspectives, sa capacité à 
réaliser ses objectifsΣ ǎŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴΦ 

4.4.5. Le capital social de la Société pourrait être dilué  

Depuis sa création, la Société a émis ou attribué des options de soǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ όζ Stock 
Options ηύΣ ŘŜǎ ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ όζ BSA »), des bons de souscription de parts de 
ŎǊŞŀǘŜǳǊ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ όζ BSPCE ») et des actions gratuites plus amplement décrits au paragraphe 
21.1.4 du présent document de référence. A la date du présent document de référenceΣ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 
intégral et/ou l'acquisition définitive ŘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ donnant accès au capital 
ŀǘǘǊƛōǳŞǎ Ŝǘ Ŝƴ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ Ł ŎŜ ƧƻǳǊ ǇŜǊƳŜǘǘǊŀƛǘ ƭΩŞƳƛǎǎƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ de 802 598 actions 
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ordinaires nouvelles (se référer au paragraphe 21.1.4.), générant alors une dilution égale à 4.20 % du 
capital social sur une base pleinement diluée.  

5ŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ǎŀ ǇƻƭƛǘƛǉǳŜ ŘŜ ƳƻǘƛǾŀǘƛƻƴ ŘŜ ǎŜǎ ŘƛǊƛƎŜŀƴǘǎ Ŝǘ ǎŀƭŀǊƛŞǎ Ŝǘ ŀŦƛƴ ŘΩŀǘǘƛǊŜǊ ŘŜǎ 
compétenceǎ ŎƻƳǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜǎΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ǇǊƻŎŞŘŜǊ Ł ƭΩŀǾŜƴƛǊ Ł ƭΩŞƳƛǎǎƛƻƴ ƻǳ ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ 
ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƻǳ ŘŜ ƴƻǳǾŜŀǳȄ ƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ Řƻƴƴŀƴǘ ŀŎŎŝǎ ŀǳ ŎŀǇƛǘŀƭ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǾŀƴǘ 
entraîner une dilution supplémentaire, potentiellement significative, pour les actionnaires actuels et 
futurs de la Société. La dilution pourrait entraîner une baisse du prix des actions de la Société. 

4.4.6. La Société est exposée à un risque de change qui pourrait augmenter dans le futur  

La Société prépare ses comptes en euros et utilise cette devise pour ses transactions courantes. 

tƻƴŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘΣ ŦŀŎŜ Ł ǳƴ ŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦΣ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊ ǎΩŀƎƛǎǎŀƴǘ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎΣ ƭŀ 
{ƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ ŘΩŜƴƎŀƎŜǊ ŘŜǎ ŘŞǇŜƴǎŜǎ Ŝƴ ŘƻƭƭŀǊǎ ¦{Σ ŘƻƭƭŀǊǎ ŀǳǎǘǊŀƭƛŜƴǎΣ ƭƛǾǊŜ ǎǘŜǊƭƛƴƎ ƻǳ 
autre devise.  

Afin de protéger son activité contre les fluctuations des taux de change, la Société dispose, au 31 
décembre 2016, de plusieurs comptes en ŘƻƭƭŀǊǎ ¦{ ǎΩŞƭŜǾŀƴǘ Ł 2 631 K dollars US au total, dont 
9 K dollars US correspondant au compte bancaire de sa filiale américaine Cerenis Therapeutics Inc. ; 
elle dispose également de 1 328 K dollars AUD.  

Le risque de change est considéré comme non significatif car les sommes en devises détenues 
ŎƻǳǾǊŜƴǘ ƭΩŜǎǎŜƴǘƛŜƭ ŘŜǎ ŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмт de la Société. 

Toutefois, et bƛŜƴ ǉǳŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŜƴǘŜƴŘŜ ŦŀǾƻǊƛǎŜǊ ƭΩŜǳǊƻ ŎƻƳƳŜ ŘŜǾƛǎŜ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭŀ ǎƛƎƴŀǘǳǊŜ 
ŘŜ ǎŜǎ ŎƻƴǘǊŀǘǎΣ ŜƭƭŜ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǘƻǳƧƻǳǊǎ Ŝƴ ƳŜǎǳǊŜ ŘŜ ƭŜ ŦŀƛǊŜΦ [ŀ ŎƻƴŎƭǳǎƛƻƴ ŘŜ ŎƻƴǘǊŀǘǎ ƴƻƴ ƭƛōŜƭƭŞǎ 
en euros augmentera en nombre et en valeur du fait du développement des produits de la Société en 
vue de leur commercialisation et de son expansion sur des nouveaux marchés. Cela entraînera une 
plus grande exposition aux risques de change, et en conséquence la Société sera exposée à des 
fluctuaǘƛƻƴǎ Řǳ ǘŀǳȄ ŘŜ ŎƘŀƴƎŜ ŜƴǘǊŜ ƭΩ9ǳǊƻ Ŝǘ ƭŜǎ ŘŜǾƛǎŜǎ ŎƻƴŎŜǊƴŞŜǎ ŎŜ ǉǳƛ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ 
défavorable significatif sur son activité, ses perspectives, sa capacité à réaliser ses objectifs, sa 
ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƻǳ ǎƻƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘΩŜȄǇƭƻƛtation. 

4.4.7. wƛǎǉǳŜ ŘŜ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŘΩŜȄǇƻǎƛǘƛƻƴ ŀǳ ǊƛǎǉǳŜ ŘŜ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘǎ Ŝƴ ŎŜ ǉǳƛ ŎƻƴŎŜǊƴŜ ƭŜǎ ǇƻǎǘŜǎ ŘΩŀŎǘƛŦ ŘŜ 
son bilan, dans la mesure où : 

¶ les valeurs mobilières de placements sont constituées de SICAV monétaires à court terme ;  

¶ les disponibilités sont constituées uniquement de comptes bancaires ;  

¶ les actifs financiers non courants incluent des comptes à terme ; 

¶ ŀǳŎǳƴŜ ŘŜǘǘŜ Ł ǘŀǳȄ ǾŀǊƛŀōƭŜ ƴΩŀ ŞǘŞ ǎƻǳǎŎǊƛǘŜΦ 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ǉŀǎ souscrit à des instruments financiers à des fins spéculatives à ce jour. 

Compte tenu du faible niveau de rémunération actuelle des placements de la Société, celle-ci 
considère que toute évolution de +/- 1% aurait un impact non significatif sur son résultat net au 
regard du montant des pertes opérationnelles. 
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4.4.8. Risque de liquidité 

Depuis sa création, la Société a financé sa croissance par un renforcement de ses fonds propres par 
ǾƻƛŜ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ǎǳŎŎŜǎǎƛǾŜǎ Ŝǘ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ŎǊŞŀƴŎŜǎ ŘŜ /ǊŞŘƛǘ ŘΩLƳǇƾǘ 
wŜŎƘŜǊŎƘŜ Ƴŀƛǎ ƴΩŀ ƧŀƳŀƛǎ Ŝǳ ǊŜŎƻǳǊǎ Ł ŘŜǎ ŜƳǇǊǳƴǘǎ ōŀƴŎŀƛǊŜǎΦ 9ƴ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ 
ŜȄǇƻǎŞŜ Ł ǳƴ ǊƛǎǉǳŜ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ǊŞǎǳƭǘŀƴǘ ŘŜ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜ ŘŜ ŎƭŀǳǎŜǎ ŘŜ 
remboursement anticipé de tels emprunts. 

Par ailleurs, la politique de la Société est de faire des placements prudents en actifs immédiatement 
disponibles. 

5ΩƛƳǇƻǊǘŀƴǘǎ ŜŦŦƻǊǘǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŘŜ ŘŞǇŜƴǎŜǎ ƭƛŞŜǎ Ł ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ 
ǇǊŞŎƭƛƴƛǉǳŜǎ Ŝǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ƻƴǘ ŞǘŞ ŜƴƎŀƎŞǎ ŘŜǇǳƛǎ ƭŜ ŘŞƳŀǊǊŀƎŜ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀȅŀƴǘ ƎŞƴŞǊŞ 
des flux de trésorerie ƭƛŞǎ Ł ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ƧǳǎǉǳΩŁ ŎŜ ƧƻǳǊΣ ǎΩŞƭŜǾŀƴǘ ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƳŜƴǘ Ł -13 711 Kϵ Ŝǘ -
19 197 Kϵ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ŜȄercices clos au 31 décembre 2015 et 2016. 

5ƛǎǇƻǎŀƴǘ ŘΩǳƴŜ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜ ŘŜ 24  675 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм6, la Société continuera dans 
le futur d'avoir des besoins de financement importants pour le développement de sa technologie, la 
gestion et la protection de sa propriété industrielle, la poursuite de son programme de 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŁ ƭΩŀǾŜƴƛǊ ǇƻǳǊ ƭŀ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ 
Řƻƴǘ ƭŜ ƴƛǾŜŀǳ Ŝǘ ƭΩŞŎƘŜƭƻƴƴŜƳŜƴǘ Řŀƴǎ ƭŜ ǘŜƳǇǎ ŘŞǇŜƴŘent d'éléments qui échappent largement au 
contrôle de la Société tels que : 

¶ des progrès plus lents que ceux anticipés pour ses programmes de recherche et de 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ Τ 

¶ des coûts de préparation, de dépôt, de défense et de maintenance de ses brevets et autres 
droits de propriété intellectuelle ; 

¶ ŘŜǎ ŘŞƭŀƛǎ Ǉƭǳǎ ƭƻƴƎǎ ǉǳŜ ŎŜǳȄ ŀƴǘƛŎƛǇŞǎ ǇƻǳǊ ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴǎ ǊŞƎƭŜƳŜƴǘŀƛǊŜǎ ŘŜ 
mise sur le marché de ses produits ainsi que de leur accès au remboursement, y compris le 
temps de préparation des dossiers de demandes auprès des autorités compétentes ; et 

¶ ŘŜǎ ƻǇǇƻǊǘǳƴƛǘŞǎ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƴƻǳǾŜŀǳȄ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ƻǳ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜ 
technologies, de produits ou de sociétés. 

La Société pourrait ne pas réussir à se procurer des capitaux supplémentaires quand elle en aura 
besoin, ou ces capitaux pourraient ne pas être disponibles à des conditions financières acceptables 
ǇƻǳǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ {ƛ ƭŜǎ ŦƻƴŘǎ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜǎ ƴΩŞǘŀƛŜƴǘ Ǉŀǎ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜǎΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŘŜǾƻƛǊ Υ 

¶ retarder, réŘǳƛǊŜ ƻǳ ǎǳǇǇǊƛƳŜǊ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ƻǳ ƭΩŞǘŜƴŘǳŜ ŘŜ ǎƻƴ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘΩŜǎǎŀƛǎ 
précliniques et cliniques ; 

¶ accorder des licences sur ses technologies à des partenaires ou des tiers ; et/ou conclure de 
nouveaux accords de collaboration à des conditions moins favorables pour elle que celles 
ǉǳΩŜƭƭŜ ŀǳǊŀƛǘ Ǉǳ ƻōǘŜƴƛǊ Řŀƴǎ ǳƴ ŎƻƴǘŜȄǘŜ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘΦ 

5ŀƴǎ ƭŜ Ŏŀǎ ƻǴ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƭŝǾŜǊŀƛǘ ŘŜǎ ŎŀǇƛǘŀǳȄ ǇŀǊ ŞƳƛǎǎƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎΣ ƭŀ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŘŜ 
ses actionnaires pourrait être diluée. Le financement par endettement, dans la mesure où il serait 
disponible, pourrait par ailleurs comprendre des engagements contraignants pour la Société et ses 
actionnaires. 

[ŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ŘŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŘŜ ŎŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ŜŦŦŜǘ ŘŞŦŀǾƻǊŀōƭŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǎǳǊ 
la Société, son activité, sa situation financière, ses résultats, son développement et ses perspectives.  
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La Société a procédé à une revue spécifique de son risque de liquidité et elle considère être en 
mesure de faire face à ses échéances à venir au cours des 12 prochains mois. 

4.5. Assurances et couvertures des risques 

La Société a mis en place une politique de couverture des principaux risques assurables avec des 
Ƴƻƴǘŀƴǘǎ ŘŜ ƎŀǊŀƴǘƛŜ ǉǳΩŜƭƭŜ ŜǎǘƛƳŜ ŎƻƳǇŀǘƛōƭŜǎ ŀǾŜŎ ƭŀ ƴŀǘǳǊŜ ŘŜ ǎƻƴ ŀŎǘƛǾƛǘŞΦ 

Tableau récapitulatif des assurances souscrites par la Société : 

 
  

Pays / Objet Assureur Periode couverte Garantie

Essais cliniques

Hongrie Allianz 01/07/2015 - 30/11/2016 м ллл ллл ϵ                                          

Pays Bas Allianz 01/07/2015 - 30/11/2016 о рлл ллл ϵ                                          

Australie Allianz 01/07/2015 - 30/11/2016 AUD 20 000 000

USA Allianz 01/07/2015 - 30/11/2016 $5 000 000

Pays Bas CHUBB 01/11/2015 - 31/12/2018
 срл ллл ϵ ǇŀǊ ǎƛƴƛǎǘǊŜ 

р ллл ллл ϵ ǇƻǳǊ ƭϥŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ 

Canada et USA CHUBB 01/11/2015 - 31/12/2018
 м ллл ллл ϵ ǇŀǊ ǎƛƴƛǎǘǊŜ 

 р ллл ллл ϵ ǇƻǳǊ ƭϥŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ 

Italie CHUBB 01/04/2016 - 31/12/2018
 м ллл ллл ϵ ǇŀǊ ǎƛƴƛǎǘǊŜ 

 р ллл ллл ϵ ǇƻǳǊ ƭϥŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ 

France CHUBB 01/04/2016 - 31/12/2018
 м ллл ллл ϵ ǇŀǊ ǎƛƴƛǎǘǊŜ 

с ллл ллл ϵ ǇƻǳǊ ƭϥŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ 

Belgique CHUBB 01/05/2016 - 31/12/2018
 срл ллл ϵ ǇŀǊ ǎƛƴƛǎǘǊŜ 

о рлл ллл ϵ ǇƻǳǊ ƭϥŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ 

Israël CHUBB 01/07/2016 - 31/12/2018
$ 3 000 000 par sinistre

$ 3 000 000 pour l'étude clinique

USA Medmarc 05/01/2017 - 05/01/18
$ 10 000 000 par sinistre

$ 10 000 000 pour l'étude 

Corporate

Responsabilité Civile des Dirigeants/BODAIG 01/01/2016 - 01/01/2017 нл ллл лллΣлл ϵ                                  

Assurance Prospectus AIG 12/03/2015 - 12/03/2016 нл ллл лллΣлл ϵ                                  

Responsabilité Civile Exploitation CHUBB 01/04/2016 - 31/03/2017 р ллл лллΣлл ϵ                                    

Assurance Homme Clé Générali 15/05/2016 - 14/05/2017 н нлф нуфΣлл ϵ                                    

Multirisques, Autres assurances AXA, APRIL Renouvelable annuellement 
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5. INFORMATIONS CONCERNANT L'EMETTEUR 

5.1. Histoire et évolution de la Société 

5.1.1. Dénomination sociale de la Société 

La Société a pour dénomination sociale : Cerenis Therapeutics Holding. 

5.1.2. Lieu et numéro d'enregistrement de la Société 

La Société est immatriculée auprès du registre du commerce et des sociétés de Toulouse sous le 
numéro 481 637 718. 

Le code NAF de la Société est le 7211Z. 

5.1.3. Date de constitution et durée 

La Société a été constituée le 24 mars 2005 pour une durée de 99 ans arrivant à expiration le 5 avril 
2104, sauf dissolution anticipée ou prorogation. 

5.1.4. Siège social de la Société, forme juridique et législation applicable 

Le siège social de la Société est situé : 
265, rue de la Découverte ς 31670 Labège 
Téléphone : 05 62 24 97 06 
Télécopie : 05 62 19 04 17 
Adresse électronique : info@cerenis.com  
Site internet : www.cerenis.com 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ ǳƴŜ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀƴƻƴȅƳŜ Ł /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ 

La Société, régie par le droit français, est principalement soumise pour son fonctionnement aux 
articles L. 225-1 et suivants du Code de commerce. 

5.1.5. Historique de la Société 

2005 : avril : création de la Société par ses fondateurs (Jean-Louis Dasseux et William Brinkerhoff) 
sous forme de société par actions simplifiée. 

 juillet Υ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ƭŜǾŞŜ ŘŜ ŦƻƴŘǎ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ нр Ƴƛƭƭƛƻƴǎ ϵ ŀǳǇǊŝǎ ŘŜ {ƻŦƛƴƴƻǾŀ 
Partners, Alta Partners, HeathCap, NIF Japan Capital et EDF Ventures et transformation 
Ŝƴ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀƴƻƴȅƳŜ Ł ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ WŜŀƴ-Louis Dasseux est nommé Directeur 
Général. 

2006 : juillet : délivrance du premier brevet de la Famille 8. 

 octobre Υ ŘŞƳƻƴǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇǊŜǳǾŜ Řǳ ŎƻƴŎŜǇǘ ŘΩǳƴ ŎƻƳǇƭŜȄŜ ŎƻƴǘŜƴŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I et 
des phospholipides chargés négativement. 

novembre Υ ŘŜǳȄƛŝƳŜ ƭŜǾŞŜ ŘŜ ŦƻƴŘǎ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ пн Ƴƛƭƭƛƻƴǎ ϵ ŀǳǇǊŝǎ ŘŜǎ 
investisseurs historiques et de TVM Capital, payables en trois tranches. 

http://www.cerenis.com/
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2007 : février : Ŧƛƴ ŘŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄ ǎǳǊ ƭŀ ƭƛƎƴŞŜ ŎŜƭƭǳƭŀƛǊŜ ǇƻǳǊ ƭΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǇƻƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜ 
apoA-I (apoA-I) avec Catalent. 

2008 : novembre : premier lot conforme (Bonnes Pratiques de Fabrication) de culture cellulaire 
dans un bioréacteur de 200 litres. 

2009 : avril Υ ǇǊŜƳƛŜǊ ƭƻǘ ŎƻƴŦƻǊƳŜ ό.ƻƴƴŜǎ tǊŀǘƛǉǳŜǎ ŘŜ CŀōǊƛŎŀǘƛƻƴύ ǇǳǊƛŦƛŞ ŘΩŀǇƻ!-I. 

Mai : premier lot conforme (Bonnes Pratiques de Fabrication) de CER-001 en flacon, 
première génération de complexe. 

juillet : soumission de la ǇǊŜƳƛŝǊŜ ŘŜƳŀƴŘŜ ŘΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ (IND) pour entrer en phase I du 
CER-001. 

novembre Υ ƛƴŎƭǳǎƛƻƴ Řǳ ǇǊŜƳƛŜǊ ǇŀǘƛŜƴǘ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ L Řǳ CER-001. 

2010 : juillet et octobre : troisième levéŜ ŘŜ ŦƻƴŘǎ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ рл Ƴƛƭƭƛƻƴǎ ϵ (40 millions 
puis 10 millions) auprès de Bpifrance, OrbiMed, IRDI et IXO Private Equity, payables en 
deux tranches. 

mai : résultats positifs de la phase I du candicat-médicament CER-001. 

novembre : premier lot conforme (Bonnes Pratiques de Fabrication) de CER-001 en flacon, 
seconde génération de complexe réalisée par Novasep. 

2011 : mars Υ ƛƴŎƭǳǎƛƻƴ Řǳ ǇǊŜƳƛŜǊ ǇŀǘƛŜƴǘ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ /IL-SQUARE. 

août : départ de William Brinkerhoff. 

octobre : premier lot conforme (Bonnes Pratiques de Fabrication) de culture cellulaire dans 
un bioréacteur de 1000 litres réalisé par Novasep. 

novembre Υ ƛƴŎƭǳǎƛƻƴ Řǳ ǇǊŜƳƛŜǊ ǇŀǘƛŜƴǘ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ah59Φ 

décembre Υ ǇǊŜƳƛŜǊ ƭƻǘ ŎƻƴŦƻǊƳŜ ό.ƻƴƴŜǎ tǊŀǘƛǉǳŜǎ ŘŜ CŀōǊƛŎŀǘƛƻƴύ ǇǳǊƛŦƛŞ ŘΩŀǇƻ!-I chez 
Novasep par lots de 600 litres. 

2012 : janvier : premier lot conforme (Bonnes Pratiques de Fabrication) de CER-001 en flacon, 
tenant compte de toutes les améliorations de process développées conjointement avec 
Novasep. 

février : inclusion du premier patient dŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ {!a.! όCtI!ύΦ  

Délivrance du premier brevet de la Famille 1. 

2013 :  janvier : délivrance du premier brevet de la Famille 7. 

 février : délivrance du premier brevet de la Famille 6. 

2014 : janvier Υ ŀƴƴƻƴŎŜ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /IL {v¦!w9. 

 avril : délivrance du premier brevet de la Famille 2. 
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 juin : Cerenis annonce des résultats positifs dans deux études cliniques de phase II de son 
HDL mimétique, le CER-001. 

 août : Cerenis obtient deux désignations européennes de médicament orphelin pour 
CER-001 pour le traitement de deux maladies génétiques : la déficience en apoA-I et celle 
en ABCA-1. 

2015 : février : /ŜǊŜƴƛǎ ŀƴƴƻƴŎŜ ƭΩŀǊǊƛǾŞŜ ŘŜ aŀŘŀƳŜ wŜƴŞŜ .ŜƴƎƘƻȊƛ Ŝƴ ǉǳŀƭƛǘŞ ŘŜ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ de la 
recherche clinique et de Messieurs Christian Chavy, Michael Davidson et Marc Rivière en 
qualité de nouveaux administrateurs. 

 mars : Le Groupe a réalisé son introduction en bourse sur le compartiment B du marché 
ǊŝƎƭŜƳŜƴǘŞ ŘΩ9ǳǊƻƴŜȄǘ Ł tŀǊƛǎ όζ 9ǳǊƻƴŜȄǘ tŀǊƛǎ ηύΣ Ŝƴ ƭŜǾŀƴǘ роΣп aϵ ǇŀǊ ǾƻƛŜ 
ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇital. 

 septembre : /ŜǊŜƴƛǎ ŀƴƴƻƴŎŜ ƭŜ ŘŞƳŀǊǊŀƎŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL 
(CARAT). Cette étude se déroule sur 292 patients dans 4 pays : Australie, Hongrie, Pays-
Bas et Etats unis. 

décembre : /ŜǊŜƴƛǎ ŀƴƴƻƴŎŜ ƭŜ ŘŞƳŀǊǊŀƎŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ thase III (TANGO) pour 
ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜ CIt! ŘŜǎǘƛƴŞŜ Ł ŞǾŀƭǳŜǊ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ǎƛȄ Ƴƻƛǎ ŘŜ 
traitement chronique par CER-001 chez 30 patients atteints de déficience en HDL. 

2016 : juin: Etude clinique « LOCATION »: Cerenis a annoncé le 2 juin la publication dans un journal 
ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ ƭΩ9ǳǊƻǇŜŀƴ !ǘƘŜǊƻǎŎƭŜǊƻǎƛǎ {ƻŎƛŜǘȅ ό9!{ύ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ 
LOCATION qui démontre la fonctionnalité de CER-001.  

novembre : 9ǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ζ /!w!¢ η Υ [Ŝ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎΩŜǎǘ ŀŎƘŜǾŞ Ŝƴ ŀƻǶǘ 
2016, et le dernier patient a reçu la dixième et ultime administration de CER-001 ou de 
placebo au quatrième trimestre 2016. 

décembre : La US Food and Drug Administration (FDA) a informé Cerenis Therapeutics 
que CER-209 pouvait entrer en développement clinique. Cette autorisation de la FDA 
(IND, Investigational New Drug application) porte sur une étude clinique de phase I pour 
le candidat médicament CER-209 

2017 : Janvier : La société a annoncé ǉǳŜ ƭŜ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŀŎǘƛŦ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ 
III TANGO ǎŜ ǇƻǳǊǎǳƛǾŀƛǘ ǎǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмт. 

 Mars : [ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ŀƴƴƻƴŎŞ ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ƴŞƎŀǘƛŦǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ LL /!w!¢Φ Lƭ ƴΩŀ Ǉŀǎ 
été observé de différence statistique entre le groupe traité et le groupe placebo. La 
présentation des résultats a eu lieu lors de la conférence annuelle нлмт ŘŜ ƭΩ!ƳŜǊƛŎŀƴ 
College of Cardiology (ACC). Les conséquences sont décrites dans le chapitre 4.1.1, 6 et 12 
du présent document. 

 Avril : La société a annoncé lΩƛƴƛǘƛŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ L ŀǾŜŎ /9w-209 dans la 
NAFLD et la NASH 
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5.2. Investissements 

5.2.1. Principaux investissements réalisés au cours des deux derniers exercices 

/ŜǊŜƴƛǎ ƴΩŀ Ǉŀǎ ǊŞŀƭƛǎŞ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ financiers, corporels et incorporels significatifs au cours des 

deux derniers exercices.  

Les frais ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ǎƻƴǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞǎ ŎƻƳƳŜ ŘŜǎ ŘŞǇŜƴǎŜǎ Ł ƳŜǎǳǊŜ ǉǳΩƛƭǎ ǎƻƴǘ ŜƴƎŀƎŞǎΦ En 

conformité avec la norme IAS 38 (Immobilisations incorporelles), ces dépenses sont constatées en 

charge de la période dans la rubrique « Frais de recherche ». Se référer à la note 2.G du paragraphe 

20.1. 

5.2.2. Principaux investissements en cours de réalisation 

Néant. 

5.2.3. Principaux investissements envisagés 

Néant. 
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6. APERÇU DES ACTIVITES 

Afin de faciliter la lecture, un glossaire des termes scientifiques figure au chapitre 27 du présent 
document de référence. 

Cerenis Therapeutics, fondée en 2005, est une société biopharmaceutique internationale dédiée à la 
découverte et au développement de thérapies nouvelles basées sur le HDL et le métabolisme des 
lipides pour le traitement des maladies cardiovasculaires et métaboliques associées (comme par 
exemple les stéatoses hépatiques).  

[ΩŜǎǎŜƴŎŜ ƳşƳŜ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ ŘŜ ǇƻǳǊǎǳƛǾǊŜ ŘŜǎ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ 
ŀŦƛƴ ŘΩƻŦŦǊƛǊ ŘŜǎ ǎƻƭǳǘƛƻƴǎ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜǎ ƛƴƴƻǾŀƴǘŜǎ Ł ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎΦ tar nature, ces programmes sont 
ǊƛǎǉǳŞǎ Ŝǘ ƭŜǳǊ ƛǎǎǳŜ ƴŜ ǇŜǳǘ şǘǊŜ ǇǊŞǾǳŜ Ł ƭΩŀǾŀƴŎŜΦ 

нлмт ŀ ŘŞōǳǘŞ ǇŀǊ ǳƴ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ƴŞƎŀǘƛŦ ŘŜ /!w!¢ Ŝǘ ƭΩŀǊǊşǘ ŘŜ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜ 
ŎƘŜȊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘ ŘΩǳƴ ǎȅƴŘǊƻƳŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴ ŀƛƎǳ2. Il paraît utile de rappeler que le risque 
ŞƭŜǾŞ ŘŜ ŘŞōƻǳŎƘŜǊ ǎǳǊ ǳƴŜ ŞǘǳŘŜ ƴŞƎŀǘƛǾŜ Ŝǎǘ ǇǊƻǇǊŜ ŀǳ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ ǇǊƻŘǳƛǘ 
ǇƘŀǊƳŀŎŜǳǘƛǉǳŜΦ [Ŝ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ candidat médicament innovant comme CER-001 doit faire 
ŦŀŎŜ Ł ƭŀ ŎƻƳǇƭŜȄƛǘŞ ŘΩǳƴ şǘǊŜ ƘǳƳŀƛƴ ǾƛǾŀƴǘ Ŝǘ ǇǊƻŎŝde par une approche basée sur des essais et des 
erreurs afin de définir la population de patients à traiter et les modalités du traitement les plus 
ŀŘŀǇǘŞǎΦ  /ΩŜǎǘ ǇƻǳǊ ŜƳōǊŀǎǎŜǊ ŎŜǘǘŜ ŎƻƳǇƭŜȄƛǘŞ ǉǳŜ /ŜǊŜƴƛǎ ǘŜǎǘŜ ŀǳǎǎƛ /9w-001 chez des patients 
génétiquemŜƴǘ ŘŞŦƛŎƛŜƴǘǎ Ŝƴ I5[Φ 9ƴ ŜŦŦŜǘΣ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ƛƴŎƭǳǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ¢!bDhΣ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘŜ ŎŜǘǘŜ 
pathologie depuis la naissance, ne sont pas comparables à ceux inclus dans CARAT. De plus, la dose 
de CER-ллмΣ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ Ŝǘ ƭŀ ŘǳǊŞŜ Řǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ainsi que les vaisseaux analysés et 
ƭŀ ƳŞǘƘƻŘŜ ŘΩƛƳŀƎŜǊƛŜ ǎƻƴǘ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎΦ  

Les résultats de CARAT ne remettent pas en cause ceux qui pourraient découler de TANGO ou des 
autres programmes de recherche et développement. !ƛƴǎƛΣ /ŜǊŜƴƛǎ ǇƻǳǊǎǳƛǘ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳvre de sa 
stratégie consistant à développer plusieurs candidats-médicaments qui sont à différents stades de 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŀȅŀƴǘ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴΦ  

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘƛǎǇƻǎŜ ŘΩǳƴ ǇƻǊǘŜŦŜǳƛƭƭŜ ŘƛǾŜǊǎƛŦƛŞ ŘŜ ŎŀƴŘƛŘŀǘǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ Řƻƴǘ ŘŜǳȄΣ /9w-001 et CER-
209, sont en étude Clinique : 

¶ CER-001 est développé pour le traitement de patients atteint de déficience en HDL due à un 
défaut génétique. 

¶ CER-209 est développé pour le traitement de patients atteints de stéatoses hépatiques, 
patients qui ont un risque cardiovasculaire très élevé. 

 

5ŜǇǳƛǎ ǎŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŎƻƴǎŀŎǊŞ ƭΩŜǎǎŜƴǘƛŜƭ ŘŜ ǎŜǎ ƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ Υ 

CER-001 : 

¶ au développement de CER-001, un candidat médicament imitant les particules pré-bêta HDL 
naturelles Ǿƛǎŀƴǘ Ł ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻme dans les parois vasculaires, destiné au 

                                                            
2 /ŜǊŜƴƛǎ ŀǘǘƛǊŜ ƭΩŀǘǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ ƭŜŎǘŜǳǊǎ ǎǳǊ ƭŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ƛƴƘŞǊŜƴǘǎ Ł ƭΩƻōƧŜǘ ƳşƳŜ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞΦ Se référer à la section 4 et plus 

particulièrement au 4.1.1. Dans le cadre de CARAT, même si ƭΩŞǘǳŘŜ ŀ ŎƻƴŦƛǊƳŞ ƭŜ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ǘƻƭŞǊŀnce de CER-ллмΣ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ 
ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ ŀǘǘŜƛƴǘΦ [Ŝǎ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜǎ ǎƻƴǘ ǇǊŞǎŜƴǘŞŜǎ ŀǳȄ ǇŀǊŀƎǊŀǇƘŜǎ мнΦмΣ мнΦнΦ 
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traitement des maladies cardiovasculaires et au traitement de la maladie orpheline FPHA 
(déficience en HDL), et 

¶ Ł ƭΩŞƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴ ǇǊƻŎŞŘŞ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ŞŎƻƴƻƳƛǉǳŜƳŜƴǘ ǾƛŀōƭŜ Ŝǘ ŎƻƴŦƻǊƳŜ ŀǳȄ ƴƻǊƳŜǎ 
de Bonnes PrŀǘƛǉǳŜǎ ŘŜ CŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ Ŝƴ ǾƛƎǳŜǳǊ Řŀƴǎ ƭΩƛƴŘǳǎǘǊƛŜ ǇƘŀǊƳŀŎŜǳǘƛǉǳŜΦ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ 
surmonté avec succès les défis de fabrication d'une apoA-I humaine ultra pure et de 
particules HDL homogènes et fonctionnelles, en développant un procédé de fabrication 
commercialement viable de CER-001 

 

[ΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ /9w-001 augmente transitoirement le nombre de particules HDL fonctionnelles 
et donc augmente le transport retour du cholestérol, conduisant à une élimination plus importante 
de celui-ci.  

Les données précliniques et cliniques (SAMBA et MODE) générées par Cerenis montrent, entre 
autres, que CER-001 peut faire rapidement régǊŜǎǎŜǊ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ  

/ŜŎƛ ŀ ǇŜǊƳƛǎ ŘΩƻōǘŜƴƛǊ deux désignations de maladie orpheline des autorités réglementaires pour le 
traitement de la déficience en HDL liée à des défauts génétiques.   

[ΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ŀǇǇŜƭŞ ¢!bDh ǇƻǳǊ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜ CtI! ŘŜǎǘƛƴŞŜ Ł ŞǾŀƭǳŜǊ 
ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ǎƛȄ Ƴƻƛǎ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŎƘǊƻƴƛǉǳŜ ŀǾŜŎ /9w-001 chez 30 patients atteints de déficience en 
HDL due à un défaut génétique rare du gène codant pour l'apoA-1 et/ou du gène codant pour 
l'ABCA1 est en cours. Cette étude de phase III soutiendrait ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳƛǎŜ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞ Řǳ 
CER-001 en 2018 pour le traitement des patients atteints de FPHA définie génétiquement. 

 

CER-209 : 

¶ Cerenis a conçu de nouveaux agonistes spécifiques du P2Y13r (stimulateurs), ayant le 
ǇƻǘŜƴǘƛŜƭ ŘΩşǘǊŜ ŦƛǊǎǘ-in-class, dont une série qui comprend le CER-209. La stimulation de 
ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Řǳ tн¸моǊ ŘŜǾǊŀƛǘ ŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭŀ ǊŜŎƻƴƴŀissance des HDL par le foie, augmenter 
ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Řǳ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ όw[¢ύ Ŝǘ ŦŀǾƻǊƛǎŜǊ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜǳȄ-ci, et donc 
ƭƛƳƛǘŜǊ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ǎǘŞŀǘƻǎŜ ƘŞǇŀǘƛǉǳŜ όb!C[5κb!{IύΦ  

 

¶ Récemment, la Société a initié une étude de phase I avec CER-209 chez des volontaires sains 
Řŀƴǎ  ƭŜǎ ƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴǎ b!C[5 Ŝǘ b!{IΣ ǎǳƛǘŜ Ł ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ  IND (Investigational New 
Drug application) par la Food and Drug Administration (FDA) aux Etats-Unis, procédure 
autorisant ce lancement clinique.  

 

Une stratégie claire de création de valeur à court et moyen terme 

La stratégie de Cerenis constitue une approche innovante qui allie : 

¶ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŀŎŎŞƭŞǊŞ ŘΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴǎ ǇƻǳǊ ǳƴŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜΣ /9w-001 dans la FPHA, 
permettant le déǇƾǘ ŘΩǳƴŜ ŘŜƳŀƴŘŜ ŘΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳƛǎŜ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞ Ł ƘƻǊƛȊƻƴ нлмуΣ  

¶ le développement de CER-209 pour le traitement des patients atteints de stéatoses 
hépatiques et dont le risque cardiovasculaire est très élevé, 
Le développement de nouveaux produits/approches basés sur notre connaissance des HDL, 
ƭŀ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǇƻƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜ !-I et de HDL mimétiques. 
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6.1. [ΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ƭŜ ǊƾƭŜ ǇǊƻǘŜŎǘŜǳǊ ŘŜǎ I5[ 

6.1.1. [ΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭŜǎ ŀǊǘŝǊŜǎ όŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜύ ŜƴǘǊŀƞƴŜ ŘŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ 
cardiovasculaires, première cause de mortalité dans le monde 

6.1.1.1. Les maladies cardiovasculaires 

En 2015, les maladies cardiovasculaires ont été responsables de la mort de 15 millions de personnes 
dans le monde, soit environ un décès sur trois3. Dans le monde, davantage de personnes meurent 
chaque année de maladies cardiovasculaires que de toute autre cause. 

[ΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǎǘ ǳƴŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ǊŞǎǳƭǘŀƴǘ ŘŜ ƭŀ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜǎΣ ŘƛǘŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΣ 
provoquées par des dépôts de lipides, en particulier de cholestérol, dans la paroi des artères, ce qui 
ŎƻƴŘǳƛǘ Ł ƭŀ ƳŀƴƛŦŜǎǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎΣ ȅ ŎƻƳǇǊƛǎ ƭΩŀƴƎƛƴŜ ŘŜ ǇƻƛǘǊƛƴŜ Ŝǘ ƭΩƛƴŦŀǊŎǘǳǎ 
du myocarde (« crise cardiaque ») toutes deux désignées sous le vocable de Syndrome Coronarien 
!ƛƎǳ ό{/!ύΦ [ΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŀŦŦŜŎǘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ Řǳ ǎȅǎǘŝƳŜ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ Ŝǘ ŎƻƴŘǳƛǘ ŀǳǎǎƛ Ł ŘŜ 
ƴƻƳōǊŜǳǎŜǎ ŀǳǘǊŜǎ ŎƻƳǇƭƛŎŀǘƛƻƴǎ ŎƻƳƳŜ ƭΩŀŎŎƛŘŜƴǘ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ŎŞǊŞōǊŀƭ ƛǎŎƘŞƳƛǉǳŜ ό!±/ύΣ 
ƭΩƛƴǎǳŦŦƛǎŀƴŎŜ ǊŞƴŀƭŜ Ŝǘ ƭΩŀǊǘŞǊƛƻǇŀǘƘƛŜ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ ƛƴǘŞǊƛŜǳǊǎΦ [ΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǎǘ ƭŀ ŎŀǳǎŜ ŘŜ 
nombreuses pathologies comme illustré ci-dessous : 

 

Schéma 1 ς tŀǘƘƻƭƻƎƛŜǎ ǇǊƻǾƻǉǳŞŜǎ ǇŀǊ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ 

Les maladies cardiovasculaires ont un coût financier et économique considérable en termes de santé 
publique mais aussi un impact important sur la qualité de vie.4 : 

Á aux États-Unis, le coût annuel direct des maladies coronariennes en santé publique ς dont une 
grande partie est associée au SCA a été estimé à environ 107 milliards de dollars US en 2010, 
tandis que le coût indirect social et économique, en raison de la perte de productivité, a été 
estimé à environ 97 milliards de dollars US5; 

Á ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛƻƴ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜΣ ƭŜ ŎƻǶǘ ŘŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ǎȅǎǘŝƳŜǎ ŘŜ 
santé a été de près de 110 ƳƛƭƭƛŀǊŘǎ ŘΩŜǳǊƻǎ Ŝƴ 2009, dont 22 milliards pour le syndrome 
ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴ ŀƛƎǳ ό{/!ύΦ [ΩƘƻǎǇƛǘŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘŜ {/! ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŜ Ǉƭǳǎ ŘŜ ƭŀ 
moitié de ce coût, et le traitement médicamenteux environ un quart6. 

                                                            
3
 Organisation Mondiale de la Santé, Aide-mémoire, janvier 2015 - http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs317/fr/ 

4
 Turpie AG. Burden of disease: medical and economic impact of acute coronary syndromes Am J Manag Care 2006; 12: S430-4. 

5
 !ƳŜǊƛŎŀƴ IŜŀǊǘ !ǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴΦ IŜŀǊǘ 5ƛǎŜŀǎŜ ŀƴŘ {ǘǊƻƪŜ {ǘŀǘƛǎǘƛŎǎΥ нлмпέέ ¦ǇŘŀǘŜ !ǘ-a-Glance. 2014,129: e280-81.   

http://circ.ahajournals.org/content/early/2017/01/25/CIR.0000000000000485 
6
 Site Web les statistiques de la British Heart Foundation Statistics. 2012; http://www.bhf.org.uk/publications/view-

publication.aspx?ps=1002098 
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6.1.1.2. [Ŝ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ 

Le corps humain est constitué de blocs de construction appelés cellules. Les cellules sont faites 
principalement de molécules de protéines, de glucides et de graisses (lipides). Le cholestérol est un 
lipide essentiel pour le bon fonctionnement des cellules dont il est un constituant essentiel de la 
membrane. NoǘǊŜ ƻǊƎŀƴƛǎƳŜ ǎŜ ǇǊƻŎǳǊŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ ŘΩǳƴŜ ǇŀǊǘ Řŀƴǎ ƴƻǘǊŜ ŀƭƛƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Ŝǘ 
ŘΩŀǳǘǊŜ ǇŀǊǘΣ Ŝƴ ƭŜ ŦŀōǊƛŎŀƴǘ Řŀƴǎ ŎŜǊǘŀƛƴŜǎ ŘŜ ƴƻǎ ŎŜƭƭǳƭŜǎ Ŝǘ ŎŜǊǘŀƛƴǎ ƻǊƎŀƴŜǎΣ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ ƭŜ ŦƻƛŜΦ 
[Ŝ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŜǳǘ ǊŜǎǘŜǊ Ł ƭΩƛƴǘŞǊƛŜǳǊ ŘŜ ƭŀ ŎŜƭƭǳƭŜ ƻǳ şǘǊŜ ǎŞŎǊŞǘŞ dans le sang pour être transporté 
vers divers organes. Dans un organisme en bonne santé, la quantité de cholestérol dans le corps est 
ǇǊŞŎƛǎŞƳŜƴǘ ǊŞƎǳƭŞŜΣ Ŝǘ ƭΩŜȄŎŝǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǎǘ ŞƭƛƳƛƴŞ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǎŜƭƭŜǎΦ  

Le cholestérol ne peut être transporté tel quel dans le sang en raison de son caractère lipophile, il 
doit être véhiculé. Les principaux transporteurs du cholestérol dans le sang sont des lipoprotéines, 
notamment les lipoprotéines de basse densité, ou particules LDL (« Low Density Lipoproteins ») et les 
lipoprotéines de forte densité, ou particules HDL (« High Density Lipoproteins »).  

Les particules LDL apportent le cholestérol aux organes, où il peut être utilisé pour produire des 
hormones, maintenir l'intégrité des cellules ou être transformé/métabƻƭƛǎŞ Ŝƴ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳƻƭŞŎǳƭŜǎ 
comme, par exemple, les acides biliaires. Les particules HDL (communément appelées « bon 
cholestérol ηύ ŜƴƭŝǾŜƴǘ ƭΩŜȄŎŝǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜǎ ŀǊǘŝǊŜǎ Ŝǘ ŘŜǎ ǘƛǎǎǳǎ ǇƻǳǊ ƭŜ ǊŀƳŜƴŜǊ ǾŜǊǎ ƭŜ ŦƻƛŜ 
par une voie appelée « transport retour des lipides » (ou « Reverse Lipid Transport ηΣ w[¢ύ ŀŦƛƴ ǉǳΩƛƭ ȅ 
soit stocké, recyclé ou éliminé, comme le montre le schéma 2 ci-après.  

¦ƴŜ I5[ Ŝǎǘ ǳƴŜ ƴŀƴƻǇŀǊǘƛŎǳƭŜ ŎƻƴǘŜƴŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I (apolipoprotéine A-I) synthétisée dans le foie 
ƻǳ ƭΩƛƴǘŜǎǘƛƴ ŀǎǎociée avec plusieurs types de lipides. Ce complexe forme une particule naissante 
chargée négativement en forme de disque de quelques nanomètres de diamètre, également appelée 
particule HDL pré-bêta. Dans la circulation, la HDL pré-bêta, particule naissante vide, capte le 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǘ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ ǇƻǳǊ ǎŜ ǘǊŀƴǎŦƻǊƳŜǊ Ŝƴ ǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ ǎǇƘŞǊƛǉǳŜ ŀǇǇŜƭŞŜ I5[ ƳŀǘǳǊŜΦ 

 

Schéma 2 ς Cycle du cholestérol 

[Ŝ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ ŦŀǾƻǊƛǎŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΦ 
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La voie du transport retour des lipides (« Reverse Lipid Transport », RLT) se compose de quatre 
étapes principales (voir schéma 3 ci-dessous) :  

¶ La première étape est la sortie du cholestérol des cellules de la paroi des artères puis la 
captation de celui-ci par les particules HDL pré-bêta dans un procédé appelé mobilisation du 
cholestérol. La sortie du cholestérol de la cellule est effectuée et contrôlée par les protéines 
ABCA1 et ABCG1, qui agissent comme des « transporteurs/sentinelles ».  

¶ Dans la deuxième étape, le cholestérol est convertƛΣ ǇŀǊ ƭΩŜƴȊȅƳŜ [/!¢ ό[ŞŎƛǘƘƛƴŜ 
Cholestérol Acyl-¢ǊŀƴǎŦŞǊŀǎŜύΣ Ŝƴ ǳƴŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜ ŦƻǊƳŜ ŎƘƛƳƛǉǳŜ όƭΩŜǎǘŜǊ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭύ ǉǳƛ 
est plus étroitement associée aux HDL pour faciliter le transport dans le sang ; ce processus 
est appelé « conversion du cholestérol ou estérification».  

¶ La troisième étape est le transport et la livraison au foie de ce cholestérol converti dans un 
processus appelé « transport du cholestérol ».  

¶ [ŀ ǉǳŀǘǊƛŝƳŜ ŞǘŀǇŜ Ŝǎǘ ƭŀ ǘǊŀƴǎŦƻǊƳŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ ƭŜ ŦƻƛŜ Řŀƴǎ 
un processus appelé « élimination du cholestérol η ŀŦƛƴ ǉǳΩƛƭ ǎƻƛǘ ǳƭǘƛƳŜƳŜƴǘ ǊŜƧŜǘŞ Řŀƴǎ ƭŜǎ 
selles.  

La voie RLT constitue le seul mécanisme naturel capable de transporter le cholestérol de la plaque de 
ƭŀ ǇŀǊƻƛ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ǾŜǊǎ ƭŜ ŦƻƛŜ ŀŦƛƴ ǉǳΩƛƭ ǎƻƛǘ ŞƭƛƳƛƴŞ ŘŜ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ Ŝǘ ǉǳΩŜƴ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜΣ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ 
ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ǎŜ ǊŞŘǳƛǎŜΦ  

 

Schéma 3 ς Transport Retour des Lipides médié par les particules HDL 

6.1.1.3. 5ŞǎŞǉǳƛƭƛōǊŜǎ Ŝƴ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǘ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ 

Dans un corps humain en bonne santé, l'appoǊǘ Ŝǘ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǎƻƴǘ Ŝƴ ŞǉǳƛƭƛōǊŜΦ !ǳ 
fil du temps, cependant, il se produit souvent dans notre organisme un déséquilibre avec un excès 
ŘΩŀǇǇƻǊǘ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ ƭŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ [5[ όǉǳƛ ǎƻƴǘ Ŝƴ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜ ŎƻƳƳǳƴŞƳŜƴǘ ŀǇǇŜƭŞŜǎ ƭŜ 
« mauvais cholestérol ») ou une déficience dans son élimination par les particules HDL. 
[ΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ǎŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜ Ł ƭŀ ǎǳƛǘŜ ŘŜ ŎŜ ŘŞǎŞǉǳƛƭƛōǊŜΦ [ƻǊǎǉǳΩǳƴŜ ǇŜǊǎƻƴƴŜ ǇǊŞǎŜƴǘŜ ǳƴ ǘŀǳȄ 
sanguin élevé de cholestérol LDL ou un faible taux sanguin de cholestérol HDL, le déséquilibre se 
ǘǊŀŘǳƛǘ ǇŀǊ Ǉƭǳǎ ŘŜ ŘŞǇƾǘ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭŜǎ ŀǊǘŝǊŜǎ ǉǳΩƛƭ ƴΩŜƴ Ŝǎǘ ǊŜǘƛǊŞ όǎŜ ǊŜǇƻǊǘŜǊ ŀǳ schéma 2 
ci-dessus). /Ŝ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ŘΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǎŜ ŘŞǊƻǳƭŜ ǎǳǊ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŀƴƴŞŜǎΣ ǾƻƛǊŜ ŘŜǎ 
décennies, entraînant la formaǘƛƻƴ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ 
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Ce déséquilibre de la régulation du cholestérol peut, par ailleurs, être accentué par d'autres facteurs, 
ŎƻƳƳŜΣ ŜƴǘǊŜ ŀǳǘǊŜǎΣ ƭΩŃƎŜΣ ƭŜ ǎŜȄŜΣ ƭΩƘȅǇŜǊǘŜƴǎƛƻƴ ŀǊǘŞǊƛŜƭƭŜΣ ƭŜ ǘŀōŀƎƛǎƳŜΣ ƭŜ ŘƛŀōŝǘŜΣ ƭΩƻōŞǎƛǘŞΣ ŘŜǎ 
facteurs génétiqueǎΣ ƭΩƛƴŀŎǘƛǾƛǘŞ ǇƘȅǎƛǉǳŜ ƻǳ ǳƴ ǊŞƎƛƳŜ ŀƭƛƳŜƴǘŀƛǊŜ ǊƛŎƘŜ Ŝƴ ƎǊŀƛǎǎŜǎΦ  

Une alimentation saine et pauvre en lipides, spécialement en lipides saturés et en matières grasses, 
ǳƴŜ ǾƛŜ ǎŀƴǎ ŦǳƳŜǊΣ ǳƴŜ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ ǊŞŘǳƛǘŜ ŘΩŀƭŎƻƻƭΣ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ǇƘȅǎƛǉǳŜ Ŝǘ ǳƴŜ réduction du 
niveau de stress font partie des recommandations de santé publique pour diminuer le risque 
cardiovasculaire. 

[ΩŜȄŎŝǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘŞ Řŀƴǎ ƭŜ ǎŀƴƎ ǎƻǳǎ ŦƻǊƳŜ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ [5[ ǎŜ ŘŞǇƻǎŜ Řŀƴǎ ǘƻǳǘ ƭŜ 
corps, souvent dans la paroi des artères, en particulier des artères irriguant le muscle cardiaque. En 
conséquence de ces dépôts répétés de cholestérol, des complications potentiellement mortelles 
ǇŜǳǾŜƴǘ ǎŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜǊΣ ǘŜƭƭŜǎ ǉǳŜ ƭΩƛƴŦƭŀƳƳŀǘƛƻƴ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ Ŝǘ ƭŀ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊome 
ǉǳƛ ǊŞǘǊŞŎƛǎǎŜƴǘ ƻǳ ƻōǎǘǊǳŜƴǘ ƭŜǎ ŀǊǘŝǊŜǎΣ Ŏŀǳǎŀƴǘ ŘŜǎ ŘƻǳƭŜǳǊǎ ǘƘƻǊŀŎƛǉǳŜǎ Ł ƭΩŜŦŦƻǊǘ ƻǳ ƳşƳŜ ŀǳ 
ǊŜǇƻǎΦ [ŀ ǊǳǇǘǳǊŜ ƛƴŀǘǘŜƴŘǳŜ ŘΩǳƴŜ ǇƭŀǉǳŜ ǇŜǳǘ ŜƴǘǊŀƞƴŜǊ ǳƴŜ ƻōǎǘǊǳŎǘƛƻƴ ǎƻǳŘŀƛƴŜ ŘŜ ŎŜǎ ŀǊǘŝǊŜǎΣ 
provoquant une angine de poitrine ou une crise cardiaque, pouvant conduire au décès du patient. 

6.1.2. [Ŝǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ŀŎǘǳŜƭǎ ŎƻƴǘǊŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ƭŜǳǊǎ ƭƛƳƛǘŜǎ 

[Ŝǎ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴǎ ƳŞŘƛŎŀƭŜǎ ŀŎǘǳŜƭƭŜǎ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŜȄŎŝǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ (par 
ŜȄŜƳǇƭŜ ƭŀ ǇǊŜǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ ǎǘŀǘƛƴŜǎΣ ŘΩŀƴǘƛŎƻǊǇǎ ƛƴƘƛōƛǘŜǳǊǎ de PCSK9, de résines chélatrices de sels 
ōƛƭƛŀƛǊŜǎΣ ŘΩƛƴƘƛōƛǘŜǳǊ ŘΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ ƛƴǘŜǎǘƛƴŀƭŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ ŜǘŎΦύ visent à réduire le taux de 
cholestérol LDL en circulation dans le but, à long terme, de limiter ou de prévenir la poursuite de 
ƭΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ Řu cholestérol dans la paroi vasculaire.  

Lƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜΣ Ŝƴ ŜŦŦŜǘΣ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ŀǳŎǳƴ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘŜǳȄ ŀǇǇǊƻǳǾŞ ǉǳƛ ǎǳǇǇǊƛƳŜ ƻǳ ǘǊŀƛǘŜ 
ŘƛǊŜŎǘŜƳŜƴǘ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ǳƴŜ Ŧƻƛǎ ǉǳΩŜƭƭŜ Ŝǎǘ ŦƻǊƳŞŜΦ tŀǊ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴǘΣ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ƴΩŜǎǘ 
ǘǊŀƛǘŞŜ ǉǳΩƛƴŘƛǊŜŎǘŜƳent en diminuant le taux de cholestérol dans le sang. 

6.1.2.1. Les traitements disponibles 

Les traitements hypolipidémiants (thérapies LDL), visant à réduire le taux de cholestérol en 
circulation, reposent sur les classes de médicaments suivantes : 

¶ Les statines, comme par exemple le Lipitor® (Atorvastatine, Pfizer, 2,3 milliards de dollars US 
de ventes en 2013) et le Crestor® (Rosuvastatine, AstraZeneca, 5,6 milliards de dollars US de 
ventes en 2013). 

Les statines sont les principaux médicaments hypolipidémiants utilisés. Elles agissent en 
bloquant une enzyme qui participe à la synthèse du cholestérol dans le foie. Plusieurs études 
ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ƻƴǘ ƳƻƴǘǊŞ ǉǳŜ ƭŜǎ ǎǘŀǘƛƴŜǎ ŘƛƳƛƴǳŀƛŜƴǘ ŘΩǳƴ ǘƛŜǊǎ ƭŜ ǊƛǎǉǳŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ7  

Ces traitements peuvent entraîner une augmentation de certaines enzymes ŘΩƻǊƛƎƛƴŜ 
ƘŞǇŀǘƛǉǳŜΣ ƭŜǎ ǘǊŀƴǎŀƳƛƴŀǎŜǎ ǎŞǊƛǉǳŜǎΦ tŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ ŘŜ ǊŀǊŜǎ ƻōǎŜǊǾŀǘƛƻƴǎ ŘΩŀǘǘŜƛƴǘŜǎ 
ƳǳǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ƻƴǘ ŞǘŞ ǊŀǇǇƻǊǘŞŜǎΣ ǉǳΩƛƭǎ ǎƻƛŜƴǘ ǳǘƛƭƛǎŞǎ ǎŜǳƭǎ ƻǳ Ŝƴ ŀǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴ ŀǾŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ 
hypolipidémiants. On estime que près de 30% des patients arrêtent la prise de statines dans 
ƭŀ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ŀƴƴŞŜΣ ǇƻǳǊ ōŜŀǳŎƻǳǇ Ł ŎŀǳǎŜ ŘΩŜŦŦŜǘǎ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜǎΣ Ƴŀƛǎ ŀǳǎǎƛ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ Řǳ 
caractère « silencieux » de la maladie (en dehors des évènements cardio-vasculaires).  

¶ [Ŝǎ ƛƴƘƛōƛǘŜǳǊǎ ŘΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ ƛƴtestinale du cholestérol, comme le Zetia® (Ézétimibe, Merck & 
Co, 2,6 milliards de dollars US de ventes en 2013), le seul médicament de cette classe 
autorisé sur le marché. 

                                                            
7
 http://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2012-02/statine_-_fiche_bum.pdf 
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[Ŝǎ ƛƴƘƛōƛǘŜǳǊǎ ŘŜ ƭΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ ƛƴǘŜǎǘƛƴŀƭŜ ƻƴǘ ǳƴ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴ ǘǊŝǎ ǎǇŞŎƛŦƛǉue. 
Contrairement aux statines qui bloquent la synthèse du cholestérol dans le foie, ces 
médicaments ŎƛōƭŜƴǘ ƭΩŀǳǘǊŜ ǎƻǳǊŎŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ Υ ƭΩƛƴǘŜǎǘƛƴΦ Lƭǎ ŘƛƳƛƴǳŜƴǘ 
ƭΩŜƴǘǊŞŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ Ŝƴ ŜƳǇşŎƘŀƴǘ ƭΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ ƛƴǘŜǎtinale de celui-ci. 
/ΩŜǎǘ ǇƻǳǊǉǳƻƛ ƭŜǎ ƳŞŘŜŎƛƴǎ ǎƻǳƭƛƎƴŜƴǘ ǊŞƎǳƭƛŝǊŜƳŜƴǘ ǉǳŜ ŎŜǎ ƳƻƭŞŎǳƭŜǎ ŜȄŜǊŎŜƴǘ ǳƴŜ 
action complémentaire à celle des statines. 

¶ Les résines chélatrices όǎŞǉǳŜǎǘǊŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀŎƛŘŜ ōƛƭƛŀƛǊŜύ ŎƻƳƳŜ /ƻƭŜǎǘƛŘϯ όŎƻƭŜǎǘƛǇƻƭΣ tŦƛȊŜǊύΣ 
Welchol® (Colesevelam, Daiichi Sankyo Group, 422 millions de dollars US de ventes sur le 
marché nord américain en 2013) ou Questran® (cholestyramine, Bristol-Myers Squibb). 

[Ŝǎ ǊŞǎƛƴŜǎ ƛƴǘŜǊŦŝǊŜƴǘ ŀǾŜŎ ƭΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ ƛƴǘŜǎǘƛƴŀƭŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ Ŝƴ ŦƛȄŀƴǘ ƭŜǎ ŀŎƛŘŜǎ 
biliŀƛǊŜǎ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜǎ Ł ƭΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜƭǳƛ-ci, ce qui se traduit par une diminution du 
cholestérol LDL.  

[Ŝǎ ǊŞǎƛƴŜǎ ƻƴǘ ƭΩŀǾŀƴǘŀƎŜ ŘΩşǘǊŜ ǇŜǳ ŀōǎƻǊōŞŜǎ ǇŀǊ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜΣ ŎŜ ǉǳƛ ǇǊŞǎŜƴǘŜ ǳƴ ƛƴǘŞǊşǘ 
pour certaines catégories de population comme les femmes enceintes, les enfants ou encore 
les patients intolérants aux statines. Toutefois, les baisses de cholestérol LDL observées sont 
limitées et la prise journalière présente un caractère contraignant et désagréable. 

¶ Les inhibiteurs de PCSK9 : Praluent® (Sanofi/Regeneron), Repatha® (Amgen) 

Les inhibiteurs de PCSK9 (proprotéine convertase subtilisine/kexine 9), sont une nouvelle 
classe de médicaments injectables qui ont démontré leur capacité à réduire le taux de 
cholestérol LDL, jusqu'à 60% lorsqu'ils sont associés à une statine. Les inhibiteurs de PCSK9 
sont des anticorps monoclonaux, un type de médicament biologique. Ils se lient à la PCSK9 et 
ƭΩinactivent. La PCSK9 inactive les récepteurs des LDL présents à la surface des cellules du 
foie. Ces récepteurs sont nécessaires au transport du cholestérol LDL dans le foie pour être 
métabolisé. Sans ces récepteurs, il y a davantage de cholestérol LDL («mauvais» cholestérol) 
ǉǳƛ ǊŜǎǘŜ Řŀƴǎ ƭŜ ǎŀƴƎΦ !ƛƴǎƛΣ ƭΩƛƴƘƛōƛǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ t/{Yф ŜƴǘǊŀƞƴŜ ǳƴŜ ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ 

LDL dans le sang. L'injection de Repatha
® ou de Praluent

®
 est indiquée chez des patients qui 

nécessitent une réduction supplémentaire du cholestérol LDL et prescrite en complément 
d'un régime alimentaire et de mise sous statines à la dose maximale tolérée. Ce sont des 
patients adultes atteints d'hypercholestérolémie familiale (hétérozygote ou homozygote) ou 
de maladies cardiovasculaires athéroscléreuses (tels qu'attaque cardiaque ou accident 
vasculaire cérébral). 

Les résultats de FOURIER, première étude cliniqǳŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ŞǾŀƭǳŀƴǘ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ dΩun 
anticorps anti-PCSK9 (Repatha®, Amgen) ont été ǇǊŞǎŜƴǘŞǎ ƭƻǊǎ Řǳ ŎƻƴƎǊŝǎ ŘŜ ƭΩ!ƳŜǊƛŎŀƴ 
College of Cardiology en mars 20178.  Le critère d'évaluation principal combiné (décès 
cardiovasculaire, infarctus du myocarde non fatal (IM), accident vasculaire cérébral non fatal, 
hospitalisation pour angine de poitrine instable ou revascularisation des coronaires) a été 
atteint avec une baisse de 15% ainsi que le critère secondaire combiné (décès 
cardiovasculaire, IM non fatal ou accident vasculaire cérébral non fatal) avec une baisse de 
20%. De tels résultats pourraient donner lieu à de nouvelles directives après revue par les 
autorités réglementaires. 

Les résultats d'ODYSSEY, l'étude sur les avantages cliniques de Praluent® sont attendus d'ici 
2018. 

¶ Les niacines comme Niaspan® (AbbVie)  

La niacine, aussi appelée acide nicotinique, est la vitamine B3. Cette vitamine prise en grande 
quantité, plusieurs grammes par jour, diminue la production de cholestérol LDL par le foie, 

                                                            
8 Sabatine et al. NEJM.  DOI: 10.1056/NEJMoa1615664 
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diminue les triglycérides et fait augmenter le taux de cholestérol HDL (le « bon » cholestérol). 
Toutefois, deux larges études cliniques AIM-HIGH et HPS2-¢IwL±9 ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ŘŞƳƻƴǘǊŞ 
ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ ƭŀ ƴƛŀŎƛƴŜ Řŀƴǎ ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ ǊƛǎǉǳŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ Ŝǘ ƻnt mis en évidence 
des effets néfastes. La niacine est encore prescrite aux Etats-Unis à des patients qui 
répondent peu ou mal aux autres médicaments disponibles sur le marché, et ce malgré ses 
effets secondaires difficilement supportables (bouffées de chaleur et rougeurs). 

En Europe, cette classe de médicaments est très peu utilisée. 

¶ Les fibrates, comme le Tricor®/Trilipix® (Fénofibrate, Abbvie, qui réalise 1 milliard de dollars 
US en 2013 sur cette gamme, y compris le Niaspan®) ou Lopid® (gemfibrozil, Pfizer). 

Les médicaments de la famille des fibrates diminuent le taux de cholestérol LDL, mais aussi 
en partie les taux sanguins de triglycérides. Ils sont utilisés lorsque les statines sont 
inefficaces ou ont provoqué des effets indésirables.  

Les patients qui prennent des fibrates doivent faire l'objet d'une surveillance médicale 
régulière des fonctions hépatique et musculaire.  

Ces différentes classes de médicaments sont parfois associées pour maximiser la baisse du 
cholestérol LDL. 

[ΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ŎŜǎ ǘƘŞǊŀǇies de gestion du cholestérol représentait un marché de 30 milliards de 
dollars US en 2013 caractérisé par plusieurs médicaments ayant atteint le statut de « blockbuster » 
avec des ventes annuelles supérieures au milliard de dollars US, comme indiqué dans le tableau ci-
dessous. 

Classe de 
médicament 

Nom du médicament Ventes 2013 en 
milliards USD 

Société /ƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ нлмо 
de la société 

Statines Lipitor® (Atorvastatine) 2,3 Pfizer (Etats-Unis, NYSE) 51,6 milliards USD 

Crestor® (Rosuvastatine) 5,6 Astrazeneca (Royaume-
Uni, LSE) 

16,45 milliards GBP 

Inhibiteurs 
ŘΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ 
intestinale 

Zetia® (Ézétimibe) 2,6 Merck & Co 
(Etats-Unis, 

NYSE) 

44 milliards USD 

Résines 
chélatrices 

Colestid®(colestipol)  Non 
communiqué 

Pfizer (Etats-Unis, NYSE) 51,6 milliards USD 

Welchol®(Colesevelam)  0,4 Daiichi Sankyo Group 
(Japon, TSE) 

1.118 milliards JPY 

Questran®(cholestyramine) Non 
communiqué 

Bristol-Myers Squibb 
(Etats-Unis, NYSE) 

16,4 milliards USD 

Inhibiteurs de 
PCSK9 

Praluent®  Non 
communiqué**  

Sanofi/Regeneron  

Repatha® Non 
communiqué**  

Amgen  

Niacines Niaspan® Non 
communiqué 

AbbVie (Etats-Unis, 
NYSE) 

18,8 milliards USD 

Fibrates Tricor®/Trilipix® 
(Fénofibrate)  

1* AbbVie 18,8 milliards USD 

Lopid® (gemfibrozil) Non 
communiqué 

Pfizer 51,6 milliards USD 

* y compris Niaspan, ** introduit sur le marché mi-2015 
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Il est aussi important de souligner que de nombreux patients qui présentent un événement 
cardiovasculaire ont des niveaux de cholestérol LDL relativement « normaux », parce que leur 
déséquilibre en choleǎǘŞǊƻƭ Ŝǎǘ ǇǊƻǾƻǉǳŞ ǇŀǊ ǳƴ ŘŞŦŀǳǘ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ ƭŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ 
HDL plutôt que par un « excès η ǇǊƻǇǊŜƳŜƴǘ Řƛǘ ŘΩŀǇǇƻǊǘ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ ƭŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ [5[Φ [Ŝǎ 
options thérapeutiques de traitement sont limitées pour ce type de patients. 

Les autres options disponibles pour ces patients sont d'agir mécaniquement sur les plaques 
ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ όŀǘƘŞǊŜŎǘƻƳƛŜ ǊƻǘŀǘƻƛǊŜύ ƻǳ ŘŜ ǊŜǎǘŀǳǊŜǊ ƭŜ ŘƛŀƳŝǘǊŜ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊŜ ǇŀǊ ƭŀ ǇƻǎŜ ŘŜ ǎǘŜƴǘΣ 
mais ces méthodes invasives ne traitent la maladie que localement, une artère à la fois, sans soigner 
les autres vaisseaux chargés de plaques. Ces procédures locales ne peuvent pas traiter une maladie 
ŎƻƳƳŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ǉǳƛ Ŝǎǘ ǎȅǎǘŞƳƛǉǳŜ Ŝǘ ŎŀǊŀŎǘŞǊƛǎŞŜ ǇŀǊ ǳƴŜ ŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ 
toutes les parois vasculaires avec de multiples plaques dans plusieurs lits vasculaires. 

(1) IMS MIDAS 
(2) Niacin, Omega 3 therapies 

Agents Hypolipid®miants(1)

Ventes Mondiales 2013

Autres(2)

Ezetimibe

Fibrates

Statines

30 Milliards $

60%

8%

16%

15%
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6.1.2.2. Résultats et limites des traitements visant à réduire le cholestérol LDL 

/Ŝǎ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜǎ ǇǊŞǾŜƴǘƛǾŜǎ ǇƻǳǊ ƭƛƳƛǘŜǊ ƭΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜǎΣ Ŝƴ ǊŞŘǳƛǎŀƴǘ ƭŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[ Ŝƴ 
circulation, ƻƴǘ Ŧŀƛǘ ƭŀ ǇǊŜǳǾŜ ŘŜ ƭŜǳǊ ŎŀǇŀŎƛǘŞ Ł ǊŞŘǳƛǊŜ ŘΩǳƴ ǘƛŜǊǎ ƭŜǎ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎΣ 
et sont devenues le traitement recommandé par les autorités de santé pour la prise en charge du 
risque cardiovasculaire9. 

Une limite importante des thérapies LDL est que la plupart des patients commencent généralement à 
ǊŜŎŜǾƻƛǊ ŎŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ǾŜǊǎ олκпл ŀƴǎΣ ŀƭƻǊǎ ǉǳŜ ƭŜǳǊ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǎΩŀŎŎǳƳǳƭŜ ŘŞƧŁ ŘŜǇǳƛǎ ŘŜǎ 
décennies dans les parois vasculaires.  

/Ŝǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ƴŜ ǇŀǊǾƛŜƴƴŜƴǘ ǉǳΩŁ ǳƴ ŜŦŦŜǘ ƳƻŘŜǎǘŜ ŘŜ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ŝƴ ŜƭƭŜ-
même10, et ce seulement quand les statines les plus puissantes sont administrées aux doses les plus 
élevées et pendant plusieurs années. De plus, ils sont supposés atteindre de très bas niveaux de 
cholestérol LDL (<70 mg/dl), ce qui n'est pas possible pour tous les patients, soit du fait de 
ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ ǊƛǎǉǳŜ ŘΩŜŦŦŜǘǎ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜǎΣ ǎƻƛǘ ǇŀǊ ǳƴ ƳŀƴǉǳŜ ŘΩŀŘƘŞǎƛƻƴ ŀǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ǎǳǊ ƭŜ 
long terme11Φ [Ŝǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŜǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ Latwh±9-L¢ ƻƴǘ ŘΩŀƛƭƭŜǳǊǎ ŞǘŞ ǘǊŝǎ ƛƴǎǘǊǳŎǘifs à cet 
égard, en ce que la réduction de 15 à 20 % supplémentaires du cholestérol LDL chez les patients 
traités pendant sept ans par la combinaison ézétimibe/simvastatine par rapport à celle que permet la 
simvastatine seule (69,5 mg/dl) a entraîné une réduction du risque absolu de seulement 2 % de 
ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ12 (respectivement 32,7 % et 34,7 %).  

!ǇǊŝǎ ǊŜǾǳŜ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ƳƻŘŜǎǘŜǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL Latwh±9-IT, la FDA a rejeté la demande 
ŘŜ aŜǊŎƪ ŘΩŞǘŜƴŘǊŜ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ½etia® (ézétimibe), Vitoria® (ézetimibe/simvastatin) aux 
ŞǾŝƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘΩǳƴŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴƴŜ13 14.  

Ainsi existe-t-ƛƭ ǳƴ ōŜǎƻƛƴ ƳŞŘƛŎŀƭ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘ ƴƻƴ ŜƴŎƻǊŜ ǎŀǘƛǎŦŀƛǘ ŀŦƛƴ ŘΩŀŘǊŜǎǎŜǊ ƭŜǎ ŘŜǳȄ ǘƛŜǊǎ 
restants du risque cardiovasculaire11 : même les patients qui sont traités aux plus fortes doses des 
ƳŜƛƭƭŜǳǊǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ŀŎǘǳŜƭǎ ƻƴǘ ǳƴ ƴƛǾŜŀǳ ŘŜ ǊƛǎǉǳŜ ŞƭŜǾŞ ŘϥŞǾŝƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛŀǉǳŜǎΣ ŘΩŀŎŎƛŘŜƴǘǎ 
ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ŎŞǊŞōǊŀǳȄ Ŝǘ ŘŜ ŘŞŎŝǎ ŘΩƻǊƛƎƛƴŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜΦ /Ŝƭŀ ƭŀƛǎǎe une large place pour la 
ƎŞƴŞǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ǘƘŞǊŀǇƛŜǎ ǉǳƛ ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ŞƭƛƳƛƴŜǊ ŘƛǊŜŎǘŜƳŜƴǘ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ŝǘ ŀƛƴǎƛ 
attaquer la cause de la maladie. 

En ƳŀǊǎ нлмтΣ ƭΩŞǘǳŘŜ Ch¦wL9w ƳƻƴǘǊŀƛǘ ǉǳŜ wŜǇŀǘƘŀϯ όŜǾƻƭƻŎǳƳŀōΣ !ƳƎŜƴύΣ Ŝƴ ŀŘŘƛǘƛƻƴ ŘΩǳƴ 
traitement par des statines conduisait à une reduction de 15%, statistiquement significative du 
ŎǊƛǘŝǊŜ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŎƻƳōƛƴŞ όŘŞŎŝǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜΣ ƛƴŦŀǊŎǘǳǎ Řǳ ƳȅƻŎŀǊŘŜ ƴƻƴ Ŧŀǘŀƭ όLaύΣ 
accident vasculaire cérébral non fatal, hospitalisation pour angine de poitrine instable ou 
ǊŜǾŀǎŎǳƭŀǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜǎύΦ [ΩŞǘǳŘŜ ƳƻƴǘǊŀƛǘ ŀǳǎǎƛ ǳƴŜ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ нл҈Σ ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜƳŜƴǘ 
ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ Řǳ ŎǊƛǘŝǊŜ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜ ŎƻƳōƛƴŞ όŘŞŎŝǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜΣ ǇǊŜƳƛŜǊ La ƴƻƴ 
fatal ou accident vasculaire cérébral non fatal). Cependant, comme avec les études récentes visant 
une baisse importante du cholestérol LDL, aucun effet sur la mortalité cardiovasculaire ƴΩŀ ŞǘŞ 
observé. La réduction absolue du risque cardiovasculaire étant de 1,5%, de nouvelles thérapies qui 
ŀƎƛǊŀƛŜƴǘ ǇŀǊ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜǎΣ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ŘŜ ƭŀ ōŀƛǎǎŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[Σ ǇŜǊƳŜǘǘǊŀƛŜƴǘ 
ŘΩŀŘŘǊŜǎǎŜǊ ƭŜ ǊƛǎǉǳŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ǊŞǎƛŘǳŜƭ ǉǳƛ ǊŜǎǘŜ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘΦ 
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2009; 2: 279-285 
10

 Nissen SE, et al REVERSAL investigators Effect of intensive compared with moderate lipid-lowering therapy on progression of coronary 
atherosclerosis: a randomized controlled trial. JAMA. 2004 Mar 3;291(9):1071-80. 
11
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 IMProved Reduction of Outcomes: Vytorin Efficacy International Trial (Décès CV/IM/angor instable/revascularisation coronarienne/AVC) 
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 http://www.mercknewsroom.com/news-release/prescription-medicine-news/merck-receives-complete-response-letter-us-fda-zetia-
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6.1.2.3. Le rôle protecteur des particules HDL  

Le rôle protecteur des particules HDL dans les maladies cardiovasculaires a été établi par de 
nombreuses études épidémiologiques (FRAMINGHAM15, MONICA16, PROCAM17, CANHEART18).  

!ƛƴǎƛΣ ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƭƭŜǎ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŜ ǳƴŜ ŀǇǇǊƻŎƘŜ 
thérapeutique importante pour la prochaine étaǇŜ Řŀƴǎ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΦ 

Les études épidémiologiques ont démontré que le risque de développer une maladie 
cardiovasculaire est plus élevé chez les patients avec des taux bas de cholestérol HDL, 
indépendamment du taux de cholestérol LDL, même lorsque ces patients sont traités avec les 
meilleurs traitements disponibles19Φ 5ΩŀǳǘǊŜǎ ŞǘǳŘŜǎ Ł ƎǊŀƴŘŜ ŞŎƘŜƭƭŜ ƻƴǘ ƳƻƴǘǊŞ Ǉƭǳǎ 
ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜƳŜƴǘ ǉǳŜ ƭŜ ƴƛǾŜŀǳ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I (protéine principale des particules HDL) représente un 
meilleur facteur prédictif des événements cardiovasculaires. Ces études de référence sont des 
exemples de l'importante quantité de données cliniques démontrant le rôle cardioprotecteur des 
I5[ Ŝǘ ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ ǇǊŞŘƛŎǘƛǾŜ ŘΩǳƴ ǘŀǳȄ ōŀǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[ ǇƻǳǊ ǉǳŀƴǘƛŦƛŜǊ ƭΩŞƭŞǾŀǘƛƻƴ Řǳ Ǌƛǎque 
cardiovasculaire au niveau du patient. 

¶ [ΩŞǘǳŘŜ CǊŀƳƛƴƎƘŀƳ Ŝǘ ƭΩŞǘǳŘŜ twh/!aΣ ŘŜǳȄ ŞǘǳŘŜǎ ŞǇƛŘŞƳƛƻƭƻƎƛǉǳŜǎ ƭŀǊƎŜƳŜƴǘ ǊŜŎƻƴƴǳŜǎΣ 
ont démontré une forte corrélation entre les taux de cholestérol HDL et le risque de maladie 
coronarienne. Comme le montre les schémas 4 ci-dessous, plus le taux de cholestérol HDL est 
ōŀǎΣ Ǉƭǳǎ ƭΩƛƴŎƛŘŜƴŎŜ ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ Ŝǎǘ ŞƭŜǾŞŜΣ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƳƳŜƴǘ Řǳ ǘŀǳȄ ŘŜ 
cholestérol LDL (le « mauvais » cholestérol). 

 

 

 

Schéma 4 ς Études Framingham (à gauche) et PROCAM (à droite) 

¶ 5ŀƴǎ ƭΩŜǎǎŀƛ !C/!t{κ¢ŜȄ/!t{Σ ƭŜǎ ŀǳǘŜǳǊǎ ƻƴǘ ŎƻƴŎƭǳ ǉǳŜ ƭŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[ ŘŜǾǊŀƛǘ şǘǊŜ ƛƴŎƭǳǎ 
Řŀƴǎ ƭΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ Řǳ ǊƛǎǉǳŜΣ ƳşƳŜ Ł ŘŜǎ ŎƻƴŎŜƴǘǊŀǘƛƻƴǎ ƴƻǊƳŀƭŜǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[Φ ¦ƴŜ 
autre étude épidémiologique sur 21 ans20 ŀ ƳƻƴǘǊŞ ǉǳΩǳƴ ŦŀƛōƭŜ ǘŀǳx de cholestérol HDL, 
ƳşƳŜ Ŝƴ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘŜ ǘŀǳȄ ŞƭŜǾŞǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[Σ Ŝǎǘ ǳƴ ŦŀŎǘŜǳǊ ŘŜ ǊƛǎǉǳŜ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘ 
ǇƻǳǊ ƭŀ ǎǳǊǾŜƴŀƴŎŜ ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ƴƻǳǾŜŀǳȄ ƻǳ ǊŞŎǳǊǊŜƴǘǎΦ 
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18

  CANHEART HDL Study Ko et al. JACC, vol 68, No. 19, 2016: 2073-83 
19

 Barter et al., HDL cholesterol, very low levels of LDL cholesterol, and cardiovascular events. N. Engl. J. Med. 2007, 357(13), 2007; 1301-10 
20

 Goldbourt U, et al. Isolated low HDL cholesterol as a risk factor for coronary heart disease mortality. A 21-year follow-up of 8 000 men. 
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¶ [ΩŜǎǎŀƛ ±ŜǘŜǊŀƴǎ !ŦŦŀƛǊǎ I5[ LƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴ ¢Ǌƛŀƭ ό±!-HIT)21 a également ƳƻƴǘǊŞ ƭΩƛƳǇƻǊǘŀƴŎŜ Řǳ 
cholestérol HDL dans la prévention des maladies cardiovasculaires. Cette étude clinique a 
ŦƻǳǊƴƛ ƭŀ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ǇǊŜǳǾŜ ŞǾƛŘŜƴǘŜ ǉǳŜ ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ ǘŀǳȄ ŘŜ I5[ ŘƛƳƛƴǳŀƛǘ ŘŜ Ŧŀœƻƴ 
ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ƭΩƛƴŎƛŘŜƴŎŜ ŘŜǎ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛres.  

¶ [ΩŞǘǳŘŜ Lb¢9wI9!w¢22, une étude cas-témoins mondiale de 5 ans sur plus de 10 000 patients a 
ŎƻƴŦƛǊƳŞ ƭŀ ǇŜǊǘƛƴŜƴŎŜ Řǳ ǘŀǳȄ ŘΩŀǇƻ!-L ǇƻǳǊ ǇǊŞŘƛǊŜ ƭŜ ǊƛǎǉǳŜ ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ 
ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎΦ [ŀ ŎƻƴŎŜƴǘǊŀǘƛƻƴ ŘΩŀǇƻ!-I peut être considérée en fait comme une 
approximation du taux de petites particules HDL. Par conséquent cette étude montre la 
corrélation entre un taux plus élevé de particules HDL pré-bêta qui sont les particules 
naissantes, transporteurs « vides » non encore chargées en cholestérol, et une réduction des 
risques cardiovasculaires. 

¶ /ŜǘǘŜ ŎƻƴŎƭǳǎƛƻƴ ŀ ŞǘŞ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ŘŞƳƻƴǘǊŞŜ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ !ahwL{23, une étude prospective 
suédoise sur plus de 175 000 patients suivis pendant 6 ŀƴǎ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ twLa924, sur 
plus de 10 000 patients.  

¶ La capacitŞ Řǳ ǎŀƴƎ Ł ƳƻōƛƭƛǎŜǊ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǘ Ł ŦŀǾƻǊƛǎŜǊ ƭΩŜŦŦƭǳȄ ŎŜƭƭǳƭŀƛǊŜ ŘŜ ŎŜ ŘŜǊƴƛŜǊ 
(première étape du transport retour des lipides) a été inversement associée au risque 
cardiovasculaire chez une cohorte de 2 924 adultes du Dallas Heart Study, représentative de la 
population25. 

Au-delà de la démonstration du rôle protecteur des HDL, deux études récentes ont démontré 
ƭΩƛƳǇƻǊǘŀƴŎŜ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ Ŝǘ ǎŀ ŎƻǊǊŞƭŀǘƛƻƴ ŀǳ ǊƛǎǉǳŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ : 

¶ Une première étude (MESA) a démontré que des niveaux pƭǳǎ ŞƭŜǾŞǎ ŘΩI5[Σ Ŝǘ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊ 
un nombre plus élevé de particules HDL, sont directement liés à des niveaux plus bas 
ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŁ ǳƴŜ Ǉƭǳǎ ŦŀƛōƭŜ ƛƴŎƛŘŜƴŎŜ ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ όƛƴŦŀǊŎǘǳǎ 
du myocarde, décès lié à un évènement cardiovasculaire et angine de poitrine). Le meilleur 
prédicteur des événements cardiovasculaires (CV) est le nombre de particules HDL : le risque 
cardiovasculaire est inversement corrélé au nombre de particules HDL. Plus le nombre de 
particules HDL est élevé, plus le risque cardiovasculaire diminue (étude clinique 
observationnelle sur plus de 5 500 hommes et femmes, MESA -« Multi-Ethnic Study of 
Atherosclerosis »-, Mackey et al., 201226Σ ƳŜƴŞŜ Ŝƴ ƳŜǎǳǊŀƴǘ ǇŀǊ ŞŎƘƻƎǊŀǇƘƛŜ ƭΩŞǇŀƛǎǎŜǳǊ 
intima-média de la carotide ou cIMT) 

¶ ¦ƴŜ ǎŜŎƻƴŘŜ ŞǘǳŘŜ όW¦tL¢9wύ ŀ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ƭΩŜȄŎŜƭƭŜƴǘŜ ǾŀƭŜǳǊ ǇǊŞŘƛŎǘƛǾŜ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ 
particules HDL pour les événements cardiovasculaires chez les patients traités aux statines. 
Parmi les sujets du groupe recevant de la rosuvastatine (Crestor®), le nombre de particules 
I5[ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƳƻƴǘǊŜ ǳƴŜ ŀǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴ ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ŀǾŜŎ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ 
cardiovasculaire (JUPITER, une étude de la rosuvastatine contrôlée par placebo chez plus de 
17 802 hommes et femmes asymptomatiques (Mora et al., 201327).  
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24
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6.1.3. Le traitement par les particules HDL : un traitement innovant des maladies 
cardiovasculaires  

[ŀ ǾƻƛŜ w[¢ Ŝǎǘ ǊŜǎǇƻƴǎŀōƭŜ ŘŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜǎ ŀǊǘŝǊŜǎ Ŝǘ ŘŜ ǎƻƴ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǾŜǊǎ ƭŜ ŦƻƛŜ 
ǇƻǳǊ ǉǳΩƛƭ ǎƻƛǘ ŞƭƛƳƛƴŞ ŘŜ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜΦ Le schéma 5 ci-ŘŜǎǎƻǳǎ ƳƻƴǘǊŜ ƭŜ ŎȅŎƭŜ ŘŜ ǾƛŜ ŘΩǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ 
I5[ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜΦ {ǘǊǳŎǘǳǊŜƭƭŜƳŜƴǘΣ ƭŀ I5[ Ŝǎǘ ǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ ŎƻƴǘŜƴŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I (apolipoprotéine A-I) 
synthétisée dans le foie et complexée avec plusieurs types de lipides pour former une nanoparticule 
naissante chargée négativement en forme de disque de quelques nanomètres de diamètre, 
également appelée HDL pré-bêta.  

La population naturelle des HDL est constituée de particules de différentes tailles, en fonction de la 
quantité de cholestérol quŜ ŎƘŀŎǳƴŜ ŘΩŜƴǘǊŜ ŜƭƭŜǎ ŀ ƳƻōƛƭƛǎŞ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǾŜǊǎ ƭŜ ŦƻƛŜ ŀǳȄ Ŧƛƴǎ 
ŘΩŞƭƛmination. Les particules HDL pré-bêta nouvellement formées sont essentiellement des 
transporteurs « vides » et ont la plus grande capacité de mobilisation du cholestérol. Ces petites 
ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ ŀǳƎƳŜƴǘŜƴǘ Ŝƴ ǘŀƛƭƭŜ Ł ƳŜǎǳǊŜ ǉǳΩŜƭƭŜǎ ǎŜ ŎƘŀǊƎŜƴǘ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ ŘŜǾŜƴŀƴǘ ŘŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ 
I5[ ƳŀǘǳǊŜǎ ƻǳ I5[ ʰΣ Ǉƭǳǎ ƎǊŀƴŘŜǎ Ŝǘ ŎŀǇŀōƭŜǎ ŘŜ ǊŜǎǘƛǘǳŜǊ ƭŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŀǳ ŦƻƛŜ ǉǳƛ Ŝƴ ŀǎǎǳǊŜǊŀ 
ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ όǎŎƘŞƳŀ рύΦ 

[ΩŀǇƻ!-I est le principal constituant des nanoparticules HDL permettant la structuration de la 
ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ Ŝǘ ŀǎǎǳǊŀƴǘ ǎŀ ǊŜŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ǇŀǊ ƭŜǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ƻǊƎŀƴŜǎΦ /ΩŜǎǘ ǳƴŜ ǇǊƻǘŞƛƴŜ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜ ǉǳƛ 
ŀǎǎǳƳŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ōƛƻƭƻƎƛǉǳŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ I5[ Ŝǘ ǉǳƛ ŀΣ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊΣ ƭŀ ŎŀǇŀŎƛǘŞ ŘΩƛƴǘŜǊŀƎƛǊ ŀǾŜŎ 
ƭΩŜƴȊȅƳŜ [/!¢ ǇƻǳǊ ŀǎǎǳǊŜǊ ƭΩŜǎǘŞǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ ǘǊŀƴǎŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŎƘƛƳƛǉǳŜ ǇŜǊƳŜǘǘŀƴǘ ŘŜ ƭŜ 
retenir au sein de la particule. Il y a entre deux et quatre molécules de protéine apoA-I par particule 
HDL, selon la taille de la particule. 

Après sa synthèse, la nanoparticule HDL pré-bêta quitte le foie pour atteindre la circulation sanguine 
où elle recueillera du cholestérol en interagissant avec les cellules, en particulier les cellules des 
parois vasculaires. Au fur et à mesure quŜ ƭŀ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ Ǿŀ ŀŎǉǳŞǊƛǊ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǘ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎΣ 
celle-Ŏƛ Ǿŀ ƎǊƻǎǎƛǊ Ŝǘ ŀŎǉǳŞǊƛǊ ƭŀ ŦƻǊƳŜ ǎǇƘŞǊƛǉǳŜ ŎŀǊŀŎǘŞǊƛǎǘƛǉǳŜ ŘΩǳƴŜ I5[ ƳŀǘǳǊŜΦ  

Les nanoparticules HDL pré-bêta ƴŜ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŜƴǘ ǉǳΩŜƴǾƛǊƻƴ мл҈28 29 30 31ŘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ I5[ 
circulant dans lŜ ǎŀƴƎΦ !ƛƴǎƛΣ ƭŀ ƳŀƧƻǊƛǘŞ ŘŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ Ŝƴ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ ǎƻƴǘ ƭŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ ʰΣ ŘŜ 
Ǉƭǳǎ ƎǊŀƴŘŜ ǘŀƛƭƭŜΣ ǎǇƘŞǊƛǉǳŜǎΣ ŘŞƧŁ ŎƘŀǊƎŞŜǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ Ŝǘ ǊŜǾŜƴŀƴǘ ǾŜǊǎ ƭŜ ŦƻƛŜ ǉǳƛ ƭΩŞƭƛƳƛƴŜǊŀΦ 
Elles ont donc saturé leur capacité à collecter davantage de cholestérol.  

[ŀ ǘƘŞǊŀǇƛŜ I5[ ǊŜǇƻǎŜ ǎǳǊ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇŜǘƛǘŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ ǇǊŞ-bêta HDL vides et fonctionnelles 
ŀŦƛƴ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭŀ ŎŀǇŀŎƛǘŞ ŘŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘΣ Ŝǘ ŘƻƴŎ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΦ 

                                                            
28

 Wang S.P., et al. n vivo effects of anacetrapib on pre-ʲ I5[Υ ŜǾƛŘŜƴŎŜ ŦƻǊ ƛƳǇǊƻǾŜƳŜƴǘ ƛƴ I5[ ǊŜƳƻŘŜƭƛƴƎ ǿƛǘƘƻǳǘ ŜŦŦŜŎǘǎ ƻƴ ŎƘƻƭŜǎǘŜǊƻƭ 
absorption. J. Lipid Res. 2013, 54:2858-65. 
29

 O'Connor P.M., et al Pre -1 HDL in plasma of normolipidemic individuals: influences of plasma, age, and gender. J. Lipid Res. 1998, 39: 
670ς678. 
30

 Watanabe H., et al Decreased High-5Ŝƴǎƛǘȅ [ƛǇƻǇǊƻǘŜƛƴ όI5[ύ tŀǊǘƛŎƭŜ {ƛȊŜΣ tǊŜʲ-, and Large HDL Subspecies Concentration in Finnish 
Low-HDL Families: Relationship With Intima-Media Thickness. Arterioscler. Thromb. Vasc. Biol. 2006, 26:897-902. 
31

 Söderlung S., et al Hypertriglyceridemia is associated with pre -̡HDL concentrations in subjects with familial low HDL. J. Lipid Res. 2005 
46: 1643ς1651. 
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Schéma 5 ς /ȅŎƭŜ ŘŜ ǾƛŜ ŘŜ ƭΩI5[ 

Trois étapes clés sont ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜǎ ǇƻǳǊ ǇǊƻŘǳƛǊŜ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƭ : la production 
ŘΩŀǇƻ!-L ǳƭǘǊŀ ǇǳǊŜΣ ƭΩƻǇǘƛƳƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŎƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ ƭƛǇƛŘƛǉǳŜ Ŝǘ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŀƎŜ Řŀƴǎ ǳƴŜ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ 
homogène de particules stables. 

Au cours des deux dernières décennies, plusieurs tentatives ont été faites par diverses entreprises 
ǇƘŀǊƳŀŎŜǳǘƛǉǳŜǎ ǇƻǳǊ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜǊ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ŎŀǇŀōƭŜ ŘŜ ŦŀƛǊŜ ǊŞƎǊŜǎǎŜǊ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ 
ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ 

Cerenis a développé CER-001, une particule HDL pré-bêta ŎƻƴǘŜƴŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǇƻƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜ !-I (apoA-I) 
humaine recombinante, conçue par bio-ingénierie et fonctionnant comme une HDL naturelle. 

6.2. CER-001, la seule particule fonctionnant comme une HDL naturelle 

5ŀƴǎ ƭŀ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŘŜ ǎƻƭǳǘƛƻƴǎ ǇŜǊƳŜǘǘŀƴǘ ŘŜ ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ŝǘ ƭŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ 
cardiovasculaires, la mission de Cerenis, depuis sa création, est de produire et développer une 
ƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜ ǎȅƴǘƘŞǘƛǉǳŜ ǉǳƛ ƛƳƛǘŜ ŀǳ ƳƛŜǳȄ ƭŀ ǎǘǊǳŎǘǳǊŜ Ŝǘ ƭŜǎ ŦƻƴŎǘƛƻƴǎ ŘΩǳƴŜ ƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜ Ł ƘŀǳǘŜ 
ŘŜƴǎƛǘŞ όI5[ύ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜ ŀŦƛƴ ŘΩŀƳŞƭƛƻǊŜǊ ƭŜ ŘŞōƛǘ Řǳ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ lipides. Pour ce faire, Cerenis 
ǎΩŜǎǘ ŀǘǘŀŎƘŞŜ Ł ŘŞǾŜƭƻǇǇŜǊ CER-001, un complexe comprenant la protéine naturelle humaine des 
I5[Σ ƭΩŀǇƻƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜ !-I (apoA-I), et des phospholipides, dont la composition a été optimisée afin 
ŘΩƻōǘŜƴƛǊ ǳƴŜ ƴŀƴƻǇŀǊǘƛŎǳƭŜ Řiscoïdale chargée négativement ressemblant à une particule pré-bêta 
HDL naturelle. 

/ŜǘǘŜ ŀǇǇǊƻŎƘŜ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜΣ ǉǳŜ ƭΩƻƴ ǇŜǳǘ ŘŞǎƛƎƴŜǊ ǎƻǳǎ ƭŜ ǾƻŎŀōƭŜ ŘŜ ζ ǘƘŞǊŀǇƛŜ I5[ ηΣ ŎƻƴǎƛǎǘŜ 
Ŝƴ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ƛƴǘǊŀǾŜƛƴŜǳǎŜǎΣ ŘΩǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘŜ I5[ ŎƻƳƳŜ CER-001, permettant de 
ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ŀǊǘŝǊŜǎ Ŝǘ ǊŞǘŀōƭƛǊ ǳƴ ŎȅŎƭŜ ŞǉǳƛƭƛōǊŞ Řǳ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ Řǳ 
cholestérol (chez les patients à risque élevé de maladie cardiovasculaire (déficience en HDL ou ayant 
déjà subi un syndrome coronarien aigu (SCA) comme une angine de poitrine ou une crise cardiaque). 

Toutes les études précliniques ont montré que CER-001, une nanoparticule HDL pré-bêta conçue par 
bio-ingénierie, possède toutes les propriétés biologiques connues des HDL pré-bêta naturelles, y 
ŎƻƳǇǊƛǎ ƭŀ ŎŀǇŀŎƛǘŞ Ł ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ CER-001 agit sur toutes les étapes du transport 
retour du cholestérol comme le ferait une HDL naturelle validant ainsi le design, la fonctionnalité et 
ƭΩŀǎǎŜƳōƭŀƎŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ ƭƻǊǎ Řǳ ǇǊƻŎŞŘŞ ŘŜ ŦŀōǊication : 

HDL3 
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¶ Dans des modèles cellulaires, CER-ллм ƳƻƴǘǊŜ ǉǳΩƛƭ Ŝǎǘ ǳƴ ŀŎŎŜǇǘŜǳǊ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŜŦŦƛŎŀŎŜΦ 
CER-ллм ŦŀǾƻǊƛǎŜ ƭΩŜŦŦƭǳȄ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŎŜƭƭǳƭŀƛǊŜ όǇǊŜƳƛŝǊŜ ŞǘŀǇŜ Řǳ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜ 
cholestérol). 

¶ CER-001 mobilise le cholestérol comme le montre ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[Φ [ŀ 
mobilisation du cholestérol est proportionnelle à la dose administrée. CER-ллм ǎΩŀǾŝǊŜ şǘǊŜ 
20 à 25 Ŧƻƛǎ Ǉƭǳǎ Ǉǳƛǎǎŀƴǘ ǇƻǳǊ ƭŀ Ƴƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǉǳΩ9¢/-216, le mimétique 
ŘΩI5[ ŎƻƴǘŜƴŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-IMilano qui fut développé initialement par Esperion et plus 
récemment par The Medicines Company32 sous le code MDCO-216. En novembre 2016, The 
Medicines Company a décidé de stopper le développement après les résultats peu probants 
obtenus par imagerie IVUS dans ƭΩŞǘǳŘŜ MILANO-PILOT33 34 (cf. paragraphe 6.8.1.1) et en 
contradiction avec les résultats obtenus en 2003 par ƭŀ ƳŞǘƘƻŘŜ ŘΩimagerie IVUS35. 

¶ CER-ллм ŀŎǘƛǾŜ ƭΩŜƴȊȅƳŜ [/!¢ ŎŜ ǉǳƛ ǊŞǎǳƭǘŜ Ŝƴ ǳƴŜ ŜǎǘŞǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ŀŎŎǊǳŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ 
(deuxième étape du transport retour de cholestérol) 

¶ CER-ллм ŀǳƎƳŜƴǘŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǎŜƭƭŜǎΦ  

¶ Comme démontré dans des modèles précliniques validés : 

o CER-ллм ŜƳǇşŎƘŜ ƭŀ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΦ 
o CER-ллм ŜƴǘǊŀƛƴŜ ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΦ  

¶ CER-001 mime spécifiquement ƭŜ ŎƻƳǇƻǊǘŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴŜ I5[ ǇǊŞ-bêta naturelle comme 
ƭΩƛƭƭǳǎǘǊŜ ƭŀ ŘŞǇŜƴŘŀƴŎŜ ŘŜ ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ł ƭŀ ŘƻǎŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŞŜ ǎƛƳƛƭŀƛǊŜ 
pour CER-001 et une HDL pré-bêta naturelle. Ce comportement identique montre que 
CER-001 module comme le ferait une HDL pré-bêta ƴŀǘǳǊŜƭƭŜ ƭΩ!./!м Ŝǘ ƭΩ!./DмΣ ƭŜǎ ŘŜǳȄ 
protéines « transporteurs/sentinelles » contrôlant le débit de sortie du cholestérol de la 
cellule. 

 

Un modèle schématique du CER-ллм ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀƴǘ ƭŜ ŎƻƳǇƭŜȄŜ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I (ruban bleu) et des phospholipides 

[ΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ L όŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǳƴƛǉǳŜύ ǉǳƛ ŀ ǇŜǊƳƛǎ ŘΩŜȄǇƭƻǊŜǊ ŘŜǎ ŘƻǎŜǎ ŘŜ лΣнр Ł 
45 ƳƎκƪƎ ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜ ŀ ƳƻƴǘǊŞ ǉǳŜ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-001 se traduisait par une mobilisation 
de cholestérol importante dans la fraction HDL. La mobilisation du cholestérol se traduit par une 
augmentation de 700% du cholestérol HDL à la dose de 45 mg/kg. La mobilisation de cholestérol 
dans les HDL est observée dès la dose de 2 mg/kg démontrant ainsi la puissance de CER-001. Le 

                                                            
32

 Marchesi M. et al. Apolipoprotein A-IMilano and 1-palmitoyl-2-oleoyl phosphatidylcholine complex (ETC-216) protects the in vivo rabbit 
heart from regional ischemia-reperfusion injury. J Pharmacol Exp Ther. 2004, 311(3): p. 1023-31 
33

 http://www.themedicinescompany.com/investors/news/medicines-company-discontinues-development-mdco-216-its-investigational-
cholesterol 
34

 www.clinicaltrialresults.org/Slides/AHA2016/Nicholls_MILANO-PILOT.pdf 
35 http://jamanetwork.com/journals/jama/fullarticle/197579 
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comportement de CER-ллм ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜ Ŝǎǘ ŎƻƳǇŀǊŀōƭŜ Ł ŎŜƭǳƛ ŘΩǳƴŜ I5[ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜ Ŝǘ Ł ŎŜƭǳƛ 
observé en clinique et dans dans des modèles précliniques. 

 

Schéma 6 τ CER-001 mobilise le cholestérol en HDL : une étude de phase I à dose unique croissante 

De plus, cette étude ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ L ŀ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ǉǳΩƛƭ ƴΩȅ ŀǾŀƛǘ ŀǳŎǳƴ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ƛƴŘŞǎƛǊŀōƭŜ 
notable ƭƛŞ ŀǳ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜ Ŝǘ ŎŜΣ ǉǳŜƭƭŜ ǉǳŜ ǎƻƛǘ ƭŀ ŘƻǎŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŞŜΦ /ŜŎƛ ŎƻƴŦƛǊƳŜ ƭŀ 
qualité de CER-001 par rapport aux HDL mimétiques développés à ce jour et qui ont rencontré des 
problèmes de sécurité dans leur développement. CER-001 mobilise 7 fois plus de cholestérol sans 
entraîner de dysfonctionnement ou de toxicité hépatique. 

[ΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL {!a.!Σ ŎƘŜȊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŘŞŦƛŎƛŜƴǘǎ Ŝƴ I5[Σ ŀ ŜƴǎǳƛǘŜ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ƭŀ Ǿalidation du 
principe du CER-ллм ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜ : mobilisation et élimination du cholestérol conduisant à une 
régression des plaques. 

9ƴ ƻǳǘǊŜΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŀǇǇƻǊǘŞ ǳƴŜ ǾŀƭƛŘŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƻƴŎŜǇǘ Ł ƭΩŀǳǘǊŜ ŜȄǘǊŞƳƛǘŞ Řǳ ǎǇŜŎǘǊŜ ŘŜ 
ƭΩƘƻƳŞƻǎǘŀǎƛŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ Řŀƴǎ ǳne maladie génétique rare (HoFH : Hypercholestérolémie 
Familiale Homozygote) entraînant des taux extrêmement élevés de cholestérol LDL, et a démontré 
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ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜ ǉǳŜ ƭŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ I5[ ǇŜǳǾŜƴǘ ǾŜƴƛǊ ŎƻƳǇƭŞǘŜǊ ƭŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ƘȅǇƻƭƛǇƛŘŞƳƛŀƴǘǎ 
(étude MODE décrite au 6.6.1 du présent document de référence)36. 

/Ŝǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŎƻƴŦƻǊǘŜƴǘ ƭΩŀǇǇǊƻŎƘŜ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜ ŘŜǎ I5[ ǇƻǳǊǎǳƛǾƛŜ ǇŀǊ /ŜǊŜƴƛǎΦ 

6.2.1. {!a.!Σ ƭŀ ŘŞƳƻƴǎǘǊŀǘƛƻƴ ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜ ǉǳŜ CER-001 effectue toutes les étapes de la 
voie RLT 

La démonstration du ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜ ŀ ŞŎƘŀǇǇŞ ŀǳȄ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜǎ ǇŜƴŘŀƴǘ 
des décennies parce que les particules HDL endogènes déjà présentes chez des individus normaux 
ont tendance à masquer les résultats expérimentaux. Cerenis a utilisé une nouvelle approche pour 
ǊŞŀƭƛǎŜǊ ƭΩŜǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ {!a.! ǾŀƭƛŘŀƴǘ ŘŞŦƛƴƛǘƛǾŜƳŜƴǘ ƭŜ ŎƻƴŎŜǇǘΦ /ŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ŀ ŀǳǎǎƛ ǇŜǊƳƛǎ ŘŜ 
démontrer que les particules de CER-001 effectuent toutes les étapes du transport retour des lipides 
ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜΦ  

6.2.1.1. tǊŞǎŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ {!aBA 

!ǾŜŎ ƭΩŀƛŘŜ ŘŜ ŎƘŜǊŎƘŜǳǊǎ-cliniciens des Pays-Bas et du Brésil, Cerenis a identifié un groupe de 
ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘΩǳƴ ǎȅƴŘǊƻƳŜ ŜȄǘǊşƳŜƳŜƴǘ ǊŀǊŜ Ŝǘ ƳƻǊǘŜƭ ŘŜ ŘŞŦƛŎƛǘ ǎŞǾŝǊŜ ŘΩI5[Φ /Ŝ ǎȅƴŘǊƻƳŜ 
Ŝǎǘ ŎŀǳǎŞ ǇŀǊ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ŘŞŦŀǳǘǎ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜǎ ŜƴǘǊŀƞƴŀƴǘ ƭΩŀōǎence totale ou des niveaux sanguins 
extrêmement bas de particules HDL. Les effets des particules de CER-001 pré-bêta ont ainsi pu être 
examinés sans aucune interférence qui aurait pu être causée par des particules HDL endogènes. 

Cette étude, appelée SAMBA, a été menée par le Pr Erik Stroes (investigateur principal) et le Pr John 
YŀǎǘŜƭŜƛƴ όŎƻƴǎŜƛƭƭŜǊ Řǳ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜύ Ł ƭΩ!ŎŀŘŜƳƛŎ aŜŘƛŎŀƭ /ŜƴǘŜǊ Ł !ƳǎǘŜǊŘŀƳ ŎƘŜȊ ǎŜǇǘ ǇŀǘƛŜƴǘǎ 
ayant des défauts génétiques confirmés dans au moins un des trois gènes responsables de la 
ǎȅƴǘƘŝǎŜ ƻǳ ŘŜ ƭŀ ƳŀǘǳǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[Φ /ƘŀŎǳƴ ŘŜ ŎŜǎ ŘŞŦŀǳǘǎ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜǎ Řŀƴǎ ƭΩǳƴ ŘŜǎ 
ƎŝƴŜǎ ŎƻŘŀƴǘ ǇƻǳǊ ƭΩŀǇƻ!-LΣ ƭΩ!./!м ƻǳ ƭŀ [/!¢Σ Ŧƻƴǘ ǉǳŜ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǇǊŞǎŜƴǘŜƴǘ ŘŜǎ ƴƛǾŜŀǳȄ 
extrêmement faibles ou une absence de particules HDL.  

Les criǘŝǊŜǎ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǇǊŞŘŞǘŜǊƳƛƴŞǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƻƴǘ ƳŜǎǳǊŞ ƭŀ Ƴƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭŜ 
sang ainsi que sa modification ultérieure, et son élimination dans les selles.  

/ƻƳƳŜ ŎŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎƻƴǘ ŜȄǘǊşƳŜƳŜƴǘ ǊŀǊŜǎΣ Ŝǘ ǉǳΩƛƭǎ ǎƻǳŦŦǊŜƴǘ ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŀŎcélérée, en dépit 
ŘΩǳƴ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ƘȅǇƻƭƛǇƛŘŞƳƛŀƴǘ ƻǇǘƛƳƛǎŞǎ ǎŜƭƻƴ ƭŜǎ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴǎ ƳŞŘƛŎŀƭŜǎ ŀŎǘǳŜƭƭŜǎ Ŝǘ 
ǇǊŜǎŎǊƛǘ ǇŀǊ ƭŜǳǊ ƳŞŘŜŎƛƴ ǘǊŀƛǘŀƴǘΣ ƭΩŞǘǳŘŜ ŀ ŞǘŞ ƳŜƴŞŜ Ŝƴ ζ mode ouvert » et sans placebo. Avant de 
commencer le traitement au CER-001, une évaluaǘƛƻƴ ŎƻƳǇƭŝǘŜ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŀ ŞǘŞ 
effectuée sur chaque sujet recruté, y compris un profil des lipoprotéines et une analyse de la carotide 
Ŝǘ ŘŜ ƭΩŀƻǊǘŜ ǇŀǊ ƛƳŀƎŜǊƛŜ ǇŀǊ ǊŞǎƻƴƴŀƴŎŜ ƳŀƎƴŞǘƛǉǳŜ ƴǳŎƭŞŀƛǊŜ όLwaύΣ ǎŀŎƘŀƴǘ ǉǳΩŀǳŎǳƴŜ ǇǊƻŎŞŘǳǊŜ 
invasive (ǘȅǇŜ L±¦{ύ ƴΩŜǎǘ ƛƴŘƛǉǳŞŜ ǇƻǳǊ ŎŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ƴŜ ǇǊŞǎŜƴǘŀƴǘ Ǉŀǎ ŘΩŞǾŝƴŜƳŜƴǘ ŀƛƎǳ ƻǳ ǳǊƎŜƴǘΣ 
ŎƻƳƳŜ ǇŀǊ ŜȄŜƳǇƭŜ ƭŜǎ {/!Φ 9ƴ ƎŞƴŞǊŀƭΣ ŎŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎƻǳŦŦǊŜƴǘ ŘΩǳƴŜ ŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŜȄŀƎŞǊŞŜ ŘŜ 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ǘƻǳǘ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜΣ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊ Řŀƴǎ ƭŜ ǎȅǎǘŝƳŜ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜΣ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ 
ŘΩǳƴŜ ǾƻƛŜ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƭƭŜ ŜƴŘƻƎŝƴŜ ŘŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎΦ 

[Ŝ ǇǊƻǘƻŎƻƭŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ Ŝǎǘ ƛƭƭǳǎǘǊŞ Řŀƴǎ ƭŜ ǎŎƘŞƳŀ т : dans une « ǇƘŀǎŜ ŘΩƛƴŘǳŎǘƛƻƴ » intensive, 
ŎƘŀǉǳŜ ǇŀǘƛŜƴǘ ǎΩŜǎǘ Ǿǳ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŜǊ ƴŜǳŦ ŘƻǎŜǎ ŘŜ у mg/kg de CER-001 au cours de quatre semaines, 
tout en continuant à suivre, en accord avec les recommandations médicales actuelles, un traitement 
ƘȅǇƻƭƛǇƛŘŞƳƛŀƴǘ ƻǇǘƛƳƛǎŞ Ŝǘ ǇǊŜǎŎǊƛǘ ǇŀǊ ǎƻƴ ƳŞŘŜŎƛƴΦ !ǇǊŝǎ ŎŜǘǘŜ ǇƘŀǎŜ ŘΩƛƴŘǳŎǘƛƻƴΣ ƭŜǎ ǎǳƧŜǘǎ ŘŜ 
ƭΩŞǘǳŘŜ ƻƴǘ ŞǘŞ ǊŞŞǾŀƭǳés par une analyse du profil des lipoprotéines et une IRM. Par la suite, les 
ǎǳƧŜǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƻƴǘ ŎƻƴǘƛƴǳŞ Ł şǘǊŜ ǘǊŀƛǘŞǎ ǳƴŜ Ŧƻƛǎ ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ ŘŜǳȄ ǎŜƳŀƛƴŜǎ ǇŜƴŘŀƴǘ нл semaines, 

                                                            
36 Hovingh, G. K., et al.. "The effect of an apolipoprotein A-I-containing high-density lipoprotein-mimetic particle (CER-001) on carotid 

artery wall thickness in patients wi 
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soit une durée totale de traitement de 6 mois. À la fin de cette deuxième phasŜΣ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ Řǳ ǇǊƻŦƛƭ 
ŘŜǎ ƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜǎ Ŝǘ ƭΩLwa ƻƴǘ ŞǘŞ ǊŞǇŞǘŞǎΦ  

 

Schéma 7 : Etude SAMBA 

6.2.1.2. SAMBA : preuve de concept du transport retour du cholestérol 

Les résultats démontrent que les quatre étapes caractéristiques du transport retour du cholestérol 
sonǘ ǊŜŎƻƴǎǘƛǘǳŞŜǎ ǎǳƛǘŜ Ł ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-001 :  

Étape 1 ς Chargement en cholestérol de la particule de CER-001 pré-bêta et reconstitution de la 
population de particules HDL-alpha matures : 

/ƻƳƳŜ ƭŜ ƳƻƴǘǊŜ ƭΩŜȄŜƳǇƭŜ Řǳ ǇŀǘƛŜƴǘ ƘƻƳƻȊȅƎƻǘŜ όǳƴ ǇŀǘƛŜƴǘ ayant un défaut génétique qui 
ŀŦŦŜŎǘŜ ƭŜǎ ŘŜǳȄ ŎƘǊƻƳƻǎƻƳŜǎ ƘƻƳƻƭƻƎǳŜǎύ ŀǘǘŜƛƴǘ ŘŜ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ ǘƻǘŀƭŜ ŘΩŀǇƻ!-I et par conséquent 
ƴΩŀȅŀƴǘ ǉǳŀǎƛƳŜƴǘ ŀǳŎǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ ŘΩI5[ Ŝƴ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ όǎŎƘŞƳŀ фύΣ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-001 se 
ǘǊŀŘǳƛǘ ǇŀǊ ƭΩŀǇǇŀǊƛǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[Φ /ƻƳƳŜ ƭΩƛƴŘƛǉǳŜ ƭŜ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜǎ ƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜǎΣ ƭŜǎ I5[ ǎƻƴǘ 
reconstituées de façon notable. Ceci confirme que CER-001, autrement dit la particulŜ ŘΩI5[ ǇǊŞ-
bêta administrée, a procédé à la première étape de la voie RLT, la sortie et mobilisation du 
cholestérol des tissus périphériques et le remplissage de la particule. Une augmentation du taux du 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[ Ł ƭŀ ǎǳƛǘŜ ŘŜ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-001 a également été observée chez les six 
autres patients présentant des mutations homozygotes oǳ ƘŞǘŞǊƻȊȅƎƻǘŜǎ όǳƴŜ Ƴǳǘŀǘƛƻƴ ǉǳƛ ƴΩŀŦŦŜŎǘŜ 
ǉǳΩǳƴ ǎŜǳƭ ŘŜǎ ŎƘǊƻƳƻǎƻƳŜǎ ƘƻƳƻƭƻƎǳŜǎύ Řŀƴǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ƎŝƴŜǎ Řǳ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ ŘŜǎ I5[Φ  

Fait important Υ ƭŜ ǊŜƳǇƭƛǎǎŀƎŜ Ŝƴ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ƴΩŀ ŞǘŞ ƻǇŞǊŞ ǉǳŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ ; les 
particules LDL ou VLDL (« very low density lipoprotein ») sont restées inchangées ς démontrant que 
CER-ллм Ŝǎǘ ǎǘŀōƭŜ Řŀƴǎ ƭŀ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ ǎŀƴƎǳƛƴŜ Ŝǘ ǉǳΩƛƭ ǎŜ ŎƻƳǇƻǊǘŜ ŎƻƳƳŜ ǳƴŜ I5[ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜΦ  
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Schéma 8 : Chargement en cholestérol de la particule HDL CER-001 pré-bêta 

[ΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ de CER-001 chez ces patients rétablit la capacité du sang à mobiliser du cholestérol 
cellulaire comme le montre le schéma 11. La courbe montre la capacité du sang à mobiliser du 
cholestérol au cours du temps suite à une seule administration de CER-001. CER-001 augmente de 
44 % (p = 0,018 vs référence) la sortie du cholestérol cellulaire. 

 

Schéma 9 : Sortie de cholestérol cellulaire en excédent de la valeur de référence après la première injection 

Étape 2 ς Estérification du cholestérol : Le cholestérol chargé dans la particule de CER-001 est 
ŜǎǘŞǊƛŦƛŞ ǎƻǳǎ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ƭΩŜƴȊȅƳŜ [/!¢ : 

[ΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜǎ ǘŀǳȄ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[ ŜǎǘŞǊƛŦƛŞ ŘŞƳƻƴǘǊŜ ǉǳŜ CER-001 effectue la seconde étape de 
ƭŀ ǾƻƛŜ w[¢Σ ŎΩŜǎǘ-à-ŘƛǊŜ ƭΩŜǎǘŞǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ ƭΩŜƴȊȅƳŜ [/!¢Σ Ŝƴ ǳǘƛƭƛǎŀƴǘ ƭΩŀǇƻ!-I, entrant 
dans la composition de CER-001, comme cofacteur. Comme on le voit ci-dessous, à nouveau pour le 
ǇŀǘƛŜƴǘ ƘƻƳƻȊȅƎƻǘŜ ŎŀǊŀŎǘŞǊƛǎŞ ǇŀǊ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘΩŀǇƻ!-I naturelle, la LCAT entraîne la conversion du 
cholestérol, à peine mobilisé, en esters de cholestérol, le retenant ainsi sous une forme moins mobile 
au sein des particules de CER-001. Au fur et à mesure, le cholestérol est piégé au sein de la particule 
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de CER-001, celle-ci se remplit et se transforme en HDL mature prête à délivrer par la suite le 
cholestérol au foie. CER-001 agit ainsi comme les particules HDL naissantes naturelles (schéma 10). 
Une augmentation similaire du taux de cholestérol estérifié a également été observée chez les 
ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŀƴƻƳŀƭƛŜǎ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜǎ.  

[ŀ [/!¢ Ŝǎǘ ƭŀ ǎŜǳƭŜ ŜƴȊȅƳŜ ǊŜǎǇƻƴǎŀōƭŜ ŘŜ ƭΩŜǎǘŞǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭŜ ǇƭŀǎƳŀΣ Ŝǘ ǎƻƴ 
ŀŎǘƛƻƴ ƴŞŎŜǎǎƛǘŜ ƭŀ ǇǊŞǎŜƴŎŜ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-L Řŀƴǎ ǳƴŜ ŎƻƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŘŞŦƛƴƛŜΣ ƛƴǘŜǊŀƎƛǎǎŀƴǘ ŀǾŜŎ ƭΩŜƴȊȅƳŜ 
[/!¢ ǇƻǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾŜǊΦ [ΩŀǇƻ!-I est le co-facteur de la LCAT. 

Schéma 10 : Le cholestérol mobilisé par CER-001 est en suite « verrouillé η ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ ǇŀǊ ƭΩŀŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ [/!¢ 
qui transforme le cholestérol en une forme moins mobile, les esters de cholestérol. (Sujet 01-001 avec déficience en 

apoA-I) 

Résultat Υ ƭΩŀŎǘƛǾŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ [/!¢ ǇŀǊ CER-001 démontre ainsi la très grande pureté et la conformation 
ŎƻǊǊŜŎǘŜ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I produite par le processus de fabrication de la particule de CER-001 développé 
par Cerenis. 

Étapes 3 et 4 ς Reconnaissance de la particule dans le foie et élimination du cholestérol hors de 
ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ : 

.ƛŜƴ ǉǳΩƛƭ ƴŜ ǎƻƛǘ Ǉŀǎ ǇƻǎǎƛōƭŜ ŘŜ ƳŜǎǳǊŜǊ ŘƛǊŜŎǘŜƳŜƴǘ ƭŀ ǊŜŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŘŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ ǇŀǊ ƭŜ 
ŦƻƛŜΣ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ǊŜŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ǇŜǳǘ şǘǊŜ ƳŜǎǳǊŞΣ Ł ǎŀǾƻƛǊ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜstérol de 
ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǎŜƭƭŜǎΣ Ŝƴ ƳŜƴŀƴǘ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ǳǘƛƭƛǎŀƴǘ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ƳŀǊǉǳŞ ŎƻƳƳŜ ƛƴŘƛŎŀǘŜǳǊΦ 
/ƘŜȊ ƭŜǎ ǎǳƧŜǘǎ ŎƘƻƛǎƛǎΣ ǳƴŜ ǾŀƭŜǳǊ ŘŜ ōŀǎŜ ŘŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŀǾŀƴǘ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŀ ŞǘŞ 
définie par la collecte de séries de selles. Des échantillons de selles ont ensuite été recueillis pendant 
1 ǎŜƳŀƛƴŜ ŀǇǊŝǎ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ŘƻǎŜ ŘŜ CER-001 afin de mesurer la quantité totale de 
cholestérol éliminé sur une semaine.  

Résultat : une augmentation totale nette de 0,4 à 1,9 g du cholestérol éliminé (sous forme de 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ƻǳ ŘŜ ǇǊƻŘǳƛǘ ŘŜ ŘŞƎǊŀŘŀǘƛƻƴ ŎƻƳƳŜ ƭŜǎ ŀŎƛŘŜǎ ōƛƭƛŀƛǊŜǎύ ǇŀǊ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǎŜƭƭŜǎ ŀ 
été observée sur 8 ƧƻǳǊǎ ǎǳƛǾŀƴǘ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ŘƻǎŜ ǳƴƛǉǳŜ ŘŜ CER-001 (schéma 11). Les 
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quantités de cholestérol éliminées après la première et après la 9e doses administrées sont similaires 
ŘŞƳƻƴǘǊŀƴǘ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ƴŜ ǎΩŀǘǘŞƴǳŜ Ǉŀǎ ŀǾŜŎ ƭŜ ǘŜƳǇǎΦ 

 

Schéma 11 Υ ;ƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ ǇŀǊ CER-001 

6.2.1.3. Bénéfices cliniques démontrés ǇŀǊ ƭΩŞǘǳŘŜ {!a.!Υ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ŝǘ 
ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩƛƴŦƭŀƳƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƻƛ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ 

!Ŧƛƴ ŘŜ ŘŞƳƻƴǘǊŜǊ ƭΩƛƳǇƻǊǘŀƴŎŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘΩǳƴŜ ŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŀƳǇƭŜǳǊ ǇŀǊ 
ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜΣ ǳƴŜ ǎŞǊƛŜ ŘΩŀƴŀƭȅǎŜǎ ǇŀǊ ƛƳŀƎŜǊƛŜ ǇŀǊ ǊŞsonance magnétique nucléaire (IRM) a été 
effectuée Υ ŀǾŀƴǘ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ όǾŀƭŜǳǊ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜύΣ Ł ǳƴ Ƴƻƛǎ όŁ ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭŀ ǇƘŀǎŜ 
ŘΩƛƴŘǳŎǘƛƻƴύ Ŝǘ Ł с Ƴƻƛǎ όŁ ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭŀ ǇƘŀǎŜ ŘŜ ƳŀƛƴǘƛŜƴ Řǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘύΦ tŀǊƳƛ ƭŜǎ ǇŀǊŀƳŝǘǊŜǎ 
mesurés pour évaluer lΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΣ ƭŀ ǾŀǊƛŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǎǳǊŦŀŎŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƻƛ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŀƻǊǘŜ Ŝǘ 
de ƭŀ ŎŀǊƻǘƛŘŜΣ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘΩǳƴŜ ŀƴŀƭȅǎŜ Ŝƴ ŀǾŜǳƎƭŜ ŘŜ ŎƻǳǇŜǎ ǎŞǊƛŞŜǎΣ Ŝǎǘ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŞŜ Řŀƴǎ ƭŜ 
schéma 12.  

 

Schéma 12 : Régression de la surface médiane de paroi vasculaire ŘŜ ƭΩŀƻǊǘŜ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ŎŀǊƻǘƛŘŜΣ ŀǇǊŝǎ м mois et après 
6 mois de traitement [IRM ; n=7]  
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Résultat Υ [ΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻǳǇŜǎ ƻōǘŜƴǳŜǎ ǇŀǊ ƛƳŀƎŜǊƛŜ Lwa ŀ ǇŜǊƳƛǎ ŘΩŞǘŀōƭƛǊ ǉǳŜ ƭŀ ǎǳǊŦŀŎŜ 
médiane de paroi vasculaire (MVWA) de la carotide a diminué de 5,4 %, celle ŘŜ ƭΩŀƻǊǘŜ ŘŜ 5,0 % 
après un traitement de 1 mois, et respectivement de 6,9 et 6,1 % après 6 mois 

[ΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻǳǇŜǎ ƻōǘŜƴǳŜǎ ǇŀǊ ƛƳŀƎŜǊƛŜ t9¢-C5D ŀ ǇŜǊƳƛǎ ŘΩŞǘŀōƭƛǊ ǉǳΩŜƴ ŎŜ ǉǳƛ ŎƻƴŎŜǊƴŜ 
ƭΩƛƴŦƭŀƳƳŀǘƛƻƴ ƭƻŎŀƭŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƻƛ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜΣ ŘŜǎ ǇŜǊŦǳǎƛƻƴǎ Ǌépétées de CER-001 ont également 
démontré que CER-001 a un important effet anti-inflammatoire sur la paroi vasculaire, cohérent avec 
ƭŀ ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ ƻōǎŜǊǾŞŜ Ł ƭΩLwa ŘŜ ƭŀ ƭŞǎƛƻƴ ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŀƴŀǘƻƳƛǉǳŜΦ Lƭ Ŝǎǘ Ŝƴ ŜŦŦŜǘ ƻōǎŜǊǾŞ ǳƴŜ 
diminution moyenne significative de 8,9 % du TBRmax dans la paroi artérielle (captation du 18F-FDG 
ŘƛƳƛƴǳŞŜύ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊŜ ŎŀǊƻǘƛŘŜ ƛƴŘŜȄ όǇ Ґ лΣлпсύΣ ƳŜǎǳǊŞŜ ǇŀǊ ƛƳŀƎŜǊƛŜ t9¢-CT après la période 
ŘΩƛƴŘǳŎǘƛƻƴ όǎŎƘŞƳŀ 13) 

 

Schéma 13 Υ wŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩƛƴŦƭŀƳƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƻƛ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ŘŜ ƭŀ ŎŀǊƻǘƛŘŜ όǇƘŀǎŜ ŘΩƛƴŘǳŎǘƛƻƴύ ώt9¢-CT ; n=7] 

tƻǳǊ ƭŀ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ ǘƻǘŀƭŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΣ Ŝƴ ǘŜƴŀƴǘ ŎƻƳǇǘŜ ŘŜ ƭŀ ƭŞǎƛƻƴ ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŀǾŀƴǘ 
traitement, la régression de 5 % de surface moyenne de paroi vasculaire de la carotide observée 
après seulement 1 mois de traitement par CER-001 représente environ un quart du maximum 
ǘƘŞƻǊƛǉǳŜ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ ŘΩşǘǊŜ ŀǘǘŜƛƴǘ Ł ƭƻƴƎ ǘŜǊƳŜ όǇǊŞŘƛǘ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘŜ ǘŞƳƻƛƴǎ ŀǇǇŀǊƛŞǎ ǎŜƭƻƴ 
ƭΩŃƎŜύ37.  

Fait important, les bénéfices rapides, persistants et cumulatifs du traitement bihebdomadaire par 
CER-001 observés dans les deux réseaux vasculaires (carotides et aorte) ont été observés en 
supplément des traitements hypolipidémiants déjà mis en place par le médecin traitant et 
permettant une gestion optimale des lipides suivant les recommandations médicales actuelles. 

" ƴƻǘŜǊ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘΣ ǉǳŜ ƭŀ Ǉƭǳǎ ƎǊŀƴŘŜ ŀƳǇƭŜǳǊ ŘŜ ƭΩŜŦŦŜǘ ŀ ŞǘŞ ƻōǎŜǊǾŞŜ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ŘŜǳȄ ǎǳƧŜǘǎ 
présentant des défauts génétiques homozygotes (déficience en apoA-I ou déficience en ABCA1). Ils 
ont présenté des gains perǎƛǎǘŀƴǘǎ Ŝǘ ŎǳƳǳƭŀǘƛŦǎ ŘŜ ƭΩŞǇŀƛǎǎŜǳǊ ƳƻȅŜƴƴŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƻƛ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ 
(MVWT) de la carotide, avec des baisses de 10 % ou plus. 

5Ŝǎ ŜŦŦŜǘǎ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŀƳǇƭŜǳǊ ƴΩƻƴǘ ŞǘŞ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ǇŀǊ ŀǳŎǳƴ ŀǳǘǊŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜ Ŝƴ 
clinique à ce jour, en particulier après une période initiale de traitement aussi courte (1 mois). En 

                                                            
37

 Duivenvoorden, R. et al. In vivo quantification of carotid artery wall dimensions: 3.0-Tesla MRI versus B-mode ultrasound imaging. Circ 
Cardiovasc Imaging. 2009, 2; 235-249. 
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comparaison, Corti et al, 200238, ont démontré une baisse de 18,2 % de la surface moyenne de la 
carotide (MVWA) avec la simvastatine ; cependant, deux ans de traitement ont été nécessaires 
(schéma 14ύΦ 9ƴ ƻǳǘǊŜΣ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ƭŀ ǎƛƳǾŀǎǘŀǘƛƴŜ Řŀƴǎ ŎŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ŀ ŞǘŞ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ 
ƴŀƠŦǎΣ ŎΩŜǎǘ-à-ŘƛǊŜ ƴΩŀȅŀƴǘ ƧŀƳŀƛǎ ŞǘŞ ǘǊŀƛǘŞǎ ǇŀǊ ŘŜǎ ǎǘŀǘƛƴŜǎΣ ŀƭƻǊǎ ǉǳŜ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ƭŀ CER-001 dans cet 
essai a été observé en addition au traitement hypolipidémiant à long terme, souvent multi 
médicamenteux déjà prescrit par leur médecin traitant, maximisant la diminution du LDL 
conformément aux recommandations médicales actuelles. 

6.2.1.4. /ƻƴŎƭǳǎƛƻƴǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ {!a.! 

[Ŝǎ ŀƴŀƭȅǎŜǎ Ŝǘ ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ƛǎǎǳǎ ŘŜ ƭΩétude SAMBA sont la première démonstration objective chez 
ƭΩƘƻƳƳŜ Řǳ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎΣ ŘŞƧŁ ƭŀǊƎŜƳŜƴǘ ǎǳǇǇƻǎŞ ǇŀǊ ƭŀ ŎƻƳƳǳƴŀǳǘŞ 
scientifique médicale.  

Par ailleurs, CER-ллм ǎŜ ŎƻƳǇƻǊǘŜ Řŀƴǎ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ ŎƻƳƳŜ ǳƴŜ I5[ ǇǊŞ-bêta naturelle capable 
ŘΩŜŦŦŜŎǘǳŜǊ ƭŜǎ ǉǳŀǘǊŜ ŞǘŀǇŜǎ ŎƭŞǎ ŘŜ ƭŀ ǾƻƛŜ w[¢Σ ŜƴƭŜǾŀƴǘ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƻƛ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊŜ ǇƻǳǊ 
ƭΩŞƭƛƳƛƴŜǊ ŘŜ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜΣ ŎŜ ǉǳƛ ŜƴǘǊŀƞƴŜ ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ :  

¶ CER-001 active le transport retour du cholestérol, 

¶ il mobilƛǎŜ ŜŦŦƛŎŀŎŜƳŜƴǘ ƭŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ ǉǳƛ Ŝǎǘ ŜƴǎǳƛǘŜ ŜȄŎǊŞǘŞ ǇŀǊ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǎŜƭƭŜǎΣ 

¶ ƛƭ ǊŞŘǳƛǘ ǊŀǇƛŘŜƳŜƴǘ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ Ŝǘ ƭΩƛƴŦƭŀƳƳŀǘƛƻƴ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǇŀǊƻƛǎ ŀǊǘŞǊƛŜƭƭŜǎΣ 

¶ ŀǳŎǳƴ ǇǊƻōƭŝƳŜ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞ ƴΩŀ ŞǘŞ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞ ŘŜ ƴŀǘǳǊŜ Ł ŜƳǇşŎƘŜǊ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ 
CER-001 pour un traitement chronique. 

En outre, ces avantages ont été observés rapidement et alors que les patients suivaient déjà un 
traitement hypolipidémiant standard, optimisé par leur médecin traitant et suivant les 
recommandations médicales actuelles.  

Les données ont été présentées lors de la session « Late Breaking Clinical Trials » (études cliniques 
ǊŞŎŜƴǘŜǎύ ŀǳ ŎƻƴƎǊŝǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ ŘΩ!ǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ό9!{ύ Ł .ŀǊŎŜƭƻƴŜ Ŝƴ Ƨǳƛƴ 2014 et 
ont fait l'objet d'une publication internationale39. 

6.2.2. DésiƎƴŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ ƻǊǇƘŜƭƛƴ ǇŀǊ ƭΩ!ƎŜƴŎŜ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ Řǳ aŞŘƛŎŀƳŜƴǘ ό9a!ύ  

En plus de la démonstration scientifique du mécanisme de transport retour du cholestérol chez 
ƭΩƘƻƳƳŜΣ ŎŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ƻƴǘ ǇŜǊƳƛǎ ƭΩƻŎǘǊƻƛ Ł /ŜǊŜƴƛǎ ŘŜ ŘŜǳȄ ŘŞǎƛƎƴŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ orphelin 
ǇŀǊ ƭΩ!ƎŜƴŎŜ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ Řǳ aŞŘƛŎŀƳŜƴǘ ό9a!ύ Ŝƴ ŀƻǶǘ нлмпΣ ǇƻǳǊ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-001 dans le 
traitement des patients atteints de déficiences génétiques affectant la synthèse et la maturation des 
particules HDL, en particulier la déficience en apoA-L Ŝǘ ƭŀ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ Ŝƴ !./!м όƭΩŀōǎŜƴŎŜ 
ƘƻƳƻȊȅƎƻǘŜ ŘΩ!./!м Ŝǎǘ ŎƻƳƳǳƴŞƳŜƴǘ ŀǇǇŜƭŞŜ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ŘŜ ¢ŀƴƎƛŜǊύΦ 

Ces deux défauts génétiques représentent une sous-population de ƭΩƘȅǇƻŀƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ 

familiale primaire (FPHA), une maladie rare due à un ensemble de défauts génétiques de la synthèse et la 

maturation des HDL et caractérisée par un faible nombre de particules HDL et une nette augmentation 
du risque ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ cardiovasculaires prématurés (se reporter au paragraphe 6.4 FPHA). 

La population des FPHA regroupe les patients atteints de divers défauts génétiques dont certains 
ǎƻƴǘ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞǎΣ ŎƻƳƳŜ ƭŜǎ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜǎ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-LΣ ƭΩ!./!м ƻǳ [/!¢Σ Ŝǘ ŘŜ ƴƻƳōǊŜǳȄ ŀǳǘǊŜǎ ǉǳƛ 
restent à identifier. De nouvelles désignations pourraient dès lors être accordées dans le futur.  
                                                            
38

 Corti, R.,  Ŝǘ ŀƭΦ [ƛǇƛŘ [ƻǿŜǊƛƴƎ ōȅ {ƛƳǾŀǎǘŀǘƛƴ LƴŘǳŎŜǎ wŜƎǊŜǎǎƛƻƴ ƻŦ IǳƳŀƴ !ǘƘŜǊƻǎŎƭŜǊƻǘƛŎ [Ŝǎƛƻƴǎ¢ǿƻ ¸ŜŀǊǎΩ Cƻƭƭƻǿ-Up by High-
Resolution Noninvasive Magnetic Resonance Imaging Circulation, 2002, 106:2884-2887. 
39

 Kootte Rs, et al Effect of open-label infusion of an apolipoprotein A-I-containing particle (CER-001) on reverse cholesterol transport and 
artery wall thickness in patients with familial hypo-alphalipoproteinemia  J Lipid Res. 2015 Jan 5. ePub. 
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/Ŝǎ ŘŞǎƛƎƴŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ ƻǊǇƘŜƭƛƴ ǎƻƴǘ ǳƴŜ ǇǊŜǳǾŜ ŘŜ ƭΩŜȄƛǎǘŜƴŎŜ ŘΩŀǾŀƴǘŀƎŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ 
potentiels de CER-ллм ǇƻǳǊ ǳƴŜ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ Ƴŀƭ ǎŜǊǾƛŜΣ ŀǾŜŎ ŘΩƛƳǇƻǊǘŀƴǘǎ ōŜǎƻƛƴǎ ƳŞŘƛŎŀǳȄ ƴƻƴ 
satisfaits. 

/Ŝǎ ŘŞǎƛƎƴŀǘƛƻƴǎ ǇŀǊ ƭΩ9a! ŎƻƴǎǘƛǘǳŜƴǘ une étape importante dans le développement de CER-001 
ǇƻǳǊ ƭŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜǎ Ŝǘ ƭŀ CtI!Φ 5Ŝ ǇƭǳǎΣ ŎŜƭŀ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŜ ǳƴŜ ǾŀƭƛŘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩƛƴǘŞǊşǘ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭ 
du CER-001 pour le traitement des patients post-SCA. 

6.2.3. Le soutien de scientifiques de renommée internationale 

CER-ллм Ŝǎǘ ŦƻǊǘŜƳŜƴǘ ǎƻǳǘŜƴǳ ǇŀǊ ŘΩŞƳƛƴŜƴǘǎ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜǎ ƛƴǘŜǊƴŀǘƛƻƴŀǳȄ Řǳ ŘƻƳŀƛƴŜ Řǳ 
cholestérol et des maladies cardiovasculaires, comme en attestent les consultants qui accompagnent 
la Société, la composition du conseil scientifique et des comités de pilotage des études complétées 
ou planifiées de phase II et de phase III qui rassemblent des experts mondiaux dans le 
développement de produits cardiovasculaires, incluant par exemple le Pr John Chapman (INSERM, 
Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale, Paris), le Dr Norman Miller (Honorary 
aŜƳōŜǊ aŀƎŘŀƭŜƴ /ƻƭƭŜƎŜΣ ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘΩhȄŦƻǊŘΣ [ƻƴŘǊŜǎΣ wƻȅŀǳƳŜ-Uni) et le Pr John Kastelein 
(5ŞǇŀǊǘŜƳŜƴǘ ŘŜ aŞŘŜŎƛƴŜ ±ŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘΩ!ƳǎǘŜǊŘŀƳ, Pays-Bas). 

Les comités de pilotage (Steering Committees) des études en cours ou planifiées de phase II et de 
phase III rassemblent des experts mondiaux dans le développement de produits cardiovasculaires 
comme par exemple le Pr Stephen Nicholls du South Australian Health and Medical Research 
Institute (SAHMRI) à Adélaïde, en Australie, le Pr Steve Nissen (Chairman of the Robert and Suzanne 
¢ƻƳǎƛŎƘ 5ŜǇŀǊǘƳŜƴǘ ƻŦ /ŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀǊ aŜŘƛŎƛƴŜ ŀǘ /ƭŜǾŜƭŀƴŘ /ƭƛƴƛŎΩǎ {ȅŘŜƭƭ ŀƴŘ !ǊƴƻƭŘ aƛƭƭŜǊ CŀƳƛƭȅ 
Heart & Vascular Institute), et le Pr Erik Stroes, du Département de Médecine Vasculaire de 
ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘΩ!ƳǎǘŜǊŘŀƳΣ ŀǳȄ tŀȅǎ-Bas (se reporter aux paragraphes 6.9.2. et 6.9.3). 

6.2.4. Les indications de CER-001 ciblées par Cerenis 

Cerenis a mis en place un plan de développement clinique du CER-001 pour plusieurs indications, 
principalement : 

¶ la prévention secondaire (prévention de la récidive) chez les patients présentant un 
SCA (post-SCA). [ΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ŀ ŎƻƴŦƛǊƳŞ ƭŜ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ǘƻƭŞǊŀƴŎŜ ŘŜ /9w-
ллмΣ ǘƻǳǘŜŦƻƛǎΣ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ atteint (réduction de la 
ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜǎ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜǎ ŞǾŀƭǳŞŜ ǇŀǊ ƭŀ ƳŞǘƘƻŘŜ ŘΩƛƳŀƎŜǊƛŜ L±¦{ύ. 
5ΩŀǳǘǊŜǎ ŀƴŀƭȅǎŜǎ ŎƻƳƳŜ ƭΩƘƛǎǘƻƭƻƎƛŜ ǾƛǊǘǳŜƭƭŜ ŘŜǎ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜǎ ǎƻƴǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎΦ [ΩŀƴŀƭȅǎŜ 
de tous les résultats prendra plusieurs mois.   

¶ le traitement ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘΩŀƴƻƳŀƭƛŜǎ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜǎ ƘŞǊŞŘƛǘŀƛǊŜǎ Řǳ 
métabolisme du cholestérol HDL (Hypoalphalipoprotéinémie familiale primaire, 
FPHA), pour laquelle deux désignations distinctes de médicament orphelin ont été 
ŀŎŎƻǊŘŞŜǎ ǇŀǊ ƭΩ!ƎŜƴŎŜ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ Řǳ Médicament (EMA) : la déficience en apoA-I 
et la déficience en ABCA1 (communément appelée la maladie de Tangier).  

CER-001 est en phase III de développement clinique pour le traitement du FPHA (étude TANGO en 

cours). 
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6.3. Principale indication de CER-001, la prévention secondaire des évènements 
cardiovasculaires post syndrome coronarien aigu 

6.3.1. [ΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ƭŀ ǎǳǊǾŜƴŀƴŎŜ ŘΩǳƴ ǎȅƴŘǊƻƳŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴ ŀƛƎǳΣ ōŜǎƻƛƴǎ ƳŞŘƛŎŀǳȄ 
non satisfaits 

CER-001 pourrait devenir un traitement important pour les patients ayant présenté un syndrome 
coronarien aigu, qui y ont survécu et qui restent des patients à haut risque cardiovasculaire. Ces 
patients demeurent soumis à un traitement médicamenteux à long terme. 

 

[ŀ ǊǳǇǘǳǊŜ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ƳŝƴŜ Ł ƭŀ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴ Ŏŀƛƭƭƻǘ ŘŜ sang 

Le Syndrome Coronarien Aigu (SCA) est un terme général pour décrire les situations dans lesquelles 
ƭΩŀǇǇƻǊǘ ŘŜ ǎŀƴƎ ŀǳ ƳǳǎŎƭŜ ŎŀǊŘƛŀǉǳŜ ŀ ŞǘŞ ǎƻǳŘŀƛƴŜƳŜƴǘ ǊŞŘǳƛǘ ƻǳ ōƭƻǉǳŞΦ [ƻǊǎǉǳΩǳƴŜ ǇƭŀǉǳŜ 
ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ǎŜ ŘŞǘŀŎƘŜ Řŀƴǎ ǳƴŜ ŀǊǘŝǊŜ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜΣ ǳƴ {/! ǎŜ produit. Il se présente souvent avec 
ƭΩŀǇǇŀǊƛǘƛƻƴ ǎƻǳŘŀƛƴŜ ŘŜ ǇǊŜƳƛŜǊǎ ǎȅƳǇǘƾƳŜǎ ǘŜƭǎ ǉǳŜ ŘŜǎ ŘƻǳƭŜǳǊǎ Ł ƭŀ ǇƻƛǘǊƛƴŜΣ ǳƴŜ ǎŜƴǎŀǘƛƻƴ 
ŘΩƻǇǇǊŜǎǎƛƻƴ Ŝǘ ǳƴ ŜǎǎƻǳŦŦƭŜƳŜƴǘ ǉǳƛ ƴŜ ǇŜǳǾŜƴǘ Ǉŀǎ şǘǊŜ ǎƻǳƭŀƎŞǎ ǇŀǊ ƭŜ ǊŜǇƻǎ ƻǳ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ 
de médicaments par voie orale. Le SCA peut conduire à la mort soudaine résultant de : 

¶ [ΩƛƴŦŀǊŎǘǳǎ Řǳ ƳȅƻŎŀǊŘŜ όL5aΣ ŎƻƳƳǳƴŞƳŜƴǘ ŀǇǇŜƭŞ ŎǊƛǎŜ ŎŀǊŘƛŀǉǳŜύ :  

o ƭΩƛƴŦŀǊŎǘǳǎ Řǳ ƳȅƻŎŀǊŘŜ ŀǾŜŎ ǎǳǎ ŘŞŎŀƭŀƎŜ Řǳ ǎŜƎƳŜƴǘ {¢ ό{¢9aLύ ς se produit en cas 
ŘΩƻŎŎƭǳǎƛƻƴ ōǊǳǘŀƭŜ Ŝǘ ǎƻǳŘŀƛƴŜ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊe coronaire, qui entraîne en général une lésion 
musculaire de grande ampleur. Ce type de crise cardiaque est considéré comme le plus 
grave, et les patients éprouvent habituellement des symptômes sévères et soudains 
lorsque la crise cardiaque commence. 

o [Ωƛƴfarctus du myocarde sans sus décalage du segment ST (NSTEMI) ς se produit en cas de 
ōƭƻŎŀƎŜ ǎǇƻǊŀŘƛǉǳŜ Ŝǘ ǇŀǊǘƛŜƭ όƻŎŎƭǳǎƛƻƴύ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊŜ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜΣ ǎǳŦŦƛǎŀƳƳŜƴǘ ƎǊŀǾŜ ǇƻǳǊ 
causer une lésion du muscle cardiaque. 

¶ [ΩŀƴƎƛƴŜ ŘŜ ǇƻƛǘǊƛƴŜ ou angor instable: 

[Ωŀƴgine de poitrine ou angor instable se produit quand un caillot sanguin se forme dans 
une artère coronaire et obstrue presque complètement celle-ci. Cette occlusion diminue la 
circulation sanguine au sein du muscle cardiaque et provoque des douleurs à la poitrine ς 
même quand le patient est au repos40Φ [ΩŀƴƎƛƴŜ ŘŜ ǇƻƛǘǊƛƴŜ ƻǳ ŀƴƎƻǊ ƛƴǎǘŀōƭŜ ǇŜǳǘ ŞǾƻƭǳŜǊ 

                                                            
40

 Bassand JP et al. Guidelines for the diagnosis and treatment of non-ST-segment elevation acute coronary syndromes. Eur Heart J 2007, 
28:1598-660. 
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ǾŜǊǎ ǳƴ ƛƴŦŀǊŎǘǳǎ Řǳ ƳȅƻŎŀǊŘŜ ǎƛ ƭΩƛƴǘŜǊǊǳǇǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǇǇƻǊǘ ǎŀƴƎǳƛƴ ŀǳ ƳǳǎŎƭŜ ŎŀǊŘƛŀǉǳŜ 
persiste et devient plus sévère, provoquant des lésions irréversibles du muscle cardiaque. 

5Ŝǎ ǇŀǘƘƻƭƻƎƛŜǎ ǇǊƻǾŜƴŀƴǘ ŘΩǳƴ ƳşƳŜ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ŘŜ ōŀǎŜ Υ ƭŀ ǊǳǇǘǳǊŜ ŘΩǳƴŜ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ 
dans une artère coronaire 

Lƭ ȅ ŀ ǳƴ ŎƻƴǘƛƴǳǳƳ ŘŜ ƭΩŀƴƎƛƴŜ ŘŜ ǇƻƛǘǊƛƴŜ Ł ƭŀ ŎǊƛǎŜ ŎŀǊŘƛŀǉǳŜ όL5aύ b{¢9aL ƻǳ {¢9aL : ce sont des 
conséquences physƛƻǇŀǘƘƻƭƻƎƛǉǳŜǎ Řǳ ƳşƳŜ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ŘŜ ōŀǎŜΣ Ł ǎŀǾƻƛǊ ǳƴŜ ƻŎŎƭǳǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊŜ 
ŎƻǊƻƴŀƛǊŜ ǇǊƻǾƻǉǳŞŜ ƘŀōƛǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ƭŀ ǊǳǇǘǳǊŜ ŘΩǳƴŜ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ŝǘ ƭŀ ǘƘǊƻƳōƻǎŜ 
ǇŀǊǘƛŜƭƭŜ ƻǳ ǘƻǘŀƭŜ ǉǳΩŜƭƭŜ ŜƴǘǊŀƞƴŜ Řŀƴǎ ƭΩŀǊǘŝǊŜ ǊŜǎǇƻƴǎŀōƭŜ ŘŜ ƭΩƛƴŦŀǊŎǘǳǎΦ  

Ces événŜƳŜƴǘǎ ƴŜ ŘƛŦŦŝǊŜƴǘ ǉǳŜ ǇŀǊ ƭŀ ƳŀƎƴƛǘǳŘŜ ŘŜ ƭŀ ǇŜǊǘǳǊōŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀŦŦƭǳȄ ǎŀƴƎǳƛƴ όŎΩŜǎǘ-à-dire 
ƭΩƻǊŘǊŜ ŘŜ ƎǊŀƴŘŜǳǊ ŘŜ ƭΩƛǎŎƘŞƳƛŜύΦ [Ŝ ǊƛǎǉǳŜ ŘŜ ŎƻƳǇƭƛŎŀǘƛƻƴǎ Ŝǎǘ ǇǊƻǇƻǊǘƛƻƴƴŜƭ Ł ƭΩƛƳǇƻǊǘŀƴŎŜ ŘŜǎ 
ƭŞǎƛƻƴǎ Řǳ ƳȅƻŎŀǊŘŜΦ ¦ƴŜ ŎǊƛǎŜ ŘΩŀƴƎƛƴŜ ŘŜ ǇƻƛǘǊƛƴŜ ƻǳ ŀƴƎƻǊ ƛnstable implique un risque élevé de 
ǊŞŎƛŘƛǾŜ ŘΩƛƴŦŀǊŎǘǳǎ Řǳ ƳȅƻŎŀǊŘŜΣ Ŝǘ Ŝǎǘ ŘƻƴŎ ƎŞǊŞ ŘŜ ƭŀ ƳşƳŜ ŦŀœƻƴΦ 

Traitements et coût en cas de SCA 

¦ƴ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ƭƛŞ Ł ǳƴ {/! ƴŞŎŜǎǎƛǘŜ ƭŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ƛƳƳŞŘƛŀǘ Ŝǘ ŘŜǎ ǎƻƛƴǎ ŘΩǳǊƎŜƴŎŜΣ ǎǳƛǾƛǎ ŘΩǳƴŜ 
ŀŘƳƛǎǎƛƻƴ Ł ƭΩƘƾǇƛǘŀƭΦ La priorité est de stabiliser le patient selon les directives médicales applicables, 
ǇƻǳǊ ǘǊŀƛǘŜǊ ƭΩƻōǎǘǊǳŎǘƛƻƴ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜ ŀǾŜŎ ŘŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎΣ ŎŜ ǉǳƛ Ŝǎǘ ƘŀōƛǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ǎǳƛǾƛ ǇŀǊ : 

¶ la confirmation du diagnostic, puis  

¶ le traitement définitif, comme une angioplastie ou la pose de stents dans le laboratoire de 
cathétérisme cardiaque souvent après échographie intravasculaire (IVUS - IntraVascular 
UltraSound) des coronaires.  

¶ Après stabilisation, le patient post-SCA est renvoyé chez lui, en général sous un traitement 
médical chronique destiné à réduire le risque cardiovasculaire sur le long terme, lequel est 
également qualifié de « prévention secondaire », principalement composé de traitements 
ƘȅǇƻƭƛǇƛŘŞƳƛŀƴǘǎ όǎǘŀǘƛƴŜǎΣ ƛƴƘƛōƛǘŜǳǊǎ ŘΩŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ ƛƴǘŜǎǘƛƴŀƭŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΧύ ŀǎǎƻŎƛŞǎ Ł 
ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎΣ ǇŀǊ ŜȄŜƳǇƭŜ Ł ŘŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ŎƻƴǘǊŜ ƭΩƘȅǇŜǊǘŜƴǎƛƻƴΦ 

[Ŝ ŎƻǶǘ ŘΩƘƻǎǇƛǘŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ Ł ƭΩƘƾǇƛǘŀƭ ŘΩǳƴ {/! ŀǳȄ 9ǘŀǘǎ-Unis est compris entre 
20 000 dollars US (pose de stent(s) uniquement) et 60 000 dollars US (pontage coronarien) environ 
par patient41.  

6.3.2. Le risque de récidive post-SCA, une probabilité élevée dans les mois suivant un 
événement cardiaque  

Malgré les mesures de prévention secondaire, le risque persistant de récidive de la crise cardiaque 
pour les patients qui ont déjà eu un SCA reste très élevé et représente un important besoin médical 
non satisfait.  

Un pourcentage élevé de patients post-SCA (environ 12 %) subit une récidive cardiovasculaire dans la 
première année après le SCA42.  

¶ 19 % des hommes et 26 % des femmes âgés de plus de 45 ans qui ont eu un premier infarctus 
Řǳ ƳȅƻŎŀǊŘŜ ƳƻǳǊǊƻƴǘ Řŀƴǎ ƭΩŀƴƴŞŜ ŘŜ ƭΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ƭƛŞŜǎ Ł 

                                                            
41

 National Healthcare Cost and Utilization Centers for Medicare and Medicaid Services 
42

 Cornel, J. et al., for the PLATO study group. Prior smoking status, clinical outcomes, and the comparison of ticagrelor with clopidogrel in 
acute coronary syndromes-insights from the PLATelet inhibition and patient Outcomes (PLATO) trial. Am Heart J 2012, 164, 3, 334ς342.e1. 
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ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ; ces taux de mortalité sont portés à 36 % pour les hommes et 47 % pour les 
femmes dans les 5 ŀƴǎ ǎǳƛǾŀƴǘ ƭΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘ43.  

¶ [Ŝ ǘŀǳȄ ŘŜ ǊŞŎƛŘƛǾŜ ŘΩƛƴŦŀǊŎǘǳǎ Řǳ ƳȅƻŎŀǊŘŜ ƻǳ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴƴŜ ŦŀǘŀƭŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ р ans 
après un premier infarctus du myocarde varie de 15 %, chez les hommes de 45 à 64 ans, 
à 22 % chez les hommes de 65 ans et plus et les femmes de 45 ans ou plus39. 

 

Schéma 14 : Risque cardiovasculaire post-SCA 

Cependant, près des deux tiers des récidives interviennent au cours des deux premiers mois suivant 
ƭΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘ {/!Σ ŎŜǘǘŜ ǇŞǊƛƻŘŜ Ŝǎǘ ŘƻƴŎ ƭŀ Ǉƭǳǎ ŎǊƛǘƛǉǳŜΦ 

De ǇƭǳǎΣ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǎǘ ǳƴŜ ǇŀǘƘƻƭƻƎƛŜ ǎȅǎǘŞƳƛǉǳŜΣ ǉǳƛ ǇŜǳǘ ǎΩŜȄǇǊƛƳŜǊ ǇŀǊ ǳƴ {/! Ŧŀƛǎŀƴǘ ǎǳƛǘŜ 
à un premier évènement dans un autre lit vasculaire (AVC ou artériopathie des membres inférieurs). 

wƛǎǉǳŜ ŘΩŞǾŝƴŜƳŜƴǘǎ ƛǎŎƘŞƳƛǉǳŜǎ ǇƻǳǊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎƻǳŦŦǊŀƴǘ ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ŀǳǘǊŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ 
cardiovasculaires44 : 

  Augmentation du risque par rapport à la population globale 

Evènement ischémique primaire Prévalence Infarctus du myocarde AVC 

Infarctus du myocarde 4,4 millions 5-7 fois 3-4 fois 

AVC 7 millions 2-3 fois 9 fois 

Artériopathie des membres inférieurs 9 millions 4 fois 2-3 fois 

Compte tenu de ce considérable besoin médical non satisfait, CER-001, en permettant de réduire 
ǊŀǇƛŘŜƳŜƴǘ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΣ ŀǇǇƻǊǘŜ ǳƴŜ ŎƘŀƴŎŜ ǳƴƛǉǳŜ ŘŜ ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜ Ǌisque de récidive 
dans ƭŜǎ ǇǊŜƳƛŜǊǎ Ƴƻƛǎ ǎǳƛǾŀƴǘ ƭŀ ǎǳǊǾŜƴŀƴŎŜ ŘΩǳƴ {/!Φ CER-ллмΣ Ŝƴ ǎΩŀƧƻǳǘŀƴǘ ŀǳȄ 
traitements hypolipidémiants de long terme, permettrait une baisse additionnelle du taux de 

                                                            
43

 Go, A.S. et al. Heart disease and stroke statistics--2014 update: a report from the American Heart Association. Circulation 2013, 129:e28-
e292 
44

 National Cholesterol Education Program. Second Report of the Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood 
Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel II) Circulation. 1994 ;89 :1333-1363. 
Kanel, WB. Risk factors for atherosclerotic cardiovascular outcomes in different arterial territories J Cardiovasc Risk. 1994, 1:333-339. 
Wilterdink, JI , et al. Vascular event rates in patients with atherosclerotic cerebrovascular disease. Arch.Neurol. 1992, 49 :857-863. 
Crique, MH, et al. Mortality over a period of 10 years in patients with peripheral arterial disease. N Engl J Med 1992, 326 :381-386. 
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ƳƻǊǘŀƭƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ƳƻǊōƛŘƛǘŞ Ŝǘ ŘŜǾŜƴƛǊ ǳƴŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜ ƴƻǊƳŜ ŘΩŜȄŎŜƭƭence pour le traitement des 
patients subissant un SCA. Se référer au schéma 14. 

6.3.3. Intérêt du traitement de courte durée par CER-001 chez les patients post-SCA 

La thérapie HDL chez les patients post-SCA devrait améliorer le transport du cholestérol par la voie 
w[¢Σ Ŝƴ ŦƻǳǊƴƛǎǎŀƴǘ ǳƴŜ ŎŀǇŀŎƛǘŞ ǎǳǇǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǎƻǳǎ ƭŀ ŦƻǊƳŜ ŘŜ 
particules HDL pré-bêta Ŝǘ ǊŞŘǳƛǊŜ ŀƛƴǎƛ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Řŀƴǎ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜΦ  

[ΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŀŎŎǳƳǳƭŞ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǇŀǊƻƛǎ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊes devrait réduire la taille des plaques 
Ŝǘ ƭΩƛƴŦƭŀƳƳŀǘƛƻƴ associée, en particulier pendant la période de vulnérabilité accrue aux récidives 
ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎΣ Ŝǘ ǊŞŘǳƛǊŜ ŀƛƴǎƛ ƭΩƛƴŎƛŘŜƴŎŜ ŘŜ ŎŜǎ ŘŜǊƴƛŝǊŜǎ45.  

Malgré les mesures de prévention secondaire incƭǳŀƴǘ ƭŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ ǘŜƭǎ ǉǳŜ ƭΩŀǎǇƛǊƛƴŜ Ŝǘ ŘΩŀǳǘǊŜǎ 
agents antiplaquettaires, les ̡-ōƭƻǉǳŀƴǘǎΣ ƭŜǎ ƛƴƘƛōƛǘŜǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜƴȊȅƳŜ ŘŜ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀƴƎƛƻǘŜƴǎƛƴŜ 
(ECA) et les statines, le taux de récidive chez des patients post-SCA reste particulièrement élevé, et le 
besoin médical considérable.  

La fenêtre de plus grande vulnérabilité pour les patients post-SCA se situant dans les premières 
ǎŜƳŀƛƴŜǎ ŀǇǊŝǎ ƭΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ŎŀǊŘƛŀǉǳŜΣ ŎŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ōŞƴŞŦƛŎƛŜǊŀƛŜƴǘ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŝǊŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ 
ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ I5[ ƛƳƳŞŘƛŀǘŜƳŜƴǘ ŀǇǊŝǎ ƭΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ŎŀǊŘƛŀǉǳŜΣ ŎƻƴŘǳƛǎŀƴǘ Ł ǳƴŜ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ 
importante rapide de la plaque dΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ŝǘ Ł ƭŀ ǎǘŀōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ƭŞǎƛƻƴǎΦ  

Chez ces patients, le traitement par CER-ллм Ŝǎǘ Ŏƻƴœǳ ǎƻǳǎ ŦƻǊƳŜ ŘΩǳƴ ŎȅŎƭŜ ŘΩǳƴŜ ǎŞǊƛŜ 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ƘŜōŘƻƳŀŘŀƛǊŜǎ ǎŞǉǳŜƴǘƛŜƭƭŜǎ ŀǇǊŝǎ ƭΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ŎŀǊŘƛŀǉǳŜΦ /Ŝ ŎȅŎƭŜ ǇƻǳǊǊŀƛǘ şǘǊŜ 
répété après un intervalle de plusieurs mois ou années en cas de récidive cardiovasculaire.  

Les deux tiers des récidives étant observées au cours des deux premiers mois suivant un SCA, les 
prochaines études cliniques du CER-001 chez les patients post-SCA consisteront en en plusieurs 
administrations pendant les premières semaines (10 administrations de CER-001 pendant les 9 
ǇǊŜƳƛŝǊŜǎ ǎŜƳŀƛƴŜǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ύ ǎǳƛǾŀƴǘ ƭΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ǇǊƛƳŀƛǊŜ όǎŎƘŞƳŀ 15ύΣ Ł Ǌŀƛǎƻƴ ŘΩǳƴŜ 
ou plusieurs par semaine, afin de concentrer le traitement durŀƴǘ ŎŜǘǘŜ ŦŜƴşǘǊŜ ŘΩƻǇǇƻǊǘǳƴƛǘŞ 
clinique maximale. 

 

Schéma 15 : Les patients qui subissent un événement CV sont à haut risque de récidive
46

 

                                                            
45

 Rader et al NEJM 2014, cited in Chapter 1. 
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6.3.4. Le marché adressable de CER-001 dans la prévention secondaire post-SCA 

Les sorties dΩƘƾǇƛǘŀƭ Ǉƻǎǘ-SCA (sorties suite à un infarctus du myocarde et à une angine de poitrine) 
ǎΩŞƭŝǾŜƴǘ Ł ŜƴǾƛǊƻƴ мΣм million de patients en 2010 aux États-Unis47.  

En supposant un taux de prévalence en Europe et au Canada similaire à celui observé aux Etats-Unis, 
/ŜǊŜƴƛǎ ŜǎǘƛƳŜ ǉǳΩƛƭ ȅ ŀ ŜƴǾƛǊƻƴ мΣп million de patients atteints de SCA en Europe et 0,2 million au 
Canada chaque année.  

Au total, la population de patients cible de prévention secondaire pour le CER-001 est estimée à 
environ 2,8 millions de patients ǇŀǊ ŀƴ ǇƻǳǊ ƭΩ!ƳŞǊƛǉǳŜ Řǳ bƻǊŘ Ŝǘ ƭΩ9ǳǊƻǇŜΦ 

6.3.5. Programme de développement clinique chez les patients post-SCA  

Les résultats cliniques obtenus chez des patients présentant des défauts génétiques affectant la 
synthèse ou de la maturation des HDL ont validé le ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴ ŘŜ CER-001 en démontrant 
ǉǳŜ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-001 augmentait transitoirement le nombre de particules HDL 
fonctionnelles et donc le débit de la voie RLT, conduisant à une élimination plus importante du 
cholestérol (étude SAMBA). 

[Ωétude de phase II, CHI SQUARE a été menée entre mars 2011 et janvier 2014 chez 507 sujets 
immédiatement après un SCA, à raison de 6 administrations de CER-001 ou de placebo. Les données 
ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ƻƴǘ ǇŜǊƳƛǎ ŘΩƛŘŜƴǘƛŦƛŜǊ ǳƴŜ ŘƻǎŜ όо mg/kg) pour laquelle on observe une réduction 
ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀǳ ǇƭŀŎŜōƻ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊŜ 
coronaire, mesuré par échographie intravasculaire (IVUS) dans la sous-population ayant suivi au 
ƳƛŜǳȄ ƭŜ ǇǊƻǘƻŎƻƭŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΦ /Ŝǎ ŀƴŀƭȅǎŜǎ ŘŞƳƻƴǘǊŜƴǘ ƭΩƛƴǘŞǊşǘ ŘŜ ǇƻǳǊǎǳƛǾǊŜ ƭŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ 
ǇƻǳǊ ŘŞƳƻƴǘǊŜǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ CER-ллм ŎƻƳƳŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ŎƻǳǊǘŜ ŘǳǊŞŜ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΦ 

¶ Une étude de phase II contrôlée par placebo, CARAT (CER-001, Atherosclerosis 
Regression ACS Trial), vient de se terminer Ŝǘ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŎƻƳǇƭŝǘŜ ŘŜ ǘƻǳǎ ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ 
devrait être disponible sur le second semestre 2017. Son objectif était de maximiser 
ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜ ŘŜ CER-001 en augmentant le nombre de doses à raison de 
3 mg/kg chez les patients post-SCA. 301 patients post-SCA, ont été inclus, affectés au 
hasard dans un rapport 1:1 au groupe placebo ou au groupe traité par CER-001. Ils 
ont chacun reçu 10 administrations pendant 9 ǎŜƳŀƛƴŜǎΣ Ł Ǌŀƛǎƻƴ ŘΩǳƴŜ 
ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇŀǊ ǎŜƳŀƛƴŜΦ [ΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ était la diminution 
Řǳ ǇƻǳǊŎŜƴǘŀƎŜ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ όt!±ύ ƳŜǎǳǊŞ ǇŀǊ ƛƳŀƎŜǊƛŜ L±¦{ ŘŜǎ 
coronaires. [ΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ ŀ ŎƻƴŦƛǊƳŞ ƭŜ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ǘƻƭŞǊŀƴŎŜ ŘŜ /9w-
ллмΣ ǘƻǳǘŜŦƻƛǎΣ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ atteint (réduction de la 
ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜǎ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜǎ ŞǾŀƭǳŞŜ ǇŀǊ ƭŀ ƳŞǘƘƻŘŜ ŘΩƛƳŀƎŜǊƛŜ L±¦{ύ.  

5ΩŀǳǘǊŜǎ ŀƴŀƭȅǎŜǎ ŎƻƳƳŜ ƭΩƘƛǎǘƻƭƻƎƛŜ ǾƛǊǘǳŜƭƭŜ ŘŜǎ ŎƻǊƻƴŀƛǊŜǎ ǎƻƴǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎΦ 

 

{ƛ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ /9w-ллм Şǘŀƛǘ ŎƻƴŦƛǊƳŞŜ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ¢!bDh pour le traitement de patients 
atteints de déficience en HDL,  ƛƭ ǇƻǳǊǊŀƛǘ şǘǊŜ ŜƴǾƛǎŀƎŞ ŘΩŞǾŀƭǳŜǊ ƭΩƛƴǘŞǊşǘ ŘΩune étude de phase III de 
prévention secondaire des événements cardiovasculaires, CALMS48.  

                                                               

46
 Cornel, J. et al., for the PLATO study group. Prior smoking status, clinical outcomes, and the comparison of ticagrelor with clopidogrel 

in acute coronary syndromes-insights from the PLATelet inhibition and patient Outcomes (PLATO) trial. Am Heart J 2012, 164, 3,  
334ς342.e1. 
47

 нлмр ¦ǇŘŀǘŜ ƻŦ ǘƘŜ IŜŀǊǘ 5ƛǎŜŀǎŜ ŀƴŘ {ǘǊƻƪŜ {ǘŀǘƛǎǘƛŎǎΣ ǇǳōƭƛŞ ǇŀǊ ƭΩά!ƳŜǊƛŎŀƴ IŜŀǊǘ !ǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴέ - 
http://circ.ahajournals.org/content/early/2017/01/25/CIR.0000000000000485 
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6.3.5.1. Étude dose-réponse CHI SQUARE 

CHI SQUARE était la première étude multi-doses de CER-001, une étude clinique de phase II 
multicentrique en double aveugle réalisée aux Etats-¦ƴƛǎ ŘΩ!ƳŞǊƛǉǳŜΣ ŀǳ /ŀƴŀŘŀΣ ŀǳȄ tŀȅǎ-Bas et en 
CǊŀƴŎŜ ŀŦƛƴ ŘΩŞǾŀƭǳŜǊ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ CER-ллм ǎǳǊ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŎƘŜȊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Ǉƻǎǘ-SCA. 

[ΩƻōƧŜŎǘƛŦ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ Şǘŀƛǘ ŘΩŞǾŀƭǳŜǊ ƭΩƛƳǇŀŎǘ ŘŜ ǎƛȄ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ŘŜ оΣ с ou 12 mg/kg de 
CER-ллм ƻǳ ŘΩǳƴ ǇƭŀŎŜōƻ Ł ƛƴǘŜǊǾŀƭƭŜ ƘŜōŘƻƳŀŘŀƛǊŜΣ ǎǳǊ ƭŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŎƘŜȊ ŘŜǎ 
sujets présentant un SCA. Cet impact a été mesuré par imagerie IVUS coronarienne.  

Cinq cent sept (507) sujets ont été inclus et répartis de façon aléatoire dans chaque groupe de 
traitement. Les sujets ont été traités en trois cohortes recevant des doses croissantes et comparées 
avec le placebo (schéma 16). Pour chaque patient, une série de six doses a été administrée à au 
moins 7 ƧƻǳǊǎ ŘΩƛƴǘŜǊǾŀƭƭŜ ŜƴǘǊŜ ŘŜǳȄ ŘƻǎŜǎΦ  

 

Schéma 16 : Etude CHI SQUARE 

Les résultats biochimiques montrent que CER-001 augmente les taux de cholestérol total, de 
cholestérol non estérifiéΣ ŘŜǎ ǇƘƻǎǇƘƻƭƛǇƛŘŜǎΣ Ŝǘ ŘΩŀǇƻ!-I, lorsque mesurés une heure après la fin de 
chaque administration. Ces taux étaient significativement différents de ceux observés avec le 
ǇƭŀŎŜōƻΦ [ΩŜŦŦŜǘ Řǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ était ƳŀƛƴǘŜƴǳ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŀ ǎƛȄƛŝƳŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ƴΩƛƴdiquant aucune 
ŀǘǘŞƴǳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŀǳ Ŧƛƭ Řǳ ǘŜƳǇǎΦ 

¦ƴŜ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ŘŜ /IL {v¦!w9 ǇŀǊ ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ ŘŜ /ŀǊŘƛƻƭƻƎƛŜ ŘŜ aƻƴǘǊŞŀƭ όWŜŀƴ-
Claude TARDIF, ICM, Canada49ύ ƴΩŀ Ǉŀǎ ǇŜǊƳƛǎ ŘŜ ŘŞƳƻƴǘǊŜǊ ƭΩŀǘǘŜƛƴǘŜ ŘŜ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ 
ƭΩŞǘǳŘŜ ŀǾŜŎ ǳƴŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜΦ !ƛƴǎƛ ƭΩŞǘǳŘŜ /IL {v¦!w9Σ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭŀǉǳŜƭƭŜ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘŜǎ 
ŘƻǎŜǎ ƻƴǘ ŞǘŞ ǘŜǎǘŞŜǎ όоΣ с Ŝǘ мн ƳƎκƪƎύΣ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŀǘǘŜƛƴǘ ǎƻƴ ƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ǉǳƛ Şǘŀƛǘ ŘŞŦƛƴƛ ǇŀǊ 
ƭΩƻōǎŜǊǾŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ł ƭŀ seule dose de 12 mg/kg par rapport au 
ǇƭŀŎŜōƻΦ .ƛŜƴ ǉǳŜ ŎŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ŀƛǘ ǇŜǊƳƛǎ ŘΩƻōǎŜǊǾŜǊ ǳƴŜ Ƴƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ CER-001 à 

                                                               

48
 CALMS : CER 001, ApoA-I containing HDL mimetic, Lowering Morbidity/Mortality Study », étude de la diminution de la morbidité et de 

la mortalité par CERллмΣ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ŎƻƴǘŜƴŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I 
49

 Tardif, J-C., et al. Effects of the high-density lipoprotein mimetic agent CER-001 on coronary atherosclerosis in patients with acute 
coronary syndromes: a randomized trial. Eur. Heart J. 2014, 43, 1-10. 
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ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ ŘƻǎŜǎ ǘŜǎǘŞŜǎ όоΣ с Ŝǘ мн ƳƎκƪƎύ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩǳƴ ōƻƴ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞ ǇŀǘƛŜƴǘΣ ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ 
ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ǾǎΦ ǇƭŀŎŜōƻ Ł ƭŀ ŘƻǎŜ ŘŜ мн ƳƎκƪƎΣ ǉǳƛ Şǘŀƛǘ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΣ 
ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ ŀǘǘŜƛƴǘΦ ¢ƻǳǘŜŦƻƛǎΣ ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ǾǎΦ ōŀǎŜƭƛƴŜ όǾƻƭǳƳŜ Ł 
l'entrée de l'étude) a été statistiquement significative à 3 mg/kg, démontrant que le produit était 
Ǉƭǳǎ ŜŦŦƛŎŀŎŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŞ Ŝƴ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ Ŧƻƛǎ Ł ǳƴ ŘƻǎŀƎŜ ŦŀƛōƭŜΣ Ǉƭǳǘƾǘ ǉǳΩŁ ǳƴ ŘƻǎŀƎŜ ŞƭŜǾŞΦ  

Cette étude a donc été complétée par une analyse indépendante et en aveugle de ces mêmes 
données brutes par le South Australian Health and Medical Research Institute (Dr Stephen Nicholls, 
SAHMRI à Adélaïde en Australie50) en suivant une méthodologie développée et validée pour les 
ǎǘŀǘƛƴŜǎΦ /Ŝǎ ŘŜǳȄ ŀƴŀƭȅǎŜǎ ƻƴǘ ǇŜǊƳƛǎ ŘŜ ŘŞŦƛƴƛǊ ƭŀ ŘƻǎŜ ƻǇǘƛƳŀƭŜ όоƳƎκƪƎύΣ ŘΩƻōǘŜƴƛǊ ǳƴ 
changement du pourcentage du volume d'athérome (PAV) marginalement significatif, et de constater 
un profil de sécurité similaire entre CER-001 et le placebo. 

Plus précisément, le SAHMRI a effectué son analyse de façon indépendante et en aveugle à partir du 
même ensemble complet ŘΩƛƳŀƎŜǎ ōǊǳǘŜǎ L±¦{ ǇǊƻǾŜƴŀƴǘ ŘŜ ŎƘŀǉǳŜ ǇŀǘƛŜƴǘ όŜƴ ǳǘƛƭƛǎŀƴǘ ƭŀ 
ǘŜŎƘƴƛǉǳŜ ŘΩŀƴŀƭȅǎŜ ƳƛǎŜ ŀǳ Ǉƻƛƴǘ ǇŀǊ ƭŜ 5Ǌ {ǘŜǾŜ bƛǎǎŜƴ Ł ƭŀ /ƭŜǾŜƭŀƴŘ /ƭƛƴƛŎ Ŝǘ ǾŀƭƛŘŞŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ 
essais cliniques des statines51).  

Dans cette analyse, la dose la plus faible de 3 mg/kg atteignait la significativité statistique par rapport 
au placebo en ce qui concernait ƭŜ ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘ ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ό¢!±ύ Řŀƴǎ ǳƴŜ 
population traitée sur la base du protocole (mPP) (tableau 1). A la même dose de 3 mg/kg, le 
changement du pourcenǘŀƎŜ ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ όt!±ύ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀǳ ǇƭŀŎŜōƻ ǎΩŜǎǘ ŀǾŞǊŞ 
marginalement significatif (tableau 2). La signification statistique des différences de TAV ou de PAV 
ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀǳ ǇƭŀŎŜōƻ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ ŘŞƳƻƴǘǊŞŜ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ƎǊƻǳǇŜǎ ŘŜǎ ŘƻǎŜǎ ƳƻȅŜƴƴŜ Ŝǘ ŞƭŜǾée de 
CER-ллмΦ 5Ŝ ǇƭǳǎΣ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǇƻǳǊ ƭŜǎǉǳŜƭǎ ƭŜ t!± Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ Ŝǎǘ ŞƎŀƭ ƻǳ ǎǳǇŞǊƛŜǳǊ Ł 
30, la dose la plus faible de 3 mg/kg avait atteint la significativité statistique par rapport au placebo 
en ce qui concernait le changement de volǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ό¢!±ύ Ŝǘ ƭŜ ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘ Řǳ 
ǇƻǳǊŎŜƴǘŀƎŜ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ όt!±ύ Řŀƴǎ ƭŀ ǘƻǘŀƭƛǘŞ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ όƳL¢¢ύ όǘŀōƭŜŀǳ 3, schéma 17). 

Tableau 1 Υ /ƘŀƴƎŜƳŜƴǘ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ό¢!±ύ - CHI SQUARE : population traitée sur la 
base du protocole mPP. 

Paramètre 
Placebo 

N = 75 

3 mg/kg 

N = 73 

6 mg/kg 

N = 78 

12 mg/kg 

N = 70 

TAV de référence (mm3) (médiane) 151,9 

(106,9 ς 189,8) 

122,4 

(96,7 ς 160,3) 

137,1 

(105,7 ς 177,6) 

146,0 

(99,3 ς 167,4) 

Changement du TAV (mm3) -3,17 -5,62 -3,10 -1,73 

Valeur p par rapport à la référence 0,089 < 0,001 0,009 0,302 

Valeur p par rapport au placebo (RNK)  0,04 0,41 0,71 

Abréviations : RNK = valeur Ǉ ǇƻǳǊ ǳƴ ǘŜǎǘ ƴƻƴ ǇŀǊŀƳŞǘǊƛǉǳŜ ǇŀǊ ǊŀƴƎǎΣ ¢!± Ґ ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ 

                                                            
50

 Présentation at the 2014 Annual Scientific Meeting of the International Society of Cardiovascular Pharmacotherapy, Adelaide, Australia 
51

 Kataoka, Y., et al.  Greater Regression of Coronary Atherosclerosis With the Pre-Beta High-Density Lipoprotein Mimetic CER-001 in 
Patients With More Extensive Plaque Burden. 2015.  AHA Orlando, FL USA, Circulation. 132. A12156 
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Tableau 2 Υ /ƘŀƴƎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇƻǳǊŎŜƴǘŀƎŜ ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ όt!±ύ - CHI SQUARE : population 
traitée sur la base du protocole mPP. 

Paramètre 
Placebo 

N = 75 

3 mg/kg 

N = 73 

6 mg/kg 

N = 78 

12 mg/kg 

N = 70 

PAV de référence (%) (médiane) 
37,2 

(30,4 ς 42,4) 

34,2 

(28,9 ς 39,6) 

37,6 

(28,9 ς 43,0) 

36,8 

(29,4 ς 42,8) 

Changement du PAV (%) -0,11 -0,69 -0,31 0,33 

Valeur p par rapport à la référence 0,962 0,025 0,231 0,246 

Valeur p par rapport au placebo (RNK)  0,05 0,28 0,48 

Abréviations : RNK = valeur p pƻǳǊ ǳƴ ǘŜǎǘ ƴƻƴ ǇŀǊŀƳŞǘǊƛǉǳŜ ǇŀǊ ǊŀƴƎǎΣ t!± Ґ ǇƻǳǊŎŜƴǘŀƎŜ ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ 

Tableau 3 Υ /ƘŀƴƎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇƻǳǊŎŜƴǘŀƎŜ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ όt!±ύ Ŝǘ ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ 
ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ό¢!±ύ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀȅŀƴǘ ǳƴ t!± Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ǎǳǇŞǊƛŜǳǊ ƻǳ ŞƎŀƭ Ł ол ς CHI 
SQUARE : population mITT, N=271. 

Paramètre 

Test de Normalité Moyennes LS et valeur p selon modèle ANCOVA 

W Valeur p 
Placebo 

(n=69) 

3 mg/kg 

(n=58) 
±ŀƭŜǳǊ ǇϞ 

6 mg/kg 

(n=78) 

Valeur 
ǇϞ 

12 mg/kg 

(n=66) 

Valeur 
ǇϞ 

PAV 0,927 <0,0001 -0,259 -0,963 0,038* -0,619 0,287 +0,177 0,587 

TAV 0,986 0,009 -2,744 -6,258 0,035* -3,429 0,500 -2,726 0,927 

Ϟ ƳƻŘŝƭŜ !b/h±! ƴƻƴ ǇŀǊŀƳŞǘǊƛǉǳŜ ōŀǎŞ ǎǳǊ ƭŜ ŎƭŀǎǎŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ǳǘƛƭƛǎŀƴǘ ƭŜǎ ǾŀƭŜǳǊǎ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŎƻƳƳŜ 
covariant. Le test non paramétrique est utilisé car le test de normalité Shapiro-Wilk a une valeur p < 0,05. 

*Résultat statistiquement significatif 

 

 

Schéma 17 : Représentation graphique du PAV du tableau 3 
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Mécanisme dose-réponse 

Les expériences précliniques réalisées par Cerenis ont démontré que le mécanisme de la courbe 
dose-réponse (une dose plus forte peut être moins efficace en empêchant la réponse) était dû à une 
ǊŞƎǳƭŀǘƛƻƴ ƴŞƎŀǘƛǾŜ ŘŜ ƭΩ!./!м ŀǳȄ ŘƻǎŜǎ ŞƭŜǾŞŜǎ Řǳ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘΦ  

Ce mécanisme qui consiste à réduire la réponse parce que le dosage est trop élevé a aussi été 
ƻōǎŜǊǾŞ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ /IL {v¦!w9 Ŝǘ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŘŜ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŜŦŦŜŎǘǳŞŜǎ 
ŀǾŜŎ ŘŜǎ ǇǊŞǇŀǊŀǘƛƻƴǎ ŘΩI5[ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ Υ ƭΩ!./!м ŀƎƛǘ ŎƻƳƳŜ ǳƴŜ ζ sentinelle/transporteur » 
ŎƻƴǘǊƾƭŀƴǘ ƭŀ ǎƻǊǘƛŜκƭΩŜŦŦƭǳȄ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜǎ ƳŀŎǊƻǇhages chargés de cholestérol dans la plaque et 
est bien connu pour son rôle dans la régression de la plaque (voir schéma 18 ci-dessous) :  

 

Schéma 18 : pourcentage de régression - CER-001 se comporte comme une HDL naturelle 

Les données du modèle préclinique ont fait ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ǇǳōƭƛŎŀǘƛƻƴ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ52 Ŝǘ ŘΩǳƴŜ ŘŜƳŀƴŘŜ 
de brevet en cours, démontrent que des doses élevées de CER-001 induisent une régulation négative 
ŦƻǊǘŜ Ŝǘ ǊŀǇƛŘŜ ŘΩ!./!мΣ in vitro comme in vivoΦ [ΩƛƴǘŜƴǎƛǘŞ ŘŜ ƭŀ ǊŞƎǳƭŀǘƛƻƴ ƴŞƎŀǘƛǾŜ ŀ une 
conséquence directe sur la diminution de la taille des plaques dans le modèle préclinique. Ainsi, pour 
ǉǳΩǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ I5[ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜ ƻǳ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ǘŜƭ ǉǳŜ CER-001 ait une action pleine et 
ŜŦŦƛŎŀŎŜ ǎǳǊ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƻƛ Ǿasculaire, nous avons estimé nécessaire de 
limiter la dose de CER-001 (dose de 3 mg/kg en clinique pour les patients post-SCA) afin de maximiser 
ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ŝƴ ƳƛƴƛƳƛǎŀƴǘ ƭŀ ǊŞƎǳƭŀǘƛƻƴ ƴŞƎŀǘƛǾŜ ŘΩ!./!мΦ 

De nombreux enseignements ont pu être tirés de CHI SQUARE et ont validé la pertinence clinique de 
CER-001 : 

¶ La dose de 3 mg/kg était ƭŀ ŘƻǎŜ ƭŀ Ǉƭǳǎ ŜŦŦƛŎŀŎŜ ŘŜǎ ǘǊƻƛǎ ŘƻǎŜǎ ǘŜǎǘŞŜǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ /IL 
SQUARE ; ces données ont montré la voie à suivre pour CER-001 dans les applications de 
prévention secondaire post-SCA.  

                                                            
52

 Tardy, C. et al. PLOS ONE, 2015 ς DOI :10.1371/journal.pone.0137584 
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¶ Le résultat sur la TAV confirmait et dépassait ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ǎǳǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜǎ 
ǇƭŀǉǳŜǎ ƻōǎŜǊǾŞǎ Řŀƴǎ ƭΩŜǎǎŀƛ ŘΩ9ǎǇŜǊƛƻƴ ǇƻǳǊ ƭΩŀǇƻ!-IMilano

53. Dans cet essai, une diminution 
de 4,2 % du TAV par rapport Ł ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŀǾŀƛǘ ŞǘŞ ƻōǎŜǊǾŞŜ ; cette 
ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ Şǘŀƛǘ ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΣ 
mais pas par rapport au placebo en raison de sa petite taille. La diminution de 4,6 % du 
volume de la ǇƭŀǉǳŜ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΣ ƻōǎŜǊǾŞŜ ŀǾŜŎ ƭŀ ŘƻǎŜ ŘŜ 
3 mg/kg de CER-001 dans la population mPP, est statistiquement significative non seulement 
ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΣ Ƴŀƛǎ ŀǳǎǎƛ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀǳ ǇƭŀŎŜōƻΦ !ƛƴsi, dans 
/IL {v¦!w9Σ ƭΩŞǘŜƴŘǳŜ ŘŜ ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ ¢!± ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ 
chez les patients traités par CER-001 dans la population mPP était comparable au 
pourcentage observé pour ETC-216 tout en étant statistiquement significatif par rapport au 
placebo ς un résultat qui confirmait et dépassait ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ǎǳǊ ƭΩŀǇƻ!-IMilano. 

¶ [Ŝ ǇƻǳǊŎŜƴǘŀƎŜ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ƳŜǎǳǊŞ ǇŀǊ L±¦{ Ŝǎǘ considéré comme un prédicteur 
de la réduction des événements cardiovasculaires dans les essais à grande échelle (schéma 
19). La réduction de 0,69 ҈ Řǳ t!± ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ Řŀƴǎ ƭŜ 
groupe de traitement à 3 mg/kg de CER-001 était cliniquement significative par rapport à 
ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎΣ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊ ƭƻǊǎǉǳŜ ƭΩon considère que ces changements ont été 
observés en seulement cinq semaines, au lieu de 18 à 24 mois pour des statines (comme 
Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ !ǎǘŜǊƻƛŘύ ŎƘŜȊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ƴŀƠŦǎ όƴΩŀȅŀƴǘ ƧŀƳŀƛǎ ǊŜœǳ ŎŜ ǘȅǇŜ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘύ et 
en 18 mois avec Repatha®, un anticorps PCSK9. La réduction de 0,69 % du PAV a été 
observée alors que les patients suivaient déjà un traitement maximal aux statines suivant les 
recommandations médicales actuelles. 

 

1 Nissen S et al. N Engl J Med 2006; 354:1253-1263. 2 Tardif J et al. Circulation 2004; 110:3372-3377. 
3 Nissen S et al. JAMA 2006;295 (13): 1556-1565 4 Nissen S et al. JAMA 2004;292:2217-2225. 
5 Nissen S et al. JAMA 2004; 291:1071-1080 6 Nicholls S et al. JAMA 2016 : 2373-2384 

Schéma 19 : Réduction du PAV (CHI SQUARE) 

Les conclusions clés de CHI SQUARE à prendre en compte pour les prochaines étapes de 
développement ont été les suivantes : 

¶ [ΩŀƴŀƭȅǎŜ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘŜκŜƴ ŀǾŜǳƎƭŜ ǊŞŀƭƛǎŞŜ ǇŀǊ le SAHMRI ayant ǇŜǊƳƛǎ ŘΩƛŘŜƴǘƛŦƛŜǊ ǳƴŜ 
dose de CER-001 qui avait démontré une réduction statistiquement significative de la plaque 
coronaire par rapport au placebo (3 mg/kg). 
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¶ Un échantillonnage rigoureux et régulier tout au long du vaisseau cible, par 
ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƳŞǘƘƻŘƻƭƻƎƛŜ L±¦{Σ était un prérequis essentiel à une analyse 
représentative afiƴ ŘΩŀǾƻƛǊ ǳƴŜ ŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǇǊŞŎƛǎŜ ŘŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ. 

¶ La démonstration du bénéfice clinique par IVUS malgré des volumes relativement 
ŦŀƛōƭŜǎ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ était censée augmenter la probabilité de 
succès des prochaines études cliniques. 

¶ Une dose de 3 mg/kg de CER-001 était ŎƭƛƴƛǉǳŜƳŜƴǘ όǎŜƭƻƴ ƭΩL±¦{ύ ŞǉǳƛǾŀƭŜƴǘŜ όǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ Řǳ 
PAV) à une dose de 15 ƳƎκƪƎ ŘΩ9¢/-216. 

¶ La mobilisation du cholestérol par le CER-001 à 3 mg/kg (3 %) similaire à celle de 
ƭΩ9¢/-216 à 15 mg/kg (2 %) confirmait la puissance 5 à 7 fois plus élevée du CER-001 
ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł ƭΩ9¢/-216 (présentation du Dr Herman Kempen, au HDL Workshop 
Toronto Mai 2014) 

¶ Des doses de CER-001 supérieures à 3 ƳƎκƪƎ ƴΩŀǳƎƳŜƴǘaiŜƴǘ Ǉŀǎ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞΣ Ƴŀƛǎ ƭŀ 
diminuaient. 

¶ Cela confirmaient les observŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ETC-216 réalisées par IVUS où la dose 
ƭŀ Ǉƭǳǎ ŞƭŜǾŞŜ ǎΩétait avérée moins efficace54. 

¶ CER-ллм ŀ ǇŜǊƳƛǎ ŘΩƛŘŜƴǘƛŦƛŜǊ ƭŜǎ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜǎ ƳƻƭŞŎǳƭŀƛǊŜǎ ŘŜ ƳŀȄƛƳƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ 
ƭΩŜŦŦŜǘ ǎǳǊ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜΦ 

¶ CER-001 a été bien toléré à toutes les doses. Les données de toutes les études cliniques 
conduites par Cerenis ont confirmé une marge de sécurité importante à la dose de 3mg/kg.  

6.3.5.2. Étude pour la mise au point Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ : CARAT 

Comme il est souvent nécessaire en développement clinique, un programme de phase II en deux 
étapes permet de déterminer le schéma posologique du candidat médicamentΣ Ŝƴ ƭΩƻŎŎǳǊǊŜƴŎŜ 
CER-001, qui sera utilisé ultérieurement dans les essais cliniques de phase III chez des patients post-
SCA. Comme indiqué précédemment, la pǊŜƳƛŝǊŜ ŞǘŀǇŜΣ ŘŞƧŁ ǘŜǊƳƛƴŞŜ ŀǾŜŎ ƭΩŞǘǳŘŜ /IL {v¦!w9Σ ŀ 
fourni plusieurs données de sécurité pour une gamme de doses et avait identifié la dose optimale, à 
savoir 3 mg/kg.  

Dans la deuxième étape, Cerenis comptait confirmer le nombre de doses à administrer aux patients 
post-{/! Ŝƴ ǎΩŀǇǇǳȅŀƴǘ ǎǳǊ ƭŜǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀǳȄ ŜƴǎŜƛƎƴŜƳŜƴǘǎ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ Ł ƭƻƴƎ ǘŜǊƳŜ ό{!a.! Ŝǘ ah59ύ 
ŘŞƧŁ ǊŞŀƭƛǎŞŜǎΣ Ł ǎŀǾƻƛǊΣ ǉǳΩǳƴ ǊŞƎƛƳŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ƛƴǘŜƴǎƛŦ ŘŜ Ǉƭǳǎ ŘŜ ǎƛȄ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ŎƻƴŦŝǊŜ 
un bénéfice clinique plus important. 

Ainsi Cerenis vient de terminer CARAT, ǳƴŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ ƳƛǎŜ ŀǳ Ǉƻƛƴǘ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ 
utilisant l'IVUS ŎƻƳƳŜ ƳŞǘƘƻŘŜ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ōŞƴŞŦƛŎŜǎ ǎǳǇǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜǎ ǉǳƛ ǇƻǳǾŀƛŜƴǘ être 
ƻōǘŜƴǳǎ Ŝƴ ŀǳƎƳŜƴǘŀƴǘ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ŘŜ CER-001 à 10, plutôt que les 6 administrées 
dans CHI SQUARE.  

Dans cette étude dénommée CARAT, à deux bras contrôlée par placebo, chez 301 patients 
présentant un SCA, la dose de 3 mg/kg de CER-001, efficace dans la réduction de la plaque 
ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŎƻƳƳŜ ŘŞƳƻƴǘǊŞ Řŀƴǎ ƭΩŀƴŀƭȅǎe de CHI SQUARE réalisée par le SAHMRI, a été testée 
dans un régime de traitement de 10 administrations de CER-001 sur neuf semaines (plutôt que les 
6 ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ǎǳǊ Ŏƛƴǉ ǎŜƳŀƛƴŜǎ ǳǘƛƭƛǎŞŜǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘΩŜȄǇƭƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘƻǎŜǎ /IL {v¦!w9ύ 
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(schéma 20). [ΩŞǘǳŘŜ CARAT a été réalisée principalement dans quatre pays (Hongrie, Etats-Unis, 
Pays-Bas et Australie). 

[ΩƻōƧŜŎǘƛŦ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ était la variation statistiquement significative du pourcentage 
ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ όt!±ύ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀǳ ǇƭŀŎŜōƻ ǎǳǊ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ƭŀ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴΣ ǘŜƭƭŜ ǉǳŜ 
définie dans le protocole de CARAT, de manière statistiquement significative.  

L'étude a été conduite par le SAHMRI, et le Pr Stephen Nicholls en a été ƭΩƛƴǾŜǎǘƛƎŀǘŜǳǊ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭΣ ŀǾŜŎ 
un comité de pilotage composé des Professeurs Steven Nissen (Cleveland Clinic, Etats-Unis), John 
Kastelein (Academic Medical Center, Amsterdam, Pays Bas), Kausik Ray (Professor of Public Health, 
Department of Primary Care and Public Health, Imperial College London, Londres, Royaume-Uni), 
Gregory Schwartz (Professor of Medicine, University of Colorado, Denver, États-Unis), Béla Merkely 
(Centre cardiaque et vasculaire, Université Semmelweis, Budapest, Hongrie) et Stephen Worthley 
(CVIU, Royal Adelaide Hospital, Adelaide, Australie). 

 

Schéma 20 Υ 5ŜǎƛƎƴ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ 

[Ŝǎ ƛƴƴƻǾŀǘƛƻƴǎ ƳŀƧŜǳǊŜǎ ƛƴŎƻǊǇƻǊŞŜǎ Řŀƴǎ ƭŀ ŎƻƴŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ étaient les suivantes : 

¶ wŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǇǊŞǎŜƴǘŀƴǘ ŘŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘŜǎΦ 

o [ŀ ǎŞƭŜŎǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǾŜŎ ǳn volume de plaque plus élevé était 
censé ŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭŜ ǎƛƎƴŀƭ Řǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΣ 
donnant plus de « marge » pour démontrer par la méthode IVUS une régression de 
la plaque induite par CER-00155.  

o Lƭ ŀ ŞǘŞ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ǉǳΩǳƴ Ǉƭǳǎ ƎǊŀƴŘ ǾƻƭǳƳŜ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜ Ł ƭΩŜƴǘǊŞŜ ǇŜǊƳŜǘ ŘŜ ƳƛŜǳȄ 
mesurer la variation induite par le traitement56.  
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¶ Administration de la dose optimale (3 mg/kg) un plus grand nombre de fois. 

o Les données de la courbe dose-réponse indiquaiŜƴǘ ǉǳΩƛƭ était préférable de faire un 
Ǉƭǳǎ ƎǊŀƴŘ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ Ł ƭŀ ŘƻǎŜ ƻǇǘƛƳŀƭŜ ŘŜ CER-ллм Ǉƭǳǘƾǘ ǉǳΩǳƴ 
plus petit ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ŎƘŀŎǳƴŜ Ł ǳƴŜ ŘƻǎŜ Ǉƭǳǎ ŞƭŜǾŞŜΦ 

o [ΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ŘŜ с à 10 au total auraient dû 
continuer à augmenter lΩŜŦŦŜǘ Řǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ǎǳǊ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƳŀƛǊŜ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΣ 
conformément à ce qui avait été observé dans SAMBA et MODE. 

o [Ŝǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ŘΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŎƘǊƻƴƛǉǳŜ ŘŜǎ Ŝǎǎŀƛǎ {!a.! Ŝǘ ah59 suggéraient 
ƭΩƛƴƴƻŎǳƛǘŞ ŘŜ ŘƻǎŜǎ ǎǳǇǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜǎ (données confirmées grâce à CARAT). 

 

6.4. Le traitement de la FPHA par CER-001, une opportunité ŘΩŜƴǘǊŜǊ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘé à 
court terme 

6.4.1. Base moléculaire et génétique de la FPHA 

[ΩƘȅǇƻŀƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ όζ ƭŀ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ ƻǳ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘŜ I5[ ») est un terme général défini 
cliniquement comme une pathologie où le taux de cholestérol HDL est inférieur à 40 mg/dl 
(1,0 ƳƳƻƭκƭύ ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜΣ ƻǳ рл mg/dl (1,3 mmol/l) chez la femme.  

Dans un très petit pourcentage de la population, en particulier chez les patients avec les taux les plus 
bas de cholestérol HDL, se trouvent des patients affectés par un défaut génétique qui modifie les 
éléments entrant dans la composition des particules HDL, le processus de synthèse des particules 
HDL pré-bêta, les étapes de maturation en particule HDL mature ou les taux de catabolisme (la 
ŘŜǎǘǊǳŎǘƛƻƴ Ŝǘ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜǎ ŘŜǎ I5[ύΦ /Ŝ ǎƻƴǘ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘŜ CtI! όFamilial 
Primary HypoAlphalipoproteinemiaύΣ ǳƴ ŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜǎ ŎƻƳƳŜ ƭΩƛƴŘƛǉǳŜ ƭŜǎ 
adjectifs « familiale et primaire ηΦ bΩƛƳǇƻǊǘŜ ƭŜǉuel de ces défauts, seul ou en combinaison avec 
ŘΩŀǳǘǊŜǎΣ ǇŜǳǘ şǘǊŜ ƭŀ ŎŀǳǎŜ ŘΩǳƴ ǘǊŝǎ ŦŀƛōƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ Ŝƴ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴΦ /Ŝǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ 
sont ceux qui présentent le risque le plus élevé de maladies cardiovasculaires, car la voie RLT 
endogène est pratiquement absente chez eux. 

Les patients atteints de FPHA présentent des niveaux de cholestérol HDL généralement en dessous 
du 1er percentile et ont souvent subi des événements cardiovasculaires précoces.  

La FPHA est définie par : 

¶ Un critère clinique Υ ǳƴ ƴƛǾŜŀǳ ŘΩŀǇƻ!-I inférieur à 70 mg/dl, à comparer à une concentration 
ƴƻǊƳŀƭŜ ŘΩŀǇƻ!-L ŘΩŜƴǾƛǊƻƴ мпл mg/dl57, 

¶ Et/ou un critère génétique reflété par: 

o {ƻƛǘ ǳƴ ŘŞŦŀǳǘ Ŏƻƴƴǳ Řŀƴǎ ƭΩǳƴ ŘŜǎ ƎŝƴŜǎ ǊŜǎǇƻƴǎŀōƭŜǎ ŘŜ ƭŀ ǎȅƴǘƘŝǎŜ ƻǳ ŘŜ ƭŀ 
maturation des particules HDL, et/ou 

o Soit des antécédents familiaux de taux bas de cholestérol HDL ou de maladie 
cardiovasculaire précoce. 

9ƴ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘŜ ǘǊƻǳōƭŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǉǳŜ ƛŘŜƴǘƛŦƛŀōƭŜΣ ǳƴ ǘŀǳȄ ǘǊŝǎ ōŀǎ ŘΩŀǇƻ!-I ou un très faible nombre 
de particules HDL se rapporte le plus probablement à une cause génétique. Toutes les causes 
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ƎŞƴŞǘƛǉǳŜǎ ŘŜ ƭŀ ŎŀǊŜƴŎŜ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ŜƴŎƻǊŜ ŞǘŞ ǇƭŜƛƴŜƳŜƴǘ ŎŀǊŀŎǘŞǊƛǎŞŜǎΦ 
bŞŀƴƳƻƛƴǎΣ ŘŜǎ Ƴǳǘŀǘƛƻƴǎ Řŀƴǎ ƭŜǎ ƎŝƴŜǎ ŘŜǎ ǇǊƻǘŞƛƴŜǎ ŎǊƛǘƛǉǳŜǎ Řǳ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ ŘŜ ƭΩI5[ 
entraînant une baisse du noƳōǊŜ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ Ŝƴ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ ƻƴǘ ŞǘŞ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞŜǎΦ Lƭ ǎΩŀƎƛǘ des 
protéines suivantes : 

¶ ƭΩŀǇƻ!-I, la principale protéine structurante des HDL Υ ƭŀ ŎŀǊŜƴŎŜ ŘΩŀǇƻ!-I est débilitante et 
chronique, car elle entraîne une sévère carence en HDL.  

¶ ƭΩ!./!мΣ la protéine contrôlant la sortie du cholestérol cellulaire : les mutations du 
gène ŎƻŘŀƴǘ ǇƻǳǊ ƭΩ!./!м ƳŝƴŜƴǘ Ł ŘŜǎ ǇǊƻǘŞƛƴŜǎ ŘŞŦŜŎǘǳŜǳǎŜǎ ƻǳ ƴƻƴ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƭƭŜǎ 
entraînant des niveaux fortement diminués de cholestérol HDL. La maladie de Tangier résulte 
ŘΩǳne mutation touchant les deux chromosomes homologues.  

¶ la lécithine-ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŀŎȅƭǘǊŀƴǎŦŞǊŀǎŜ ό[/!¢ύΣ ŎŀǘŀƭȅǎŜ ƭΩŜǎǘŞǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ : la 
[/!¢ ǇŜǊƳŜǘ ŀǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜ ǎΩŀƴŎǊŜǊ Ǉƭǳǎ ŦƻǊǘŜƳŜƴǘ Řŀƴǎ ƭŀ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ I5[ ; sa carence 
empêche la maturation de celle-ci58. Le défaut total en LCAT est désigné par le terme de 
« Déficience familiale en LCAT η Ŝǘ ǎΩƛƭ Ŝǎǘ ǇŀǊǘƛŜƭΣ ƛƭ ǎŜ ǘǊŀŘǳƛǘ ǇŀǊ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ζ Fish-eye 
Disease ». 

Ces mutations entraînent une déficience en apoA-I et une réduction des taux de particules HDL en 
ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ Ŏŀǳǎŀƴǘ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ƻǳ ƭŀ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ ŘŜ ƭŀ ŎŀǇŀŎƛǘŞ w[¢Σ Ŝǘ ǇŀǊ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴǘ ƭΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ 
cholestérol dans les tissus périphériques (ce qui provoque le développement de maladies 
cardiovasculaires précoces, et ce quel que soit le niveau de cholestérol LDL59).  

6.4.2. Épidémiologie et prévalence de la FPHA en Amérique du Nord et en Europe 

[ΩŀōǎŜƴŎŜ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ƭŀ CtI! ŀ ŜƴǘǊŀƞƴŞ ǳƴ ŘŞǇƛǎǘŀƎŜ ƭƛƳƛǘŞ ŘŜ 
cette carence : les patients sont identifiés seulement quand ils présentent un événement 
cardiovasculaire précoce ou quand un membre de la famille présentant un événement 
cardiovasculaire se trouve avoir un nombre de particules HDL nul ou faible. Ainsi, de nombreux 
patients ayant un faible nombre de particuleǎ I5[ ŘŜƳŜǳǊŜƴǘ ƴƻƴ ŘƛŀƎƴƻǎǘƛǉǳŞǎ ƧǳǎǉǳΩŁ ŎŜ ǉǳΩǳƴ 
ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ŘŞŎƭŜƴŎƘŜǳǊ ƭŜǎ ǇƻǊǘŜ Ł ƭΩŀǘǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻŦŜǎǎƛƻƴƴŜƭǎ ŘŜ ǎŀƴǘŞΦ 

La base de données NHANES III fournit des données sur la concentration en apoA-I chez 12 869 sujets 
américains, ce qui constitue un échantillon représentatif de la population des États-Unis en termes 
de concentration en apoA-I et du nombre de particules HDL. En regroupant tous les sujets présentant 
ǳƴ ǇƘŞƴƻǘȅǇŜ ŘŜ ŦŀƛōƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[Σ ŀǾŜŎ ŎƻƳƳŜ ŎǊƛǘŝǊŜ ǳƴ ƴƛǾŜŀǳ ŘΩŀǇƻ!-I inférieur à 
70 mg/dl, la prévalence des sujets affectés est de 39/100 000 (0,039 %), avec une prévalence 
comparable déterminée pour la population européenne.  

En conséquence, les patients regroupés sous le terme générique FPHA représentent une population 
de maladie rare estimée par Cerenis à environ 100 000-150 000 sujets aux États-Unis et en Europe. 
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 Harchaoui, K., et al. Abstract 1099: Reduced Fecal Sterol Excretion in Subjects with Low HDL Cholesterol Levels. Circulation. 
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Schéma 22 Υ 5ƛǎǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŎƻƴŎŜƴǘǊŀǘƛƻƴ ŘΩŀǇƻ!-I de la population des États-Unis
60

 

Au sein de cette population, la population correspondant à certaines mutations génétiques 
ƛŘŜƴǘƛŦƛŞŜǎ ŀ ŞǘŞ ŜǎǘƛƳŞŜ ǇŀǊ ƭΩ!ƎŜƴŎŜ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ Řǳ aŞŘƛŎŀƳŜƴǘ ό9a!, European Medicines 
Agency) sur la base des seules publications existantes justifiant les populations des deux désignations 
de médicaments orphelins attribuées à Cerenis. La prévalence de la déficience en apoA-I 
homozygote/hétérozygote (< 0,01/10 000) est estimée à environ 500 personnes en Europe. De 
même, la prévalence de la déficience en ABCA1 homozygote/hétérozygote (< 0,01/10 000) est 
estimée à environ 500 personneǎ Ŝƴ 9ǳǊƻǇŜΦ [ŀ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ Ŝƴ [/!¢ ƘƻƳƻȊȅƎƻǘŜ ǎŜǳƭŜƳŜƴǘ όŎΩŜǎǘ-à-
dire, sans les patients hétérozygotes) est estimée à environ 0,001/10 000, soit environ 50 personnes 
en Europe61.  

Ces résultats appuient la conclusion que les patients FPHA, souffrant de défauts génétiques se 
manifestant par une déficience de HDL, représentent une population clinique vraiment unique avec 
un important besoin médical non satisfait.  

6.4.3. Prise en charge de la FPHA 

6.4.3.1. Absence de traitement spécifique 

" ŎŜ ƧƻǳǊ ƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ Ǉŀǎ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜnt spécifique pour les déficiences en apoA-I, en ABCA1, ou en 
[/!¢Φ !ǳŎǳƴ ǇǊƻŘǳƛǘ ǇƘŀǊƳŀŎŜǳǘƛǉǳŜ ƴΩŜǎǘ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ŀǳǘƻǊƛǎŞ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜǎ 
en apoA-I, en ABCA1 ou en LCAT.  

Cerenis a bénéficié en août 2014 de deux désignations de maladie orpheline pour le traitement des 
carences en apoA-I et ABCA1. 

CER-ллм ŀ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ǉǳΩƛƭ Şǘŀƛǘ ōŞƴŞŦƛǉǳŜ ŎƘŜȊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŘŞŦƛŎƛŜƴǘǎ Ŝƴ [/!¢Σ Ŝǘ ŎŜ ƳşƳŜ Ŝƴ 
ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘΩŜǎǘŞǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴΦ /ŜǊŜƴƛǎ ŜƴǘŜƴŘ ǊŜŎǊǳǘŜǊ ŎŜ ǘȅǇŜ ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Řŀƴǎ ǳƴŜ ŀǳǘǊŜ ŞǘǳŘŜ ŀŦƛƴ Ře 
développer également cette indication. 

                                                            
60
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Une désignation de maladie orpheline (EU/3/12/1051) pour le traitement de la carence en LCAT a été 
ŀŎŎƻǊŘŞŜ ǇŀǊ ƭΩ!ƎŜƴŎŜ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ Řǳ aŞŘƛŎŀƳŜƴǘ Ł !ƭǇƘŀŎƻǊŜ tƘŀǊƳŀ [ƛƳƛǘŜŘΣ wƻȅŀǳƳŜ-Uni, pour 
l'utilisation de la LCAT recombinante humaine, le 10 octobre 2012 (ACP-501, MEDI-6012). 
/ŜǇŜƴŘŀƴǘΣ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ŎŜ ǇǊƻŘǳƛǘ Ŝǎǘ ŜƴŎƻǊŜ Ł ƭΩŞǘŀǘ ŘŜǎ ǇǊŜƳƛŜǊǎ Ŝǎǎŀƛǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ǇƻǳǊ ƭŀ 
ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ Ŝƴ [/!¢ΣΦ !ǇǊŝǎ ƭŜ ǊŀŎƘŀǘ ŘΩ!ƭǇƘŀŎƻǊŜ ǇŀǊ !ǎǘǊŀ ½ŜƴŜŎŀ Ŝƴ нлмоΣ ƭŀ [/!¢ ǊŜŎƻƳōƛƴante est 
maintenant developpée sous le code MEDI6012 pour le traitement de patients souffrant 
ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ62. 

La prise en charge actuelle des patients atteints de FPHA est donc très limitée et se concentre sur le 
ŎƻƴǘǊƾƭŜ ŘŜ ƭΩŀƭƛƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Ŝǘ ǎǳǊ ǳƴŜ ǇƘarmacothérapie agressive visant à baisser le cholestérol LDL. 
Lƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ ŀǳŎǳƴ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜ ǉǳƛ ǇǳƛǎǎŜ ŘƛǊŜŎǘŜƳŜƴǘ ǊŞǘŀōƭƛǊ ŘŜǎ ƴƛǾŜŀǳȄ 
normaux et efficaces de particules HDL. 

6.4.3.2. Effets limités des thérapies LDL  

Comme déjà indiqué, les ǘƘŞǊŀǇƛŜǎ [5[ ƻƴǘ ƳƻƴǘǊŞ ǉǳΩŜƭƭŜǎ ǇƻǳǾŀƛŜƴǘ ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜǎ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ 
ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ŘΩǳƴ ǘƛŜǊǎ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴǎ ŀǘǘŜƛƴǘŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ƎŞƴŞǊŀƭƛǎŞŜ Ŝǘ ǎƻƴǘ ŘƻƴŎ 
devenues le traitement standard dans la prise en charge du risque cardiovasculaire. Néanmoins, de 
nombreux patients atteints de FPHA ont des niveaux de LDL relativement « normaux », étant donné 
ǉǳŜ ƭŜǳǊ ǇƘȅǎƛƻǇŀǘƘƻƭƻƎƛŜ Ŝǎǘ ŘǳŜ Ł ǳƴ ŘȅǎŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƳŜƴǘ Řǳ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ǉƭǳǘƾǘ ǉǳΩŁ ǳƴ ŜȄŎŝǎ ŘΩŀǇǇƻǊǘ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ les LDL. Le traitement hypolipidémiant 
ƛƴǘŜƴǎƛŦ ƴΩŀǳǊŀ ŘƻƴŎ ǉǳΩǳƴ ŜŦŦŜǘ ƭƛƳƛǘŞ ; par conséquent, une proportion importante du risque 
cardiovasculaire résiduel reste sans réponse et ne peut être traitée que par une thérapie chronique 
spécifique ciblée sur lŜǎ I5[Σ ƭŀ ǎŜǳƭŜ Ł ƳşƳŜ ŘŜ ǊŞǇƻƴŘǊŜ Ł ŎŜǎ ŎŀǊŜƴŎŜǎ Ŝƴ I5[ ŘΩƻǊƛƎƛƴŜǎ 
génétiques. 

6.4.4. Justification thérapeutique 

Le principe thérapeutique fondamental pour le traitement de la FPHA est que le déséquilibre lié à la 
voie RLT est traitable par une thérapie de remplacement utilisant une particule HDL pré-bêta 
ŎƻƴǘŜƴŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I humaine recombinante conçue par bio-ingénierie. La logique de la thérapie 
I5[ Ŝǎǘ ǉǳŜ ƭŜ ǊŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ Řǳ ŦƭǳȄ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ ƭŀ ǾƻƛŜ w[¢ ŘŜǾǊŀƛǘ ŎƻƴŘǳƛǊŜ Ł ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ 
du cholestérol accumulé dans les parois vasculaires et réduire les événements cardiovasculaires ainsi 
ǉǳŜ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǎȅƳǇǘƾƳŜǎ ŘŜ ŎŀǊŜƴŎŜΦ 

6.4.5. 5ŜǳȄ ŘŞǎƛƎƴŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ ƻǊǇƘŜƭƛƴ ƻƴǘ ŞǘŞ ŀŎŎƻǊŘŞŜǎ ǇŀǊ ƭΩ!9a 

En Europe, deux désignations de médicaments orphelins ont été accordées à Cerenis pour 
ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ CER-ллмΣ ƭΩǳƴŜ Řŀƴǎ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘŜ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ Ŝƴ !./!м Ŝǘ 
ƭΩŀǳǘǊŜ ǇƻǳǊ ŎŜǳȄ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘŜ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ Ŝƴ ŀǇƻ!-I63.  

[Ŝ Ŧŀƛǘ ŘΩŀǾƻƛǊ ƻōǘŜƴǳ ŎŜǎ ŘŞǎƛƎƴŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜǎ ǇƻǳǊ ƭΩ9ǳǊƻǇŜ permet à la Société 
ŘΩŜƴƎŀƎŜǊ ƭŀ ǇƻǳǊǎǳƛǘŜ ŘŜ ǎŜǎ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜǎ Ŝƴ ōŞƴŞŦƛŎƛŀƴǘ ŘΩŀǾŀƴǘŀƎŜǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎΣ ŘΩŀǎǎƛǎǘŀƴŎŜ Ł ƭŀ 
ŘŞŦƛƴƛǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊƻǘƻŎƻƭŜ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ǇŀǊ ƭΩ!ƎŜƴŎŜ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ Řǳ aŞŘƛŎŀƳŜƴǘΣ Ŝǘ ŘŜ 
ƭΩŜȄŎƭǳǎƛǾƛǘŞ Řǳ ƳŀǊŎƘŞ ǇƻǳǊ ǳƴŜ ŘǳǊŞŜ ŘŜ мл ŀƴǎ ǳne fois le médicament approuvé64. 

Si des données cliniques supplémentaires positives sont obtenues dans la déficience en LCAT, Cerenis 
pourrait recevoir une troisième désignation de médicament orphelin. 
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Les sous-ensembles imbriqués de populations de patients FPHA sont représentés ci-dessous :  

 

Schéma 23 : Population vérifiable atteinte de FPHA 

Sur la population totale estimée par prévalence, soit 100 à 150 000 personnes, la population FPHA, 
caractérisée par une déficience en apoA-I et des défauts génétiques, est estimée à 50 à 70 000 
ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǇƻǳǊ ƭΩ9ǳǊƻǇŜ Ŝǘ ƭΩ!ƳŞǊƛǉǳŜ Řǳ bƻǊŘ όŞǘǳŘŜ ζ Assessment of CER-001 in FPHA » réalisée par 
DefinedHealth en juin 2014 auprès de 40 centres spécialisés aux Etats-Unis), étant rappelé que tous 
ƭŜǎ ŘŞŦŀǳǘǎ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜǎ ƴΩƻƴǘ pas été identifiés à ce jour. 

Sur la base de cette même étude et des données communiquées par les spécialistes interrogés, une 
population de 5 à 6 000 patients (dont 60% en Amérique du Nord et 40% en Europe) présentant un 
défaut génétique pour les gènes codant en apoA-I, ABCA1 et/ou LCAT, a été estimée et constitue, à 
ce jour, les premiers patients qui sont d'ores et déjà identifiés et qui pourront être traités dès 
l'autorisation de mise sur le marché accordée. 

6.4.6. 5ŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜ Ŝǘ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ ŘΩƘƻƳƻƭƻƎation pour la FPHA 

Cerenis développe le CER-001 pour traiter les patients atteints de défauts dans la synthèse ou la 
maturation des particules HDL (FPHA). Pour accélérer le premier accès de CER-001 au marché, 
Cerenis recherche une autorisation de mise sur le marché chez une population ciblée, atteinte de 
FPHA génétiquement confirmée et avec des antécédents reconnus de maladie coronarienne. 

À ce jour, le programme de développement du CER-001 pour la FPHA se compose de deux études 
ŀǳƧƻǳǊŘΩƘǳƛ ŀŎƘŜǾŞŜǎ :  

¶ une étude de phase I terminée chez des volontaires sains, et  

¶ une étude de phase II (SAMBA) de validation de concept chez des sujets présentant des 
défauts dans les gènes connus de synthèse ou de maturation des particules HDL (voir 
paragraphe 6.2.1 du présent chapitre). 

Cerenis mène actuellement TANGO, une étude de phase III portant sur un plus grand nombre de 
patients atteints de FPHA.  
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6.4.6.1. /ŀǊŀŎǘŞǊƛǎǘƛǉǳŜǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ¢!bDh 

¢!bDh ǎƻǳǘƛŜƴŘǊŀ ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳƛǎŜ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞ ƛƴƛǘƛŀƭŜ Řǳ CER-001 pour traiter les patients 
atteints de FPHA définie génétiquement (déficience en apoA-I et ABCA1).  

[ΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL Ŝǎǘ ƳŜƴŞŜ ŀǳȄ ;ǘŀǘǎ-¦ƴƛǎΣ ŀǳ /ŀƴŀŘŀ Ŝǘ Ŝƴ 9ǳǊƻǇŜΦ [ΩŜǎǎŀƛ ¢!bDh Ŝǎǘ ǳƴŜ ŞǘǳŘŜ 
multicentrique, en double aveugle et comparée à un placebo, deǎ ŜŦŦŜǘǎ ŘŜ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŎƘǊƻƴƛǉǳŜ Řǳ 
CER-ллм ǎǳǊ ƭΩŀǇƻ!-I et la paroi vasculaire chez 30 sujets atteints de FPHA définie génétiquement. 

[ΩƻōƧŜŎǘƛŦ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ Ŝǎǘ ŘΩŞǾŀƭǳŜǊ ƭΩƛƳǇŀŎǘ ŘŜ ǎƛȄ Ƴƻƛǎ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ǇŀǊ CER-001 sur la surface 
médiane de paroi vasculaire (MVWA) de la carotide à partir de coupes sériées déterminée par IRM, 
ƭƻǊǎǉǳΩƛƭ Ŝǎǘ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŞ Ł ŘŜǎ ǎǳƧŜǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘŜ CtI! ŘŞŦƛƴƛŜ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜƳŜƴǘΣ ŀȅŀƴǘ ŘŜǎ ŀƴǘŞŎŞŘŜƴǘǎ 
ŘΩƛƴǎǳŦŦƛǎŀƴŎŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴƴŜ Ŝǘ ŘŜǎ ǎƛƎƴŜǎ ŘΩŞǇŀƛǎǎƛǎǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƻƛ ǾŀǎŎǳƭŀƛre des carotides. 

5ŀƴǎ ƭŀ ǇƘŀǎŜ ŘΩƛƴŘǳŎǘƛƻƴΣ ƭŜǎ ǎǳƧŜǘǎ ǊŜœƻƛǾŜƴǘ ǳƴ ǇƭŀŎŜōƻ ƻǳ Řǳ CER-001 (à la dose de 8 mg/kg) une 
fois par semaine pendant 8 semaines (9 ŘƻǎŜǎ ŀǳ ǘƻǘŀƭύΣ ǎǳƛǾƛŜ ŘΩǳƴŜ ǇƘŀǎŜ ŘΩŜƴǘǊŜǘƛŜƴ ŘŜ 
16 ǎŜƳŀƛƴŜǎ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ ŘŜǳȄ ǎŜƳaines. Dans la phase de sécurité, qui suit 
ƛƳƳŞŘƛŀǘŜƳŜƴǘ ƭŀ ǇƘŀǎŜ ŘΩŜƴǘǊŜǘƛŜƴΣ ƭŜǎ ǎǳƧŜǘǎ ŎƻƴǘƛƴǳŜǊƻƴǘ ƭŜǎ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ ŘŜǳȄ 
semaines dans le même groupe de traitement, pendant 24 semaines supplémentaires (schéma 24). 

;ǘŀƴǘ ŘƻƴƴŞ ǉǳŜ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŘŜ ƭŀ ǇŞǊƛǇƘŞǊƛŜ ǇŀǊ ƭŜ CER-ллм ǎΩŜŦŦŜŎǘǳŜ 
ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƳƳŜƴǘ Ŝǘ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛǾŜƳŜƴǘ ŀǾŜŎ ŎƘŀǉǳŜ ŘƻǎŜΣ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ ƳşƳŜ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ŘƻǎŜǎ 
que dans SAMBA, mais administrées une fois par semaine, devrait être suffisante pour atteindre le 
ƳşƳŜ ŜŦŦŜǘ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜΣ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩƛƴŘǳŎǘƛƻƴΦ [Ŝ ǊŞƎƛƳŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ 
ŘŜǳȄ ǎŜƳŀƛƴŜǎ ŘŜ ƭŀ ǇƘŀǎŜ ŘΩŜƴǘǊŜǘƛŜƴ Řŀƴǎ ŎŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ Ŝǎǘ ƛŘŜƴǘƛǉǳŜ ŀǳ ǊŞƎƛƳŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ 
suivi dans SAMBA, qui a montré un bénéfice persistant et cumulatif des doses supplémentaires. 

/ŜǊŜƴƛǎ ǳǘƛƭƛǎŜǊŀ ƭΩƛƳŀƎŜǊƛŜ ǇŀǊ ǊŞǎƻƴŀƴŎŜ ƳŀƎƴŞǘƛǉǳŜ ƴǳŎƭŞŀƛǊŜ Ł о Tesla (IRM 3T) pour étudier 
ƭΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘϥŀǘƘŞǊƻƳŜΣ Ŝƴ ǳǘƛƭƛǎŀƴǘ ŘŜǎ ƳŜǎǳǊŜǎ ǉǳŀƴǘƛǘŀǘƛǾŜǎ Řŀƴǎ ƭŀ ŎŀǊƻǘƛŘŜ Ŝǘ 
ƭΩŀǊǘŝǊŜ ŦŞƳƻǊŀƭŜΦ  

 

Schéma 24 Υ 5ŜǎƛƎƴ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ¢!bDh 

[Ŝ ŘŜǎƛƎƴ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŀ ŞǘŞ Şǘŀōƭƛ Ŝƴ ŞǘǊƻƛǘŜ ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ ŀǾŜŎ ƭŜǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀǳȄ ŜȄǇŜǊǘǎ Řŀƴǎ ƭŜ ŘƻƳŀƛƴŜΣ 
à savoir les Professeurs John Kastelein et Erik Stroes (Academic Medical Center, Amsterdam, Pays-
Bas) et au cours de réunions avec les conseils scientifiques des agences réglementaires de différents 
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Ǉŀȅǎ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛƻƴ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜΦ [Ŝǎ ŘƛŦŦƛŎǳƭǘŞǎ Ł ǊŜŎǊǳǘŜǊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘŜ ŎŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ǊŀǊŜǎ ƻƴǘ 
été bien reconnues, et il a été confirmŞ ǉǳΩǳƴŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ ƳƻǊōƛŘƛǘŞ Ŝǘ ƳƻǊǘŀƭƛǘŞ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ 
ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇƻǎǎƛōƭŜ ŀǾŜŎ CER-001 chez ces patients en raison de la petite population de patients 
atteints de FPHA.  

Le recrutement du premier patient est intervenu au mois de décembre 2015. Les résultats de 
ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜǾǊŀƛŜƴǘ şǘǊŜ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜǎ Ŧƛƴ нлмтΦ 

6.4.6.2. Profil de sécurité et de tolérance 

Même si dans TANGO ƭΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ CER-001 dans une petite population sera basée sur 
un échantillon de petite taille, une base importante des données de sécurité est disponible prenant 
Ŝƴ ŎƻƳǇǘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŘŞƧŁ ǘǊŀƛǘŞŜǎ Řŀƴǎ ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ 
menées à ce jour par Cerenis65 :  

¶ 591 sujets au total ont reçu au moins une dose de CER-001 (sans compter TANGO qui est en 
cours et qui est réalisée en aveugle) ; 

¶ plus de 4 000 doses de CER-001 ont été administrées au cours des études de phase II (sans 
compter TANGO qui est en cours et qui est réalisée en aveugle); 

¶ CER-001 a été généralement bien toléré à toutes les doses, chez tous les sujets, avec un profil 
ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ƛƴŘŞǎƛǊŀōƭŜǎ ǎƛƳƛƭŀƛǊŜ Ł ŎŜƭǳƛ Řǳ ǇƭŀŎŜōƻ Τ 

¶ ŀǳŎǳƴ ǇǊƻōƭŝƳŜ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞ ŘŜ ƴŀǘǳǊŜ Ł ŜƳǇşŎƘŜǊ ƭŀ ǇƻǳǊǎǳƛǘŜ Řǳ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ƴΩŀ ŞǘŞ 
ƛŘŜƴǘƛŦƛŞ Ł ƭΩŜȄŀƳŜƴ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜǎΦ  

La base de données de sécurité disponible est considérée comme suffisamment robuste pour justifier 
le traitement chronique de la FPHA. 

6.4.7. Calendrier du Projet 

[Ŝ ŎŀƭŜƴŘǊƛŜǊ Ŝǘ ƭŜ ŘŞǊƻǳƭŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ¢!bDh ǉǳŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƳŝƴŜ ǎǳǊ ƭŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜǎ 
sont les suivants :  

 

 

 

                                                            
65

 Poster présenté au congrès European Society of Cardiology à Rome en 2016 : Clinical tolerability and safety of CER-001, a novel bio-
engineered pre-beta HDL-mimetic, across the clinical development programme. A. Corsini et al. 
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6.5. Stratégie de vente et de commercialisation  

La stratégie de Cerenis est basée sur une approche innovante qui repose sur le développement 
ŀŎŎŞƭŞǊŞ ŘΩǳƴŜ ƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊ ǳƴŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜκǊŀǊŜΣ ƭŀ CtI!Σ ǇŜǊƳŜǘǘŀƴǘ ǳƴŜ ƳƛǎŜ ǎǳǊ ƭŜ 
marché plus rapiŘŜΣ Ŝǘ Ŝƴ ǇŀǊŀƭƭŝƭŜ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀƴǘ ǳƴ 
marché considérable, la prévention post-SCA (traitement post événement cardiovasculaire, angine 
de poitrine ou infarctus du myocarde). 

Accès au marché directement pour les maladies orphelines 

" ƭΩƘŜǳǊŜ ŀŎǘǳŜƭƭŜΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŜƴǘŜƴŘ şǘǊŜ ƭŀ ǎŜǳƭŜ ƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ ǊŜǎǇƻƴǎŀōƭŜ ŘŜ ƭŀ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ 
CER-001 pour les maladies rares en Europe. Cette stratégie commerciale est réaliste et réalisable 
compte tenu de la position de CER-001, qui cible initialement les maladies orphelines (déficience en 
apoA-L Ŝǘ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ Ŝƴ !./!мύ Ŝǘ ǇŀǊ ƭŀ ǎǳƛǘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ CtI!Σ ŘŜǎ ƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴǎ ƎŞǊŞŜǎ 
par des spécialistes. Ces spécialistes sont identifiés et requièrent une force de vente relativement 
modeste pour interagir avec eux, par rapport à ce qui serait nécessaire au marché des soins primaires 
όŎΩŜǎǘ-à-dire des médecins généralistes). 

Cerenis sera en mesure de maîtriser le pré-lancement et démarrer les ventes de son premier produit, 
meilleur de sa catégorie, par une préparation solide et soutenue du marché. Cerenis entend mettre 
en place une force de vente et renforcer son organisation médicale et scientifique de façon 
progressive en préparation du lancement à la mi-2018 sur le marché des maladies orphelines (en 
prenant pour hypothèse que des données convaincantes se traduiront par un examen accéléré des 
autorités réglementaires). 

/ŜǊŜƴƛǎ ŀ ǘǊŀǾŀƛƭƭŞ ŀǾŜŎ ŘŜǎ ŜȄǇŜǊǘǎ Ŝƴ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ǊŀǊŜǎ ŀŦƛƴ ŘΩŞǘŀōƭƛǊ ǎƻƴ Ǉƭŀƴ ǎǘǊŀǘŞƎƛǉǳŜ ŘŜ ǾŜƴǘŜ Ŝǘ 
de marketing en Europe. 

Cerenis se préparera selon la stratégie détaillée ci-dessous : 

¶ tǊŜƳƛŝǊŜ ŞǘŀǇŜ Υ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŘΩ!ƳōŀǎǎŀŘŜǳǊǎ aŞŘƛŎŀǳȄκ{ŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜǎ ό!a{ύ ŀŦƛƴ ŘΩşǘǊŜ Ŝƴ 
contact avec les médecins des centres spécialisés dans les lipides qui soignent des patients 
atteints de FPHA. Ces Ambassadeurs les formeront sur le rôle clé des particules HDL et de la 
ǾƻƛŜ w[¢ Řŀƴǎ ƭŀ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ 

¶ Deuxième étape Υ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘΩŜƴǊŜƎƛǎǘǊŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘ ŘŜ ǊŞŦŞǊŜƴŎŜΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ 
prévoit que la préparation de la campagne de sensibilisation à la maladie soit assurée par 
une équipe constituée des équipes du développement clinique, des affaires médicales et 
ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜǎΣ Ŝǘ Řǳ ŘŞǇŀǊǘŜƳŜƴǘ ƳŀǊƪŜǘƛƴƎΦ [ΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ǎŜǊŀ ƭŀ Ŏƻƴǎƻƭidation du 
message scientifique et marketing et la préparation ultérieure de matériel promotionnel et 
de présentation, sur la base des données des études cliniques et du profil du produit cible. 

¶ Troisième étape : création de conseils consultatifs afin de sensibiliser les leaders et experts 
scientifiques au concept du transport retour des lipides en tant que stratégie thérapeutique, 
afin de renforcer le positionnement de CER-001 comme « first-and best-in-class ».  

¶ Quatrième étape : recrutement des premiers représentants des ventes dans les six mois 
précédant le lancement FPHA. 

¶ Cinquième étape : Cerenis évaluera les possibilités du marché nord-américain, soit avec un 
ǇŀǊǘŜƴŀƛǊŜ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭΣ ǎƻƛǘ ǇŀǊ ƭΩƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜ ŘŜ ǎŀ ǇǊƻǇǊŜ ƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭŜΣ Ŝƴ 
fonctƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ ŘŜ ǊŞƎƭŜƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŀǾŜŎ ƭŀ C5! ǉǳƛ ǎŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜǊŀ ŘΩƛŎƛ ƭŁΦ 

La stratégie globale pour mettre CER-001 sur le marché pour la FPHA tirera donc parti de 
ƭΩƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ ŎǊŞŞŜ ǇƻǳǊ ǎŀ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ : 
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¶ Première étape : en proposant la première thérapie ciblée sur les HDL qui arriverait sur le 
marché, Cerenis apporterait une percée thérapeutique innovante Řŀƴǎ ǳƴ ŘƻƳŀƛƴŜ ƧǳǎǉǳΩƛŎƛ 
ǊŜƳŀǊǉǳŀōƭŜ ǇŀǊ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘŜ ǘƘŞǊŀǇƛŜǎ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜǎΦ  

¶ Deuxième étape : Cerenis a mené des études de marché préliminaires auprès des 
prescripteurs, des autorités décidant du remboursement des médicaments et des 
organismes payeurs pour guider les hypothèses utilisées dans ses modèles financiers initiaux 
et ses prévisions de ventes. Cerenis entend construire une équipe de pharmaco-
épidémiologie et pharmaco-économie qui contactera de manière proactive les autorités de 
tarification et de remboursement dans le monde entier afin de démontrer la valeur du 
CER-001 dans les maladies cardiovasculaires auprès des payeurs et des autorités, et de 
négocier le prix de vente et le taux de remboursement. 

Le ŘŞǇƾǘ Řǳ ŘƻǎǎƛŜǊ ŘΩŜƴǊŜƎƛǎǘǊŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ƭΩ!aa ŘŜ CER-001 pour le traitement de la maladie 
orpheline est prévu sur le second semestre 2018 en Europe. Cerenis travaillera, en parallèle, le 
développement pour le marché nord-américain en fonction des discussions qui interviendront avec 
ƭŀ C5! ŘΩƛŎƛ ƭŁΦ !ǳ ǘƻǘŀƭΣ ƭŀ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ ŎƛōƭŜ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞŜ ǇŀǊ /ŜǊŜƴƛǎ Ŝǎǘ ŜǎǘƛƳŞŜ Ł ŜƴǾƛǊƻƴ р 000 à 
6 000 ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǇƻǳǊ ƭΩ9ǳǊƻǇŜ Ŝǘ ƭΩ!ƳŞǊƛǉǳŜ Řǳ bƻǊŘΣ Řƻƴǘ пл҈ ǇƻǳǊ ƭΩ9ǳǊƻǇŜΦ  

5ŀƴǎ ƭŀ ǇƭǳǇŀǊǘ ŘŜǎ ǇŀȅǎΣ /ŜǊŜƴƛǎ ǎΩŀǘǘŜƴŘ Ł ŎŜ ǉǳŜ ƭŀ ǇŞƴŞǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ǎƻƛǘ ǘǊŝǎ ǊŀǇƛŘŜΣ 
étant donné que ces patients ont généralement été identifiés par les cliniques spécialisées sur les 
lipides à un âge précoce (souvent avŜŎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ ŘŜ ƭŜǳǊ ŦŀƳƛƭƭŜύΣ Ŝǘ ǉǳŜ ƭŜǳǊǎ ƳŞŘŜŎƛƴǎΣ 
spécialistes, sont souvent les premiers à adopter de nouveaux traitements en raison du risque 
cardiovasculaire intrinsèque élevé associé à cette maladie. 

 

6.6. Un riche portefeuille de thérapies RLT innovantes 

/ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŘŞǾŜƭƻǇǇŞ ǳƴ ǊƛŎƘŜ ǇƻǊǘŜŦŜǳƛƭƭŜ ŘŜ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ƛƴƴƻǾŀƴǘǎΣ ŀǾŜŎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴ 
et basés sur la voie RLT, qui sont à différents stades de développement.  

Ces produits en développement ciblent le traitement des maladies cardiovasculaires ainsi que le 
traitement de maladies métaboliques associées, telles que la stéatose hépatique non-alcoolique 
(NASH). 

La Société concentrera ses efforts en priorité sur le succès de CER-001 dans le traitement de la FPHA 
tout en poursuivant le développement clinique de CER-нлф ǎǳƛǘŜ Ł ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩŜǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ 
phase I délivrée par les autorités réglementaires fin 2016 pour le traitement du NAFLD et de la NASH. 
Les programmes pourront par la suite être élargis grâce au portefeuille de produits de la Société, cf. 
schéma ci-dessous. 
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ϝ [ΩŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ LL /!w!¢ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŀǘǘŜƛƴǘ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛŎƛǇŀƭΦ Se référer au paragraphe 5.1.5 et chapitre сΦ 9ƴ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜΣ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ {/! ŀ ŞǘŞ ǎǳǎǇŜƴŘǳ Řŀƴǎ 

ƭΩŀǘǘŜƴǘŜ ŘΩǳƴŜ ŀƴŀƭȅǎŜ Ǉlus détaillée afin de comprendre les résultats obtenus.  

 

¶ CER-001 :  

o Hypercholestérolémie familiale : 

¦ƴŜ ŀǳǘǊŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL όah59ύ ŀ ǾŀƭƛŘŞ ƭΩƛƴǘŞǊşǘ ŘŜ CER-ллмΣ ŎŜǘǘŜ Ŧƻƛǎ Ł ƭΩŀǳǘǊŜ 
extrémité du spectre des mécanismes de régulation du cholestérol, à savoir, pour 
ƭΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜ ŦŀƳƛƭƛŀƭŜ όICύΣ ǳƴŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜ ƘŞǊŞŘƛǘŀƛǊŜ ŎŀǊŀŎǘŞǊƛǎŞŜ 
par un taux de cholestérol LDL nettement élevé due à une déficience en récepteur 
ŘŜǎ [5[Φ [ΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜ ŦŀƳƛƭƛŀƭŜ Ŝǎǘ ŘǳŜ Ł ǳƴ ŘŞŦŀǳǘ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜ ŘŜǎ 
ǊŞŎŜǇǘŜǳǊǎ ŘŜ [5[ ŜƴǘǊŀƞƴŀƴǘ ƭΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǘƛǎǎǳǎΣ ŘŜǎ 
ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ǇǊŞƳŀǘǳǊŞŜǎ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩǳƴ ǊƛǎǉǳŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ǘǊŝǎ 
élevé. Cette étude a atteint son objectif primaire, démontrant une réduction 
statistiquement siƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊŜ ŎŀǊƻǘƛŘŜ ŀǇǊŝǎ с mois de 
traitement bihebdomadaire. 

¶ CER-рнн Ŝǎǘ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ Ł ōŀǎŜ ŘŜ ǇŜǇǘƛŘŜ ŀƴŀƭƻƎǳŜ Ł ƭΩŀǇƻ!-I, en cours 
ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǎǘŞƴƻǎŜ ŘŜ ƭŀ ǾŀƭǾŜ ŀƻǊǘƛǉǳŜΦ 

¶ CER-209 est le premier candidat médicament dans sa catégorie, celle des agonistes du 
récepteur P2Y13 dispensés par voie orale. Les études précliniques ont montré que le CER-209 
agit sur la dernière étape de la voie RLT, augmente la reconnaissance des HDL par les 
réceptŜǳǊǎ ŘŜǎ I5[ ŀǳ ƴƛǾŜŀǳ Řǳ ŦƻƛŜ Ŝǘ ŦŀŎƛƭƛǘŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ Řŀƴǎ ƭŜǎ ǎŜƭƭŜǎΣ 
ŎƻƴŘǳƛǎŀƴǘ ŦƛƴŀƭŜƳŜƴǘ Ł ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ 9ƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜǎ ŜŦŦŜǘǎ 
métaboliques favorables observés sur le foie au cours des expériences précliniques, le 
CER-209 peut aussi offrir un mécanisme nouveau pour le traitement de la stéatohépatite non 
alcoolique (NASH).  

¶ CER-ллнΣ ǳƴ ŀƎƻƴƛǎǘŜ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜ ǇƻǳǊ ƭŜ tt!wʵΣ ŀ ŘŞƳƻƴǘǊŞ Řŀƴǎ ƭŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ǇǊŞŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ǎŀ 
ŎŀǇŀŎƛǘŞ Ł ŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭŜ ǘŀǳȄ ŘΩI5[Φ CER-002 a fait preuve dans la phase I de son excellent 
profil pharmacologique et de sécurité. Les maladies cibles potentielles incluent le syndrome 
métabolique, les maladies mitochondriales ainsi que le lupus érythémateux disseminé. 
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6.6.1. CER-001 : preuve de concept chez les patiŜƴǘǎ ǎƻǳŦŦǊŀƴǘ ŘΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜ 
familiale (FH) homozygotes 

[ΩŀōǎŜƴŎŜ ƻǳ ƭŜ ŘȅǎŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƳŜƴǘ ƎǊŀǾŜ ŘŜǎ ǊŞŎŜǇǘŜǳǊǎ ŘŜǎ [5[ ǇƻǳǊ ŎŀǳǎŜ ŘΩŀƴƻƳŀƭƛŜ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜ 
dégrade le métabolisme normal du LDL circulant (le « mauvais cholestérol »), conduisant à une 
augmentation sévère des taux de cholestérol total et de LDL. Le taux élevé de cholestérol LDL dès la 
ƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŜƴǘǊŀƞƴŜ ƭŜ ǊŞǘǊŞŎƛǎǎŜƳŜƴǘ ǇǊŞŎƻŎŜ ŘŜǎ ŀǊǘŝǊŜǎ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ǎŞǾŝǊŜ Ŝǘ 
ƎŞƴŞǊŀƭƛǎŞŜ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ ¢ƻǳǎ ƭŜǎ ǊŞǎŜŀǳȄ ŀǊǘŞǊƛŜƭǎ sont affectés, notamment les artères 
carotides, coronaires, iliaques et fémorales sont affectéeǎΦ [ΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜ ŦŀƳƛƭƛŀƭŜ Ŝǎǘ 
caractérisée par la survenance prématurée de maladies cardiaques. 

[ŀ ǇǊƛǎŜ Ŝƴ ŎƘŀǊƎŜ ŀŎǘǳŜƭƭŜ ƛƴŎƭǳǘ ƭŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ŘŜ ƭΩŀƭƛmentation et une pharmacothérapie agressive, 
principalement avec des statines, des inhibiteurs de MTP (inhibiteur de la protéine microsomale de 
transfert des triglycérides) ou des inhibiteurs de PCSK9 (anticorps contre la proprotéine convertase 
subtilisine/kexine-9). Les patients qui présentent des niveaux très élevés de cholestérol LDL en dépit 
ŘŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ƘȅǇƻŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŀƴǘǎ όƻǳ ǉǳƛ ƴŜ ǇŜǳǾŜƴǘ Ǉŀǎ ƭŜǎ ǘƻƭŞǊŜǊ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘΩŜŦŦŜǘǎ 
secondaires) sont traités par aphérèse LDL. Cette procédure filtre le sang du patient à travers une 
machine (pendant 4 heures au plus), sépare les lipides des autres constituants sanguins et réinjecte 
le sang débarrassé des lipides au patient, suivant un processus similaire à la dialyse pour les maladies 
rénales. 

[ΩŞǘǳŘŜ Ŏƭƛƴique MODE (« Modifying Orphan Disease Evaluation η ŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƳƻŘƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ 
maladie orpheline) achevée en début 2014, était une étude pilote multicentrique ouverte, de phase 
IIa visant à valider le concept que CER-ллм ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŦŀƛǊŜ ǊŞƎǊŜǎǎŜǊ ƭΩathérosclérose chez les patients 
atteints de FH homozygote. 

9ƴ Ǌŀƛǎƻƴ Řǳ ōŜǎƻƛƴ ŀƴǘƛŎƛǇŞ ŘΩǳƴ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŎƘǊƻƴƛǉǳŜ Řŀƴǎ ŎŜǘǘŜ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴΣ ǳƴ ǎŎƘŞƳŀ 
posologique différent de celui retenu dans les études chez les patients post-SCA a été choisi. Le 
ŎǊƛǘŝǊŜ ŘΩévaluation principal était le changement de la surface moyenne de la paroi vasculaire dans 
ƭΩŀǊǘŝǊŜ ŎŀǊƻǘƛŘŜ ŀǇǊŝǎ ŘƻǳȊŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ŘŜ 8 mg/kg de CER-001 effectuées à intervalles 
bihebdomadaires pendant 6 mois, et mesuré sur des coupes sériées par IRM 3T. 23 sujets ont été 
ƛƴŎƭǳǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜΦ 

[ΩŞǘǳŘŜ ah59 ŀ ŀǘǘŜƛƴǘ ǎƻƴ ƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƳŀƛǊŜΣ ŘŞƳƻƴǘǊŀƴǘ ǳƴŜ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ 
ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŘŜ ƭΩŀǊǘŝǊŜ ŎŀǊƻǘƛŘŜ ŀǇǊŝǎ с mois de traitement bihebdomadaire. Compte tenu du 
niveau de plaque supérieur de 10% environ chez ces patients par rapport à la population normale, la 
réduction moyenne de 2,53% de la surface moyenne de la paroi vasculaire (MVWA), représente 
ŜƴǾƛǊƻƴ нл҈ Řǳ ƳŀȄƛƳǳƳ ǘƘŞƻǊƛǉǳŜ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ ŘΩşǘǊŜ ŀǘǘŜƛƴǘ Ł ƭƻƴƎ ǘŜǊƳŜΣ ŎŜ qui est cliniquement 
significatif. Fait important, les bénéfices cumulatifs du traitement bihebdomadaire par CER-001 ont 
été observés en supplément des traitements déjà en place permettant une gestion optimale des 
lipides suivant les recommandations médicaƭŜǎ ŀŎǘǳŜƭƭŜǎΣ ȅ ŎƻƳǇǊƛǎ ƭΩŀǇƘŞǊŝǎŜ [5[Φ 

Une présentation scientifique de ces résultats a été faite dans la section " Etudes cliniques récentes" 
(Late Breaking Clinical Trials) au congrès de la Société Européenne ŘΩ!ǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ (EAS) à Barcelone, 
en juin 2014. [ΩŜƴǎŜƳōƭŜ des résultats fait ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ publication acceptée par ƭΩAmerican Heart 
Journal (« The effect of an Apolipoprotein A-I-containing HDL mimetic particle (CER-001) on carotid 

arthery wall thickness in patients with Homozygous Familial Hypercholesterolemia »). 66 

                                                            
66

 Hovingh, G. K., et al.. "The effect of an apolipoprotein A-I-containing high-density lipoprotein-mimetic particle (CER-001) on carotid artery 
wall thickness in patients with homozygous familial hypercholesterolemia: The Modifying Orphan Disease Evaluation (MODE) study." 2015  
Am Heart J 169(5): 736-742 
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En conclusion, CER-ллм ŀ ŀǇǇƻǊǘŞ ǳƴŜ ǾŀƭƛŘŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƻƴŎŜǇǘ Řŀƴǎ ǳƴŜ ƳŀƭŀŘƛŜ Ł ƭΩŀǳǘǊŜ ŜȄǘǊŞƳƛǘŞ 
du spectre de régulation du cholestérol, à savoir une maladie génétique rare entraînant des taux 
extrêmement élevés de cholestérol LDL, Ŝǘ ŀ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ǉǳŜ ƭŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ŘŜ ƭΩI5[ ǇŜǳǾŜƴǘ ǾŜƴƛǊ 
compléter les traitements hypolipidémiants.  

6.6.2. CER-209 

Le CER-нлф ǇǊƻǇƻǎŜ ǳƴ ƴƻǳǾŜŀǳ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴ Řŀƴǎ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ŘŜ 
certaines hépatites. 

6.6.2.1. Contexte 

La découverte dans le foie de la F1-ATPase et du récepteur tн¸мо όtн¸моǊύ ǉǳƛ ǊŞƎǳƭŜƴǘ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ 
par le foie du cholestérol HDL a amélioré la compréhension du métabolisme des HDL et ouvre de 
nouvelles voies pour développer des approches thérapeutiques67. Le récepteur P2Y13 est un membre 
de la famille bien connue des récepteurs P2Y, qui comprend notamment le récepteur P2Y12, cible de 
ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ Ł ǎǳŎŎŝǎ ǘŜƭǎ ǉǳŜ ƭΩŀƎŜƴǘ ŀƴǘƛ-thrombotique Clopidogrel (Plavix®). 

6.6.2.2. Justification 

9ƴ ǎǘƛƳǳƭŀƴǘ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜǎ ǊŞŎŜǇǘŜǳǊǎ ŘŜ I5[ ŀǳ ƴƛǾŜŀǳ Řǳ ŦƻƛŜΣ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇƻǳǊǊŀƛǘ 
être renforcée. 

[ŀ ǎǘƛƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Řǳ tн¸моǊ ŘŜǾǊŀƛǘ ŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭŀ ǊŜŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŘŜǎ I5[ ǇŀǊ ƭŜ ŦƻƛŜΣ 
ŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Řǳ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ όw[¢ύΣ Ŝǘ ŘƻƴŎ ŀǾƻƛǊ ǳƴ ƛƳǇŀŎǘ ǎǳǊ ƭŜ 
dévelƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΦ !ƛƴǎƛΣ ŀǳ ƭƛŜǳ ŘŜ ζ pousser » le cholestérol vers le foie en 
augmentant le nombre de particules HDL qui transportent le cholestérol, comme Cerenis le fait avec 
ƭŜǎ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ ŘΩI5[Σ ǳƴŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ P2Y13r entraînerait une meilleure « traction » 
du cholestérol HDL hors du corps par une activité accrue des récepteurs HDL hépatiques. Le 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǊŜǘƛǊŞ ŘŜ ƭŀ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ ǎŀƴƎǳƛƴŜ ǎŜǊŀƛǘ ŜƴǎǳƛǘŜ ƳƛŜǳȄ ŞƭƛƳƛƴŞ ŘŜ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ ǇŀǊ ƭŜ ŦƻƛŜ Ŝƴ 
passant dans les selles, cŜ ǉǳƛ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŎƻƴŘǳƛǊŜ Ł ǳƴŜ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΦ 

¦ƴ ŀǳǘǊŜ ŀǾŀƴǘŀƎŜ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ P2Y13r serait une amélioration du 
métabolisme hépatique global, étant donné que le flux accru de cholestérol au foie serait 
accompagné par une augmentation de la sécrétion du cholestérol et des lipides par la vésicule 
biliaire. Ceci devrait se traduire par un foie « plus sain ». 

6.6.2.3. CER-209 un nouveau composé « first in class » 

Cerenis a conçu de nouveaux agonistes spécifiques du P2Y13r (stimulateurs), ayant le potentiel 
ŘΩşǘǊŜ ŦƛǊǎǘ-in-class, dont une série qui comprend le CER-нлф ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŎƻƳǇƻǎŞǎΦ 5ŀƴǎ ƭŜǎ 
ŞǘǳŘŜǎ ŘŜ ǘƻȄƛŎƻƭƻƎƛŜΣ ŀǳŎǳƴ ǎƛƎƴŜ ŘŜ ǘƻȄƛŎƛǘŞ ƴΩŀ ŞǘŞ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞ Ŝƴ ŞǘǳŘŜǎ ǇǊŞŎƭƛƴƛǉǳŜǎ Ł ŘŜǎ ŘƻǎŜǎ 
ŀƭƭŀƴǘ ƧǳǎǉǳΩŁ улл mg/kg/jour. Ce résultat est cohérent avec un indice thérapeutique favorable, étant 
donné que les effets pharmacologiques ont été observés à des doses très faibles (inférieures à 
1 mg/kg/jour). 

Les tests in vitro et in vivo ont démontré une augmentation de la reconnaissance du cholestérol HDL 
par les cellules du foie (hépatocytes).  

                                                            
67

 Martinez, L. O., et al. Ectopic beta-chain of ATP synthase is an apolipoprotein A-I receptor in hepatic HDL endocytosis. Nature 2003, 421: 
75-79; Jacquet, S., et al. The nucleotide receptor P2Y13 is a key regulator of hepatic high-density lipoprotein (HDL) endocytosis." Cell Mol 
Life Sci 2005 62: 2508-2515. 
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La reconnaissance accrue par le foie des HDL entraîne une baisse du taux de cholestérol HDL (les HDL 
ƳŀǘǳǊŜǎ ŎƘŀǊƎŞŜǎ Ŝƴ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭύ Ŝǘ ǎΩŀŎŎƻƳǇŀƎƴŜ ŘΩǳƴŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ǎƻǳǘŜƴǳŜ ŘŜ la sécrétion de 
la vésicule biliaire, ce qui se traduit par une diminution des taux de triglycérides et de cholestérol 
dans le sérum et dans le foie. 

6.6.2.4. Indications 

La validation du concept étant établie, deux indications principales indépendantes sont envisagées 
Ŝƴ ǇŀǊŀƭƭŝƭŜ ǇƻǳǊ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜΥ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ƭŀ ǎǘŞŀǘƻǎŜ ƘŞǇŀǘƛǉǳŜ ƴƻƴ ŀƭŎƻƻƭƛǉǳŜ 
(NASH). 

6.6.2.4.1. Athérosclérose 

Les propriétés anti-athérosclérotiques du CER-209 ont été démontrées dans un modèle préclinique 
ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ68. 

[ΩŀŎǘƛǾité agoniste de CER-нлф ǎǳǊ ƭŜ ǊŞŎŜǇǘŜǳǊ tн¸мо Řǳ ŦƻƛŜ ŦŀǾƻǊƛǎŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜǎ I5[ ƳŀǘǳǊŜǎ 
ŎƘŀǊƎŞŜǎ Ŝƴ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǘ ǎΩŀŎŎƻƳǇŀƎƴŜ Ŝƴ ŎƻƳǇŜƴǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǎȅƴǘƘŝǎŜ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ 
nombre de petites particules HDL en circulation. La reconnaissance accrue des HDL matures par le 
ŦƻƛŜ ǇǊƻǾƻǉǳŜ ǳƴŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǎŞŎǊŞǘƛƻƴ ŘΩŀŎƛŘŜǎ ōƛƭƛŀƛǊŜǎΣ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǘ ŘŜ 
ǇƘƻǎǇƘƻƭƛǇƛŘŜǎ ǇŀǊ ƭŀ ǾŞǎƛŎǳƭŜ ōƛƭƛŀƛǊŜΣ ŜƴǘǊŀƞƴŀƴǘ ǳƴŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ 
dans les selles, et se traduit en fin ŘŜ ŎƻƳǇǘŜ ǇŀǊ ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΦ [ŀ ǾŀƭƛŘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜ 
principe a été renforcée par la démonstration in vivo de la spécificité du CER-209 pour la voie P2Y13r 
Ŝƴ ǳǘƛƭƛǎŀƴǘ ǳƴ ƳƻŘŝƭŜ ǇǊŞŎƭƛƴƛǉǳŜ ǾŀƭƛŘŞ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ό{ŎƘŞƳŀ 25)69. 

 

Schéma 25 ς Régression de la plaque par le CER-209 dans modèle préclinique validé 

                                                            
68

 Cerenis US Patent 8,349,833 (2013). 
69

 Goffinet, M., et al. P2Y13 receptor regulates HDL metabolism and atherosclerosis in vivo. PLoS ONE 2014 9(4): e95807. 
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6.6.2.4.2. NAFLD/NASH 

Cerenis a démontré que CER-209 réduit la stéatose hépatique, identifiant ainsi un nouveau 
ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ƘŞǇŀǘƛǘŜǎ ƎǊŀƛǎǎŜǳǎŜǎ ƴƻƴ ŀƭŎƻƻƭƛǉǳŜs (NAFLD, Non-
alcoholic fatty liver disease) et des stéatoses hépatiques non alcooliques70 (NASH, Non Alcoholic 
Steato Hepatitis). 

[ΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎƻǳŦŦǊŀƴǘ ŘŜ b!C[5 Ŝǘ ŘŜ b!{I Ŝǎǘ ƭŀ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜ ŘŜ 
ƭΩŞǇƛŘŞƳƛŜ ŎǊƻƛǎǎŀƴǘŜ ŘΩƻōŞǎƛǘŞ Řŀƴǎ le monde entier. Le NAFLD est la maladie hépatique chronique 
la plus répandue, affectant 20 à 40 %71 de la population mondiale. Elle se présente sous forme 
ŘΩƛƴŦƛƭǘǊŀǘƛƻƴǎ ƎǊŀƛǎǎŜǳǎŜǎ Řŀƴǎ ƭŜ ŦƻƛŜΣ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘŜǎ ŘŜ ƭŀ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ ŘΩŀƭŎƻƻƭΦ 9ƴǾƛǊƻƴ ǳƴ ǘƛŜǊǎ 
des patients atteints de NAFLD vont progresser vers la NASH, et 15 % des patients évolueront vers 
une cirrhose ou un carcinome hépatocellulaire. Il faut noter que les patients atteints de NAFLD 
présentent un risque plus élévé de maladies cardiovasculaires (CVD) et de mortalité cardiovasculare. 
Les patients atteints de NAFLD risquent plus de souffrir de maladies cardiovasculaires plutôt que de 
complications liées au foie. Cependant, on ne sait toujours pas si les NAFLD sont associées aux CVD 
en raison de la coexistence de multiples facteurs de risque de CVD ou si les NAFLD confèrent 
indépendamment un risque plus élevé de CVD, agissant comme un stimulus pro-athérogène. En fait, 
la plupart des patients atteints de NAFLD sont obèses ou en surpoids, et beaucoup ŘΩŜƴǘǊŜ ŜǳȄ 
ǎƻǳŦŦǊŜƴǘ ŘΩƘȅǇŜǊǘŜƴǎƛƻƴ ŀǊǘŞǊƛŜƭƭŜΣ ŘŜ ŘƛŀōŝǘŜ Ŝǘ ŘŜ ŘȅǎƭƛǇƛŘŞƳƛŜ ŀǘƘŞǊƻƎŞƴƛǉǳŜΣ ƭŜǎ ŎŀǊŀŎǘŞǊƛǎǘƛǉǳŜǎ 
cliniques du syndrome métabolique. Par conséquent le NAFLD est généralement considéré comme 
une expression hépatique du syndrome métabolique. 

Justification 
 
aşƳŜ ǎƛ ŀǳŎǳƴ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜ ƴΩŜǎǘ ŜƴŎƻǊŜ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜΣ ƭŜǎ ŘƛǊŜŎǘƛǾŜǎ ǊŞŎŜƴǘŜǎ ŘŜ ƭΩ!!{[5 
(« American Association for the Study of Liver Diseases ηΣ ŀǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴ ŀƳŞǊƛŎŀƛƴŜ ǇƻǳǊ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜǎ 
maladies hépatiques) recommandent la perte de poids, un changement de style de vie afin 
ŘΩƛƴŎƻǊǇƻǊŜǊ Ǉƭǳǎ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ǇƘȅǎƛǉǳŜΣ ƭŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ŘŜ ƭΩƘȅǇŜǊƎƭȅŎŞƳƛŜ Ŝǘ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ 
ƭΩƘȅǇŜǊƭƛǇƛŘŞƳƛŜΦ 

[ŀ ŘȅǎƭƛǇƛŘŞƳƛŜ όŜȄŎŝǎ ŘŜ ƭƛǇƛŘŜǎύ Ŝǎǘ ŦǊŞǉǳŜƳƳŜƴǘ ƻōǎŜǊǾŞŜ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘΩǳƴŜ 
stéatose hépatite non alcoolique, et le traitement de cette dyslipidémie joue un rôle essentiel dans la 
prise en charge globale de ces patients. Les statines sont des agents hypolipidémiants efficaces et 
ǊŞŘǳƛǎŜƴǘ ƭŜ ǊƛǎǉǳŜ ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎΦ /ŜǇŜƴŘŀƴǘΣ ǳn des effets secondaires des 
ǎǘŀǘƛƴŜǎ Ŝǎǘ ƭΩŞƭŞǾŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǘŀǳȄ ŘΩŜƴȊȅƳŜǎ ƘŞǇŀǘƛǉǳŜǎΣ Ŝǘ ƭŜǎ ǎǘŀǘƛƴŜǎ ƴŜ ǇŜǳǾŜƴǘ ŘƻƴŎ ŀǇǇƻǊǘŜǊ 
ǉǳΩǳƴ ŀǾŀƴǘŀƎŜ ƭƛƳƛǘŞ ǇƻǳǊ ǘǊŀƛǘŜǊ ƭa NASH chez des patients où la pathologie du foie est déjà 
ǇǊŞǎŜƴǘŜΦ [ΩǳǘƛƭƛǘŞ ŘŜǎ ǎǘŀǘƛƴŜǎ Ǉƻur le traitement de la NASH est encore un sujet de débat, en attente 
ŘΩŜǎǎŀƛǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ǊŀƴŘƻƳƛǎŞǎ ŘŜ ǘŀƛƭƭŜ Ŝǘ ŘŜ ŘǳǊŞŜ ǎǳŦŦƛǎŀƴǘŜǎΦ  

Au lieu de tenter ŘΩƛƴƘƛōŜǊ la voie métabolique des LDL, une approche alternative et peut-être plus 
fructueuse de la NASH ǎŜǊŀƛǘ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǇŀǊ ƭŜ ŦƻƛŜ Ǿƛŀ ƭŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ 
retour des lipides (RLT), en particulier en augmentant le métabolisme des HDL. Une stratégie 
thérapeutique consistant à augmenter ƭΩŜȄŎǊŞǘƛƻƴ ŦŞŎŀƭŜ Řes acides biliaires et du cholestérol et par 
conséquence du ŦƻƛŜ ƎǊŃŎŜ Ł ǳƴŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜǎ I5[ ƴΩŀǾŀƛǘ ƧŀƳŀƛǎ ŜƴŎƻǊŜ ŞǘŞ 
ŎƻƴǎƛŘŞǊŞŜ Řŀƴǎ ƭŜ ŎƻƴǘŜȄǘŜ ŘŜǎ ǇŀǘƘƻǇƘȅǎƛƻƭƻƎƛŜǎ b!C[5 Ŝǘ b!{IΦ /ŜǊŜƴƛǎ ŀǾŀƴŎŜ ƭΩƘȅǇƻǘƘŝǎŜ 
ǉǳΩǳƴŜ ŀƳŞƭƛƻǊŀǘƛƻƴ ƎƭƻōŀƭŜ ŘŜ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘes par le foie (comme précédemment observée 
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 Torres, D.M. et al.  Diagnosis and therapy of nonalcoholic steatohepatitis Gastroenterology 2008 134:1682-98; Chalasani  N., et al. The 
diagnosis and management of non-alcoholic fatty liver disease: practice Guideline by the American Association for the Study of Liver 
Diseases, American College of Gastroenterology, and the American Gastroenterological Association. Hepatology 2012, 55:2005ς23. 
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 Wree A., et al. From NAFLD to NASH to cirrhosis-new insights into disease mechanisms Nat Rev Gastroenterol Hepatol. 2013, 10(11):627-
36. (2013) ; Tateishi R., et al. Clinical characteristics, treatment, and prognosis of non-B, non-C hepatocellular carcinoma: a large 
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avec le traitement par CER-209) peut avoir un impact favorable sur le NAFLD et la NASH observés 
chez les patients tout en diminuant le risque cardiovasculaire associé. 

Validation de principe pour la NASH  

Une étude préliminaire de validation de concept a été réalisée dans un modèle préclinique. 

Après le début du traitement au CER-209, une diminution significative de la teneur en lipides 
όŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǘ ǘǊƛƎƭȅŎŞǊƛŘŜǎύ Řǳ ŦƻƛŜ ŀ ŞǘŞ ƻōǎŜǊǾŞŜΦ [ΩƘƛǎǘƻƭƻƎƛŜ ƘŞǇŀǘƛǉǳŜ a en outre démontré une 
diminution significative de la stéatose, entraînant une tendance à la normalisation de la physiologie 
hépatique. 

 

Avantages concurrentiels du CER-209 

Le récepteur P2Y13 est une nouvelle cible thérapeutique avec un nouveau mécanisme ŘΩŀŎǘƛƻƴΦ 

Le CER-нлф Ŝǎǘ ƭŜ ǇǊŜƳƛŜǊ ŘŜ ǎŀ ŎŀǘŞƎƻǊƛŜ ŜǘΣ Ŝƴ ǘŀƴǘ ǉǳΩŀŎǘŜǳǊ ǳƴƛǉǳŜΣ ƛƭ ǇǊŞǎŜƴǘŜ ǳƴ ŜȄŎŜƭƭŜƴǘ ǇǊƻŦƛƭ 
Řŀƴǎ ƭŜ ǇŀȅǎŀƎŜ ŎƻƴŎǳǊǊŜƴǘƛŜƭΦ 9ƴ Ǌŀƛǎƻƴ Řǳ ŎƛōƭŀƎŜ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜ ŘŜǎ ǾƻƛŜǎ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΣ 
Ŝǘ ŘŜ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘΩŜŦŦŜǘǎ ƳǳƭǘƛǇƭŜǎ ŎŀǊŀŎǘŞǊƛǎǘƛǉǳŜǎ ŘŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ ǉǳƛ ƻǇŝǊŜƴǘ ǇŀǊ ƭΩƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜ 
des facteurs nucléaires, tels que les agents PPAR et FXR, il est anticipé que le CER-209 se différenciera 
fortement de ses concurrents pour le traitement de la physiopathologie de la NASH. Enfin, le double 
effet positif de CER-209 observé dans la pathologie hépatique et dans ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻse présente un 
avantage majeur, puisque la grande majorité des patients souffrant de NASH/NAFLD présentent aussi 
ŘŜǎ ǎȅƳǇǘƾƳŜǎ ƭƛŞǎ Ł ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ et un risque cardiovasculaire accru (mortalité cardiovasculaire 
accrue). 

Plan de développement du CER-209 

Des expériences exploratoires de biologie et de pharmacologie ont à ce jour fourni une validation de 
principe préclinique pour le CER-209. 

[ΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞes précliniques obtenues avec le CER-нлф ŀ ǇŜǊƳƛǎ ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ Ŝƴ ŘŞŎŜƳōǊŜ 
нлмс ŘΩǳƴŜ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩŜǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ L όLb5Σ Investigational New Drug) sur des 
volontaires sains dans le cadre de la recherche clinique sur le NAFLD et la NASH. Cette phase I devrait 
se dérouler sur 2017. Après avoir évalué les résultats de la phase I (doses uniques et multiples), 
/ŜǊŜƴƛǎ ŀ ƭΩƛƴǘŜƴǘƛƻƴ ŘΩƛƴƛǘƛŜǊ ǳƴŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇǊŜǳǾŜ ŘŜ ŎƻƴŎŜǇǘ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ 
et de la NASH. 

Différentes indications pourraient aussi être considérées comme par exemple la constipation 
chronique idiopathique, les cholestases intrahépatiques progressives familiales (selon la 
dénomination anglaise de la maladie, Progressive Intrahepatic Familial Cholestasis -PIFC) ou  la 
cirrhose biliaire primitive (PBC). 
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Paysage concurrentiel dans les domaines du NAFLD et de la NASH 

5ΩŀǳǘǊŜǎ ŎƛōƭŜǎ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜǎ Ŧƻƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ Ŝƴ ŎƻǳǊǎΦ 

Les insulinosecréteurs (antidiabétiques) tels que les thiazolidinediones ont été largement testés, 
ƳƻƴǘǊŀƴǘ ǳƴŜ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ŘŜ ƭΩƛƴŦƭŀƳƳŀǘƛƻƴ Řǳ ŦƻƛŜ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ǎǘŞŀǘƻǎŜΣ Ƴŀƛǎ ǳƴŜ ŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ 
toutefois modeste dans le contrôle de la fibrose hépatique chez les patients atteints de NASH. 

Le ciblage du récepteur farnésoïde X (FXR), un membre de la famille des récepteurs nucléaires qui 
régule un large éventail de gènes cibles impliqués dans la synthèse et le transport des acides biliaires, 
ƭŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ Ŝǘ ƭΩƘƻƳŞƻǎǘŀǎƛŜ Řǳ ƎƭǳŎƻǎŜΣ ǎŜƳōƭŜ şǘǊŜ ǳƴŜ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ ǇǊƻƳŜǘǘŜǳǎŜΦ 
[ΩŀŎƛŘŜ ƻōŞǘƛŎƘƻƭƛǉǳŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŞ ǇŀǊ LƴǘŜǊŎŜǇǘ Ŝǎǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜǎǎŀƛǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ŘŜ ǇƘŀǎŜ III pour la 
NASH72 (REGENERATE). Cependant une étude réalisée au Japon par Intercept ƴΩŀ Ǉŀǎ ŀǘǘŜƛƴǘ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ 
principal73Σ ŎŜ ǉǳƛ ǉǳŜǎǘƛƻƴƴŜ ƭΩƛƴǘŞǊşǘ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŀǇǇǊƻŎƘŜΦ 

Un agoniste double des PPAR, le GFT505 (développé par Genfit) a également ciblé la pathologie 
NASH par ses nombreux effets sur le syndrome métabolique. Ce composé est actuellement en essais 
cliniques de phase III pour la b!{IΦ /ŜǇŜƴŘŀƴǘΣ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL Dh[59b ƴΩŀ Ǉŀǎ ŀǘǘŜƛƴǘ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ 
clinique primaire. Une réponse clinique positive dans des sous-groupes ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŀ ŞǘŞ ƧǳƎŞe 
intéressante, ce qui a justifié le démarrage de RESOLVE-IT, une étude de phase III74 75. 
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 www.nash-study.com 
73

 (JapicCTI-121993 - http://ir.interceptpharma.com/releasedetail.cfm?ReleaseID=938853) 
74

 http://www.genfit.com/wp-content/uploads/2015/11/2015.11.16-PR-GENFIT-Ph3-Elafibranor.pdf 
75

 http://www.genfit.com/wp-content/uploads/2016/03/2016.10.03-PR-GENFIT-First-patient.pdf 
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Liste des produits en cours de développement pour le traitement de la NASH 

Société Molécule 
Cible 

thérapeutique 
Statut clinique 

Albireo A-4250 IBAT Phase I 

Arisaph ARI-3037MO Niacin Phase II 

Astra-Zeneca AZ cmpd NA Phase II 

Astra-Zeneca / Regulus AZD-4076 miR-103/107 Phase I 

Betagenon O-304 AMPK Phase I 

Avolynt Remoglifozin SGLT-2 Phase II 

BI / Pharmaxis PXS-4728A SSOA / VAP-1 Phase I 

Bird Rock Bio Namacizumab CB1 Phase I 

BMS 

BMS-986171 FGF-21 Phase I 

BMS-986036 FGF21 Phase II 

BMS cmpd Galectin-3 Phase I 

Can-Fite 
Namodenoson 
(cf-102) 

Adora-3 
Phase II 

Catabasis CAT-2054 SREBP Phase I 

Cempra Solithromycin Ketolide Phase II 

Conatus Emricasan Caspase Phase II 

Daewoong DWP-10292 NA Phase I 

Durect DUR-928 NA Phase I 

Galectin GR-MD-02 Galectin-3 Phase II 

Galmed Aramchol SCD-1 Phase II 

Genfit Elafibranor tt!wʰκʵ Phase III 

Gilead 

GS-9674 FXR Phase I 

GS-4997 ASK1 Phase II 

Simtuzumab LOXL2 Phase II 

Immune Pharm Bertilimumab Eotaxin-1 Phase I 

Immuron IMM-124E IgG Phase II 

Intercept INT-767 FXR / TGR5 Phase I 

Intercept / Sumitomo OCA FXR Phase II 

IONIS IONIS-DGAT2Rx DGAT2 Phase I 

Inventiva IVA-337 Pan-PPAR Phase II 

Lilly LY-3202328 DGAT2 Phase I 

Madrigal MGL-3196 THR-  ̡ Phase II 

MediciNova MN-001 5-LO/LT Phase II 

Mitsubishi MT-3995 Mineralcorticoid Phase II 

Naia NC-101 NA Phase I 

NGM NGM-282 FGF19 Phase II 

NGM/Merck NGM-313 KLB-FGFR1c Phase I 

Nimbus NDI-010976 ACC Phase I 

Nitto Denko ND-L02-s0201 HSP47 Phase I 

Nordic Bioscience KBP-089 DACRA Phase I 

Novartis 
LJN-452 FXR Phase II 

LMB-763 Na Phase II 
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Société Molécule 
Cible 

thérapeutique 
Statut clinique 

Novartis/Conatus Emricasan Caspase Phase II 

Novo Nordisk 
Semaglutide* GLP-1 Phase II 

Liraglutide# GLP-1 Phase II 

Octeta MSDC-0602K mTOT Phase II 

Pfizer PF-05221304 NA Phase I 

Shire SHP-626 IBAT Phase I 

Tobira 
Cenicriviroc CCR2 / CCR5 Phase II 

Evoglipitin DPP-4 Phase I 

Viking VK-2809 ¢wʲ Phase I 

ViroBay VBY-376 Cathepsin B Phase I 

 

6.6.3. CER-002 

CER-002 a été développé à partir de nouvelles entités chimiques qui sont des agonistes spécifiques 
du PPARɻ humain, une cible thérapeutique à multiples facettes et offrant un large potentiel, très 
prometteur pour le traitement des maladies cardiovasculaires et métaboliques. Il a été sélectionné 
ǇƻǳǊ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ǇŀǊƳƛ ǳƴŜ ǎŞǊƛŜ ŘŜ ǇŜǘƛǘŜǎ ƳƻƭŞŎǳƭŜǎ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜǎ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘΩǳƴ 
accord de licence avec Nippon Chemiphar Co., Ltd. 

 

Schéma 26 ς !ǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǘŀǳȄ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[ Ŝǘ ŘΩŀǇƻ!-I avec le CER-002 dans un modèle préclinique 

Dans les modèles précliniques, le CER-ллн Ŧŀƛǘ ǇǊŜǳǾŜ ŘΩǳƴŜ ŦƻǊǘŜ ŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Ł ŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭŜǎ I5[ Ŝǘ 
l'apoA-L Ŝǘ Ł ŜƴǊŀȅŜǊ ƭŀ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻse (Schéma 26).  

CER-002 a fait la preuve en phase I de son excellent profil pharmacocinétique et de sécurité. En 
outre, CER-002 a démontré des effets favorables sur les Gamma-Glutamyl Transférases (GGT) et sur 
le profil lipidique de sujets présentant un syndrome métabolique, justifiant des études plus 
approfondies pour le syndrome métabolique et ll NASH (Schéma 27). 
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Schéma 27 Υ /ƘŀƴƎŜƳŜƴǘǎ ŘŜǎ ʴD¢ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǎǳƧŜǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ Řǳ ǎȅƴŘǊƻƳŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǉǳŜ 

5ΩŀǳǘǊŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎƛōƭŜǎ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭƭŜǎ ǇƻǳǊ ǳƴ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Ǉƭǳǎ ŀǇǇǊƻŦƻƴŘƛ Ŝƴ ǇƘŀǎŜ II incluent 
des maladies rares comme les maladies mitochondriales et le lupus érythémateux disséminé (LES). 
Dans un modèle préclinique de lupus érythémateux disséminé, le traitement par CER-002 a donné 
lieu à une réduction marquée de la nécrose rénale évaluée par biopsie sur des pathologies déjà 
installées (Schéma 28).  

 

Schéma 28 : Prévention ou inversion du LSE rénal par le CER-002 

6.6.4. CER-522 un mimétique de HDL pour le traitement de la sténose valvulaire aortique 

CER-рнн Ŝǎǘ ǳƴ ŎƻƳǇƭŜȄŜ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘŜǎ I5[ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǎǘŞƴƻǎŜ 
valvulaire aortique, mais qui pourrait constituer une alternative (« backup ») au CER-001 dans le 
ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘΩŞǾŝƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ ό{/!ύΦ 

La sténose valvulaire aortique est le trouble valvulaire le plus fréquent dans les pays industrialisés. Sa 
ǇǊŞǾŀƭŜƴŎŜ ŀǳƎƳŜƴǘŜ ŀǾŜŎ ƭΩŃƎŜ ; elle touche 2 à 4 % des adultes de plus de 65 ŀƴǎΦ Lƭ ǎΩŀƎƛǘ ŘΩǳƴŜ 
maladie progressive, et le remplacement de la valve aortique reste le seul traitement définitif. La 
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sténose valvulaire aortique est considérée comme une maladie à processus actif présentant des 
similitudŜǎ ŀǾŜŎ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΣ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭΩƘƛǎǘƻǇŀǘƘƻƭƻƎƛŜ ŘŜǎ ǾŀƭǾŜǎ ŀƻǊǘƛǉǳŜǎ ŎŀƭŎƛŦƛŞŜǎ ǉǳƛ 
ƳƻƴǘǊŜƴǘ ŘŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ǎƛƳƛƭŀƛǊŜǎ ŀǳȄ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŜŦŦŜŎǘǳŞ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ǇǊŞŎƭƛƴƛǉǳŜǎ 
ǉǳƛ ƻƴǘ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ CER-522 en particulier dans le ralentissement et la régression de la 
sténose valvulaire aortique.  

Le CER-рнн Ŝǎǘ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘŜ I5[ Ł ōŀǎŜ ŘΩǳƴ ŀƴŀƭƻƎǳŜ ǇŜǇǘƛŘƛǉǳŜ ŘŜ ƭŀ protéine apoA-I 
complexé avec des phospholipides. Il appartient à une série exclusive de peptides de 22 acides 
aminés développés par Cerenis. Initialement développé comme remplaçant potentiel du CER-001, 
CER-522 forme avec les phospholipides des complexes qui conservent de nombreuses propriétés de 
la protéine apoA-I naturelle. 

 

Schéma 29 ς CER-522 diminue la sténose valvulaire aortique comme le démontre l'augmentation de la surface de la valve 
dans un modèle préclinique 

;ǘŀƴǘ ŘƻƴƴŞ ǉǳŜ ƭŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ƘȅǇƻƭƛǇƛŘŞƳƛŀƴǘǎ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ǊŞǳǎǎƛ Ł ǊŀƭŜƴǘƛǊ ƭŀ 
progression de la sténose valvulaire aortique, la possibilité que les mimétiques de HDL puissent avoir 
une valeur thérapeutique et réduire les besoins en chirurgie de remplacement de la valve aortique 
suscite de grands espoirs. 

CER-522 est prêt à entrer en phase I de développement clinique. 

6.7. Fabrication 

6.7.1. Fabrication du CER-001 Υ ƭΩŀōƻǳǘƛǎǎŜƳŜƴǘ Řŀƴǎ ƭŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ 
HDL pré-bêta 

/ŜǊŜƴƛǎ ŀ ǎǳǊƳƻƴǘŞ ŘŜǎ ŘŞŦƛǎ ƘƛǎǘƻǊƛǉǳŜǎ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘǎ Řŀƴǎ ƭŀ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ I5[ ǇǊŞ-bêta 
et a développé un procédé exclusif commercialement viable pour fabriquer le CER-001. Ce procédé 
ƛƴǘŝƎǊŜ ƭŜǎ ǘǊƻƛǎ ŞǘŀǇŜǎ ŎƭŞǎ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜǎ Ł ƭŀ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ Řϥǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƭ : la 
production ŘΩŀǇƻ!-I humaine ultra pure, ƭΩƻǇǘƛƳƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŎƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇƘƻǎǇƘƻƭƛǇƛŘŜǎ dans 
ƭŀ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜΣ Ŝǘ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŀƎŜ Ǉour créer une population homogène de particules discoïdales stables. 
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6.7.2. /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŘŞǾŜƭƻǇǇŞ ǳƴ ǇǊƻŎŞŘŞ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ Ł ƭΩŞŎƘŜƭƭŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭŜ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I 
recombinante humaine ultra pure 

/ŜǊŜƴƛǎ Ŝǎǘ ǇŀǊǾŜƴǳ Ł ǇǊƻŘǳƛǊŜ ŘŜ ƎǊŀƴŘŜǎ ǉǳŀƴǘƛǘŞǎ ŘΩŀǇƻ!-I humaine recombinante pure et 
biologiquement active avec des rendements élevés. La Société a élaboré une méthodologie 
différente des approches classiques basées sur les bactéries E. coli ǇƻǳǊ ǇǊƻŘǳƛǊŜ ƭΩŀǇƻ!-I, fondée sur 
ǳƴ ǎȅǎǘŝƳŜ ŘΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ Řŀƴǎ ŘŜǎ ŎŜƭƭǳƭŜǎ ŘŜ Ƴŀmmifères, qui par définition ne produisent pas 
ŘΩŜƴŘƻǘƻȄƛƴŜ ŎƻǳǊŀƳƳŜƴǘ ǇǊŞǎŜƴǘŜǎ Řŀƴǎ ŎŜǊǘŀƛƴǎ ǎȅǎǘŝƳŜǎ ōŀŎǘŞǊƛŜƴǎ ŎƭŀǎǎƛǉǳŜƳŜƴǘ ǳǘƛƭƛǎŞǎΦ  

[ΩŀǇǇǊƻŎƘŜ ŎƭŀǎǎƛǉǳŜ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊƻǘŞƛƴŜǎ ǊŜŎƻƳōƛƴŀƴǘŜǎ Řŀƴǎ E. coli, une bactérie 
couramment utilisée, a renŎƻƴǘǊŞ ŘŜǎ ǇǊƻōƭŝƳŜǎΣ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘΩƻǇǘƛƳƛǎŀǘƛƻƴΣ ŘŜ ŎƻƴǘŀƳƛƴŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ 
ǊƛǎǉǳŜǎ ŘΩƛƳǇǳǊŜǘŞǎΦ [ŀ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Řŀƴǎ ŘŜǎ ōŀŎǘŞǊƛŜǎ ŘΩŀǇƻ!-L ŘΩǳƴŜ ǉǳŀƭƛǘŞ ǎǳŦŦƛǎŀƴǘŜ ǇƻǳǊ ǳƴŜ 
ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ƛƴǘǊŀǾŜƛƴŜǳǎŜ όL±ύ Ł ŘŜǎ ŘƻǎŜǎ ŘŜ ƭΩƻǊŘǊŜ Řǳ ƎǊŀƳƳŜ ǎŜƭƻƴ ƭŜǎ ōƻƴƴŜǎ ǇǊŀtiques de 
fabrication (BPF) nécessitait en sus plusieurs étapes de purification, entraînant finalement de très 
faibles rendements et des coûts de production prohibitifs. 

5ŀƴǎ ƭŜ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ƭΩŀǇƻ!-I est exprimée sous la forme de pro-apoA-I, un 
précurseur naturel permettant la sécrétion de la protéine apoA-I mature dans le milieu de culture, ce 
ǉǳƛ ŦŀŎƛƭƛǘŜ ƭŜ ǊŜŎǳŜƛƭ ŘŜ ƭŀ ǇǊƻǘŞƛƴŜ Ŝǘ ŜƴƎŜƴŘǊŜ Ƴƻƛƴǎ ŘΩŞǘŀǇŜǎ ŘŜ ǇǳǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ǇŀǊ ƭŀ ǎǳƛǘŜΦ /Ŝǎ 
facteurs se combinent pour augmenter le rendement final de la protéine hautement purifiée bien au-
ŘŜƭŁ ŘŜ ŎŜƭǳƛ ŘŜǎ ǎȅǎǘŝƳŜǎ ŘΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ Ł ōŀǎŜ ŘŜ ōŀŎǘŞǊƛŜǎ E. coli.  

En utilisant une technologie de génie génétique dont Cerenis détient les droits exclusifs, la Société a 
créé une souche de cellules de mammifères intégrant le gène de l'apoA-I humaine, qui l'exprime et la 
secrète. Cette souche unique et innovante est la propriété de la Société. 

Lors de leur culture, les cellules se multiplient et secrètent de l'apoA-I humaine qui se retrouve dans 
le milieu de culture (surnageant). Au cours du temps, ce milieu s'enrichit en apoA-I humaine 
recombinante, sans qu'il soit nécessaire de casser les cellules pour en extraire l'apoA-I, ce qui permet 
ŘϥŞǾƛǘŜǊ ƭŀ ŎƻƴǘŀƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-1 par les protéines propres à la cellule. Cette avancée 
déterminante simplifie grandement les étapes ultérieures de purification, ce qui améliore le 
rendement global et la pureté du produit final. Les conditions de culture cellulaire ont été optimisées 
avec succès à mesure des ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘǎ ŘΩŞŎƘŜƭƭŜ ŘŜ мл litres à 1 000 litres appropriée à la réalisation 
ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎΦ [Ŝǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ƻōǘŜƴǳŜǎ ƛƴŘƛǉǳŜƴǘ ǉǳΩǳƴŜ ŎǳƭǘǳǊŜ Ł ǳƴŜ ŞŎƘŜƭƭŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭŜΣ 
entre 5 000 et 30 000 litres, est possible. 

Comme illustré dans le schéma ci-dessoǳǎΣ ƭŜ ǎȅǎǘŝƳŜ ŘΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ǎŞŎǊŜǘƛƻƴ ǇǊƻǇǊƛŞǘŀƛǊŜ ŘŜ 
Cerenis produit un milieu de culture enrichi en apoA-1 facilitant ainsi la production de formes très 
ǇǳǊŜǎ ŘΩŀǇƻ!-I. 
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Schéma 30 ς {ȅǎǘŝƳŜ ŘΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ ŜȄŎƭǳǎƛŦ ŘŜ /ŜǊŜƴƛǎ surmonte les problèmes traditionnels de production de  
ƭΩŀǇƻ!-L Ŝǘ ǇŜǊƳŜǘ ƭŀ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭŜƳŜƴǘ ǾƛŀōƭŜ ŘΩŀǇƻ!-I hautement purifiée 

/Ŝ ǎŎƘŞƳŀ ƳƻƴǘǊŜ ŘŜǳȄ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘŜ ƎŜƭ ŘΩŞƭŜŎǘǊƻǇƘƻǊŝǎŜΣ ǉǳƛ ǎŞǇŀǊŜƴǘ ƭŜǎ ŎƻƳǇƻǎŀƴǘǎ ŘΩǳƴ 
échantillon en fonction de leur taille.  

La figure de ƎŀǳŎƘŜ ŘŞƳƻƴǘǊŜ ƭŜ Ƙŀǳǘ ƴƛǾŜŀǳ ŘΩƘŞǘŞǊƻƎŞƴŞƛǘŞ ŘŜǎ ǇǊƻǘŞƛƴŜǎ ƻōǘŜƴǳŜǎ Ł ǇŀǊǘƛǊ Řǳ 
ǎȅǎǘŝƳŜ ŘΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ ǘǊŀŘƛǘƛƻƴƴŜƭ Řŀƴǎ E. coli. À titre de comparaison, la première et la troisième 
ŎƻƭƻƴƴŜ Řǳ ƎŜƭ ƳƻƴǘǊŜƴǘ ǳƴŜ ōŀƴŘŜ ǳƴƛǉǳŜ όƭƛƎƴŜ ƘƻǊƛȊƻƴǘŀƭŜ ƴƻƛǊŜύ ŘΩŀǇƻ!-I humaine de référence, 
de chaque côté de la colonne de référence de la taille (colonne 2).  

[Ŝǎ ŀǳǘǊŜǎ ŎƻƭƻƴƴŜǎ ŎƻƴǘƛŜƴƴŜƴǘ Řǳ ƳŀǘŞǊƛŀǳ ōǊǳǘ ŜȄǘǊŀƛǘ Řǳ ǎȅǎǘŝƳŜ ŘΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ Řŀƴǎ 9Φ ŎƻƭƛΦ 
.ŜŀǳŎƻǳǇ ŘŜ ǇǊƻǘŞƛƴŜǎ ŀǳǘǊŜǎ ǉǳŜ ƭΩŀǇƻ!-I recombinante sont clairement visibles (les bandes 
sombres au-dessus et au-ŘŜǎǎƻǳǎ ŘŜ ƭŀ ōŀƴŘŜ ŘΩŀǇƻ!-I). Ces produits contaminants provenant de la 
ŎŜƭƭǳƭŜ ōŀŎǘŞǊƛŜƴƴŜΣ ǉǳƛ ǎƻƴǘ ǇǊŞǎŜƴǘǎ Ŝƴ Ǉƭǳǎ ƎǊŀƴŘŜ ǇǊƻǇƻǊǘƛƻƴ ǉǳŜ ƭΩŀǇƻ!-I recombinante, doivent 
şǘǊŜ ŞƭƛƳƛƴŞǎ ǇŀǊ ǳƴŜ ǎŞǊƛŜ ŘΩŞǘŀǇes de purification ultérieures, ce qui ajoute une complexité 
ƛƳǇƻǊǘŀƴǘŜ ŀǳ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ŘΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I purifiée, et diminue les rendements globaux.  

En revanche, la figure de droite montre la grande amélioration apportée par le nouveau système 
ŘΩŜȄǇǊession de Cerenis. Les colonnes du gel de droite contiennent le matériau brut du milieu de 
culture de cellules de mammifère obtenu sans rupture des cellules.  

6.7.3. La composition en phospholipides du CER-001 a été optimisée pour ressembler le plus 
étroitement aux HDL naturelles 

La composition phospholipidique des particules HDL de CER-001 a été optimisée pour maximiser la 
ŎŀǇŀŎƛǘŞ ŘŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ŝǘ ǇƻǳǊ ŦŀŎƛƭƛǘŜǊ ƭŜǳǊ ǊŜŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ǇŀǊ ƭŜ ŦƻƛŜ ŀŦƛƴ ǉǳΩŜƭƭŜǎ 
soient éliminées de la même manière que les HDL naturelles. 

Cerenis a optimisé la composition en phospholipides du CER-001 en intégrant des phospholipides 
sélectionnés sur la base de la composition et de la charge électrique des HDL naturelles. Les 
particules HDL pré-bêta naturelles sont composées d'apoA-I et de phospholipides, dont certains sont 
neutres et d'autres chargés négativement, ce qui leur confère leurs propriétés biologiques et évite 
ŀǳȄ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ ŘΩşǘǊŜ ŘŞƎǊŀŘŞŜǎ Ŝǘ ŞƭƛƳƛƴŞŜǎ ǘǊƻǇ ǊŀǇƛŘŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ƭŜǎ ǊŜƛƴǎΦ  

MW    10L   10L      50L    100L  100L  100L    200L 
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La sphingomyéline est un phospholipide caractéristique des HDL naturelles. La sphingomyéline a une 
meilleure affinité avec le cholestérol que la lécithine et contribue à la sortie du cholestérol cellulaire 
en offrant au sein de la particule HDL un milieu qui facilite sa capture76.  

Cerenis a mis au point un procédé innovant de synthèse de la sphingomyéline qui fait l'objet d'une 
demande de brevet et permet de réduire les coûts de production de cet ingrédient critique de la 
composition de CER-00177. 

 

Schéma 31 : La composition en phospholipides est critique pour augmenter la puissance. Ce graphique montre une 
ƳŜƛƭƭŜǳǊŜ Ƴƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŀǾŜŎ ƭŜǎ ŎƻƳǇƭŜȄŜǎ ŘΩŀǇƻ!-I à base de sphingomyéline (SM) en comparaison avec 

ƭΩŀǇƻ!-I à base de lécithine (POPC).
78

 

[Ŝǎ ŀǳǘǊŜǎ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ ŘΩI5L ont été fabriqués principalement avec de la lécithine, un lipide non 
ŎƘŀǊƎŞ ǇǊƻǾŜƴŀƴǘ Řǳ ƧŀǳƴŜ ŘΩǆǳŦ ƻǳ ŘŜǎ ƎǊŀƛƴŜǎ ŘŜ ǎƻƧŀΣ ǉǳƛ ŘƛŦŦŝǊŜ ǎŜƴǎƛōƭŜƳŜƴǘ Řǳ ƳŞƭŀƴƎŜ ŎƘŀǊƎŞ 
ŘŜ ǇƘƻǎǇƘƻƭƛǇƛŘŜǎ ǘǊƻǳǾŞ Řŀƴǎ ŘŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜǎ όŎΩŜǎǘ-à-dire phospholipides neutres et 
chargés). Cerenis est, à sa connaissance, la seule société ayant un brevet couvrant des complexes de 
lipoprotéines chargés négativement, ce qui empêche ainsi tous les concurrents potentiels de 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜǊ ǳƴ ǾŞǊƛǘŀōƭŜ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ǇǊŞ-bêta avec une quelconque autre apolipoprotéine 
ŎƻƳƳŜ ƭΩŀǇƻ!-I Milano ƻǳ ŘŜǎ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ ǇŜǇǘƛŘƛǉǳŜǎ ŘΩŀǇƻ!-I.  

En conséquence, la composition en phospholipides neutres et en phospholipides chargés 
négativement sélectionnés par Cerenis confère à CER-001 une structure et une efficacité qui émulent 
au mieux les HDL naturelles que les précédents mimétiques et ceux en cours de développement 
(schéma 31). 

 
                                                            
76
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77

 Methods for the synthesis of sphingomyelins and dihydrosphingomyelins, patent applications US 2014/0316154 
78

 Extrait de la demande de brevet : Methods of treating dyslipidemic disorders. JL Dasseux et al. US2004/0067873 
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6.7.4. /ŜǊŜƴƛǎ ŘƛǎǇƻǎŜ ŘΩǳƴ ǇǊƻŎŞŘŞ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ŜȄŎƭǳǎƛŦ Ł ƎǊŀƴŘŜ ŞŎƘŜƭƭŜ ǇƻǳǊ ǇǊƻŘǳƛǊŜ ŘŜǎ 
particules HDL homogènes 

PŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ ƭΩŀǇƻ!-I doit être combinée avec des phospholipides pour créer une population 
homogène de particules discoïdales (à savoir les particules HDL pré-bêta), qui sont structurées pour 
avoir une conformation spatiale spécifique.  

Cerenis a démontré ǉǳŜ ƭΩŀǇƻ!-I doit être orientée de façon appropriée et intégrée avec les 
ǇƘƻǎǇƘƻƭƛǇƛŘŜǎ ŘŜ Ŧŀœƻƴ Ł ŦƻǊƳŜǊ ǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ ŘƛǎŎƻƠŘŀƭŜ ŎƘŀǊƎŞŜ ǇƻǳǊ ǉǳΩǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ 
puisse réaliser avec succès toutes les étapes de la voie RLT.  

L'élégant procédé de fabrication développé par Cerenis pour l'assemblage des disques fait l'objet 
ŘΩǳƴ brevet79. Il tire parti du comportement des phospholipides en fonction de la température pour 
ŎƻƳōƛƴŜǊ ƭΩŀǇƻ!-I et le phospholipide naturellement, afin de créer spontanément une population 
homogène et stable de particules HDL discoïdales chargées. Ce processus peut être facilement 
adapté à plus grande échelle pour la production commerciale en utilisant des équipements de 
fabrication couramment utilisés. 

Plusieurs méthodes de fabrication de HDL ont été explorées sans succès au cours des dernières 
décennies :  

¶ ƭŜǎ ǳƭǘǊŀǎƻƴǎΣ ƭΩŜȄǘǊǳǎƛƻƴ Ŝǘ ƭΩƘƻƳƻƎŞƴŞƛǎŀǘƛƻƴΣ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜǎ ǉǳƛ ƴŜ ǎƻƴǘ Ǉŀǎ ŦŀŎƛƭŜƳŜƴǘ 
applicables à des lots de plusieurs centaines de kg ; 

¶ la solubilisation avec un détergent est une méthode efficace, mais il reste toujours des 
traces de détergent difficiles à éliminer, ce qui génère des problèmes de toxicité. 

Par le passé les phospholipides ont généralement été considérés comme des excipients pour 
ǎƻƭǳōƛƭƛǎŜǊ Ŝǘ ǇǊƻǘŞƎŜǊ ƭΩŀǇƻ!-I (Schéma 32ύΦ !ǳƧƻǳǊŘϥƘǳƛΣ ƛƭ Ŝǎǘ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ǉǳŜ ƭΩŀǇƻ!-I doit être 
également orientée de façon appropriée lorsqu'elle est associée aux phospholipides, de manière à 
ŦƻǊƳŜǊ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƭΦ 

Le principe actif n'est pas l'apoA-I seule ou les phospholipides seuls, mais le complexe dans son 
ŜƴǎŜƳōƭŜΣ ŎΩŜǎǘ-à-dire la lipoprotéine. Cet assemblage particulier permet de garantir à l'apoA-I une 
conformation appropriée, et aux phospholipides de participer à la solubilisation du cholestérol, de 
manière à ce que ces deux ingrédients critiques agissent de concert pour mener à bien le transport 
retour du cholestérol. 

La découverte par Cerenis de ce qui est le principe actif lui a permis d'obtenir le seul brevet de 
composition of matters dans le domaine couvrant la définition de lipoprotéines chargées 
négativement comprenant toutes les formes d'apolipoprotéines associées à des phospholipides. 
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Schéma 32 ς CER-001 : Un médicament homogène 

[Ŝǎ ǇǊƻŦƛƭǎ ŘŜ ŎƘǊƻƳŀǘƻƎǊŀǇƘƛŜ ŘΩŜȄŎƭǳǎƛƻƴ ŘŜ ǘŀƛƭƭŜ όǳƴŜ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜ ǉǳƛ ǎépare les populations de 
molécules ou de particules en fonction de leur taille) ci-dessus démontrent les avancées significatives 
ŦŀƛǘŜǎ ǇŀǊ /ŜǊŜƴƛǎ Řŀƴǎ ƭΩƘƻƳƻƎŞƴŞƛǘŞ ŘŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ : la figure du haut montre plusieurs populations 
de particules de tailles différentes présentes dans la préparation traditionnelle de complexes HDL. La 
figure du bas montre la population homogène unique de complexes HDL ultra purs obtenus par le 
procédé de fabrication de Cerenis. 

Le schéma ci-ŘŜǎǎƻǳǎ ŘƻƴƴŜ ǳƴŜ ǾǳŜ ŘΩŜƴǎŜƳōƭŜ Řǳ processus de production. 

 

Schéma 33 ς Procédé de production du CER-001 
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En résumé, Cerenis a réussi à produire le CER-001 avec un processus simplifié et extensible qui 
bénéficie de plusieurs technologies exclusives et protégées.  

La pureté et la stabilité ŘŜǎ ŎƻƳǇƭŜȄŜǎ I5[ ŦƻǊƳŞǎ Ŝǘ ƭΩŜȄǘŜƴǎƛōƛƭƛǘŞ Řǳ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ƻƴǘ ŞǘŞ ŘŜ 
véritables défis de fabrication qui ont entravé le développement clinique des précédents mimétiques 
ŘΩI5[Φ " ŎŜ ƧƻǳǊΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ǊŞǳǎǎƛ Ł ǇǊƻŘǳƛǊŜ ŘŜ ƎǊŀƴŘŜǎ ǉǳŀƴǘƛǘŞǎ ŘŜ CER-001 en utilisant un procédé 
exclusif commercialement viable et pleinement validé en conformité avec les Bonnes Pratiques de 
Fabrication.  

Le processus de production de la Société lui a permis de soutenir pleinement le plus large 
programme de développement clinique réaliǎŞ Ł ŎŜ ƧƻǳǊ ǇƻǳǊ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[Φ /Ŝ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ Ŝǎǘ 
entièrement extensible pour soutenir le développement de la phase III et la commercialisation des 
produits. 

Cerenis collabore avec Novasep, une des principales sociétés de fabrication sous contrat (CMO - 
Contractual Manufacturing OrganizationύΣ ǇƻǳǊ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ Ŝǘ ƭŀ ƳƛǎŜ Ł ƭΩŞŎƘŜƭƭŜ Řǳ ǇǊƻŎŞŘŞ ŘŜ 
fabrication du CER-001. Fait important, Cerenis détient tous les droits de propriété intellectuelle 
relatifs à la fabrication, y compris le savoir-faire, ce qui lui donne une grande liberté dans la gestion 
du processus de production. 

Les phospholipides sont fournis directement par un ou plusieurs fabricants, tandis que la production 
ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I est effectuée sous contrat par Novasep. 

Coût de production 

Depǳƛǎ нлмлΣ /ŜǊŜƴƛǎ Ŝǘ ƭŜ ŦŀōǊƛŎŀƴǘ ǎƻǳǎ ŎƻƴǘǊŀǘ όbƻǾŀǎŜǇύ ƻƴǘ ŘŞƧŁ Ƴƛǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ŎŜǊǘŀƛƴŜǎ ƳŜǎǳǊŜǎ 
qui ont permis d'optimiser le procédé de fabrication et de réduire le coût de production. En 
ŀǳƎƳŜƴǘŀƴǘ ƭŜǎ ǾƻƭǳƳŜǎ ŘŜ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴΣ ŘŜǎ ŞŎƻƴƻƳƛŜǎ ŘΩŞŎƘŜƭƭŜ ǎŜǊƻnt réalisables (par exemple des 
bioréacteurs de volume plus élevé et de plus grands lots pour la purification), permettant ainsi de 
réduire encore le coût de production. 

6.8. Paysage concurrentiel 

6.8.1. Thérapies HDL 

/ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ǉǳŜ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-001, son mimétique de HDL, augmente 
transitoirement le nombre de particules HDL fonctionnelles et donc le débit de la voie RLT, 
conduisant à une élimination plus importante du cholestérol. Cerenis a également montré80 que 
CER-001 se comporte comme les particules HDL pré-bêta naturelles, mobilisant et transportant le 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǾŜǊǎ ƭŜ ŦƻƛŜ ŀŦƛƴ ǉǳΩƛƭ ȅ ǎƻƛǘ ŞƭƛƳƛƴŞ όǾƻƛŜ w[¢ύΦ [Ŝǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ŘŜ /ŜǊŜƴƛǎ ƳƻƴǘǊŜƴǘ ǉǳŜ 
CER-ллм ǇŜǳǘ ŦŀƛǊŜ ǊŞƎǊŜǎǎŜǊ ƭŜǎ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ 

9ƴ ƻǳǘǊŜΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŘƛǎǇƻǎŜ ŘΩǳƴŜ ǎƻƭƛŘŜ ǇǊƻǇǊƛŞté industrielle protégeant CER-001, son procédé de 
fabrication et ses applications thérapeutiques. En particulier, seule Cerenis a surmonté avec succès 
les défis de la fabrication de particules HDL hautement purifiées et fonctionnelles, en produisant le 
miƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ CER-001, qui est actuellement en essais cliniques de phase II et III. 

Cerenis a identifié deux catégories de thérapies expérimentales qui pourraient augmenter le niveau 
de particules HDL ou de cholestérol HDL : les particules HDL obtenues par bio-ingénierie et les 
inhibiteurs de la CETP. Considérant les données actuelles montrant la régression des plaques, 
CER-ллм ōŞƴŞŦƛŎƛŜ ŘΩǳƴŜ ŦƻǊǘŜ Ǉƻǎƛǘƛƻƴ ŎƻƴŎǳǊǊŜƴǘƛŜƭƭŜ Ŝƴ ǘŀƴǘ ǉǳŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ǎǳǇǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜ ŀǳ 
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traitement de référence, sans produit concurrent aussi abouti à ce jour. CER-001 pourrait devenir 
first and best in class. 

6.8.1.1. Autres HDL obtenues par bio-ingénierie comparées à CER-001 

Les principales particules HDL actuellement en cours de développement sont décrites en détail ici. 
Ces composés ne sont pas aussi avancés dans leur développement que CER-001 à la date 
ŘϥŜƴǊŜƎƛǎǘǊŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘ ŘŜ ǊŞŦŞǊŜƴŎŜΦ 5ΩŀǳǘǊŜ ǇŀǊǘΣ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘŜǎ ǊŜƴǎŜƛƎƴŜƳŜƴǘǎ 
accessibles au public, le point de vue de Cerenis est que ces produits font face à plusieurs défis en 
ǘŜǊƳŜǎ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴΣ ŘΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Ŝǘ ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞΦ 

6.8.1.1.1. MDCO-216 

La société The Medicines Company, cotée au NASDAQ, développe MDCO-216 (ex-ETC-216), une 
ǇŀǊǘƛŎǳƭŜ I5[ Ł ōŀǎŜ ŘΩŀǇƻ!-IMilano όŦƻǊƳŜ ƳǳǘŞŜ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I), au titre d'une licence exclusive 
consentie par Pfizer en décembre 2009. Pfizer avait elle-même acquis ETC-216 dans le cadre de 
l'acquisition de la société de biotechnologie Esperion pour environ 1,3 milliard de dollars US en 2004. 
[ƻǊǎ ŘŜǎ ǘŜǎǘǎ ǊŞŀƭƛǎŞǎ Ł ƭϥŞǇƻǉǳŜ ǇŀǊ 9ǎǇŜǊƛƻƴΣ ƭΩ9¢/-216 avait démontré une diminution 
ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Řŀƴǎ ǳƴ Ŝǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ пт patients post-SCA. 
9ƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇŜǘƛǘŜ ǘŀƛƭƭŜ ŘŜ ƭΩŞŎƘŀƴǘƛƭƭƻƴΣ ŎŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ƴΩŀǾŀƛǘ Ǉŀǎ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ŘŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛƻƴ 
statistique par rapport au placebo.  

Par la suite, le développement clinique a été interrompu prématurément en phase II par Pfizer en 
raison de problèmes de sécurité sérieux liés81 ŀǳ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ŘŜ ǇǳǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-IMilano (des 
protéines contaminantes issues de la souche E. Coli ŜȄǇǊƛƳŀƴǘ ƭΩŀǇƻ!-IMilano étaient purifiées en 
ƳşƳŜ ǘŜƳǇǎ ǉǳŜ ƭΩŀǇƻ!-IMilano). Pour résoudre ces problèmes de contamination Pfizer a développé 
ǳƴŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜ ǎƻǳŎƘŜ ƎŞƴŞǘƛǉǳŜƳŜƴǘ ƳƻŘƛŦƛŞŜ ŘΩ9Φ Ŏƻƭƛ ǉǳƛ ƴΩŜȄǇǊƛƳŀƛǘ Ǉŀǎ ŎŜǎ ǇǊƻǘŞƛƴŜǎ ōŀŎǘŞǊƛŜƴƴŜǎ 
contaminantes et développait un nouveau procédé de fabrication. Après de si nombreux et 
ƛƳǇƻǊǘŀƴǘǎ ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘǎΣ ¢ƘŜ aŜŘƛŎƛƴŜǎ /ƻƳǇŀƴȅ ŀ ŘǶ ǊŜŦŀƛǊŜ ǘƻǳǘŜ ƭΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǎŞŎǳǊƛǘŞ Ŝǘ ǳƴ 
Ŝǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LΣ ŎƻƳƳŜ ǎΩƛƭ ǎΩŀƎƛǎǎŀƛǘ ŘΩǳƴ ƴƻǳǾŜŀǳ ǇǊƻŘǳƛǘΦ /ŜǇŜƴŘŀƴǘΣ The Medicines 
Company se heurte à deux obstacles réglementaires majeurs, à savoir démontrer la sécurité du 
MDCO-216 et définir la dose pour maximiser la mobilisation du cholestérol (MDCO-216 est 5 à 7 fois 
moins puissant que CER-001). The Medicines Company ŀ ŀƴƴƻƴŎŞ Ŝƴ ƧǳƛƭƭŜǘ нлмс ǉǳŜ ƭΩŜǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ 
MILANO-tL[h¢Σ ǳƴŜ ǇŜǘƛǘŜ ŞǘǳŘŜ L±¦{ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŘŞƳƻƴǘǊŞ ŘΩŜŦŦŜǘ ǎǳǊ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴƴŜ ǎǳŦŦƛǎŀƴǘ 
ǇƻǳǊ Ŝƴ ǇƻǳǊǎǳƛǾǊŜ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘΣ ŎŜŎƛ Ŝƴ ŎƻƴǘǊŀŘƛŎǘƛƻƴ ŀǾŜŎ ƭΩƘƛǎǘƻǊƛǉǳŜ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ƻōǘŜƴǳŜǎ 
ŀǾŜŎ ƭΩ9¢/-21682.  

MDCO-нмс ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇǊƻǘŞƎŞ ǇŀǊ ǳƴ ōǊŜǾŜǘ ŘŜ « composition of matter ». 

6.8.1.1.2. CSL-111 et CSL-112 

CSL, une société australo-suisse (cotée en Australie), utilise une technique différente pour la 
ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǎƻƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[Φ /{[-111 et CSL-112 sont des ŎƻƳǇƭŜȄŜǎ ŘΩŀǇƻ!-I purifiée à 
ǇŀǊǘƛǊ ŘΩŞŎƘŀƴǘƛƭƭƻƴǎ ŘŜ ǇƭŀǎƳŀ ƘǳƳŀƛƴ ǊŜƎǊƻǳǇŞǎ Ŝǘ ƳŞƭŀƴƎŞǎΣ ǊŜŎƻƴǎǘƛǘǳŞǎ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ I5[ ǇŀǊ 
ƭΩŀŘŘƛǘƛƻƴ ŘΩǳƴ ǇƘƻǎǇƘƻƭƛǇƛŘŜ Ł ƭŀ ǇǊƻǘŞƛƴŜ όƭŞŎƛǘƘƛƴŜύΣ Ŝǘ ŀǎǎŜƳōƭŞǎ Ŝƴ ŎƻƳǇƭŜȄŜǎ ǇŀǊ ǳƴŜ ŘƛŀƭȅǎŜ 
utilisant un détergent (cholate). 

CSL-ммн ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇǊƻǘŞƎŞ ǇŀǊ ǳƴ ōǊŜǾŜǘ ŘŜ « composition of matter ». 
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La dernière étude IVUS de CSL-111 publiée83 a donné des résultats mitigés, et montré des problèmes 
de troubles hépatiques à la plus forte dose (80mg/kg) ce qui a conduit à exclure cette forte dose de 
ƭΩŜǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ. A la suite de cette étude, CSL a redéveloppé son processus de fabrication pour 
diminuer la présence de détergents dans CSL-111 (cholate), devenant CSL-11284 Par ailleurs, il 
semble, au vu des données publiques, que CSL-112 soit 6 à 10 fois moins puissant que CER-001 et 
ǉǳŜ ƭŀ ŎƛƴŞǘƛǉǳŜ ƴŜ ǎƻƛǘ Ǉŀǎ ǎŀǘƛǎŦŀƛǎŀƴǘŜΦ [Ωǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩŀǇƻ!-I purifiée à partir de plasma humain 
ƛƴŘǳƛǘ ǳƴ ǊƛǎǉǳŜ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭ ŘŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ŘŜ ǊŞŀŎǘƛƻƴ ƛƳƳǳƴƛǘŀƛǊŜ ŎƻƴǘǊŜ ŘŜǎ ƛǎƻŦƻǊƳŜǎ ŘΩŀǇƻ!-I et un 
risque potentiel de contamination via des virus et/ou prions issus de donneurs contaminés. 

[ΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLō85 AEGIS-I destinée à déterminer la sécurité, la tolérabilité et la 
pharmacocinétique de CSL-112 sur 1 258 patients ayant subi un récent infarctus du myocarde aigu, a 
montré que 4 administrations de CSL-112, aux doses de 2 et 6 grammes, étaient bien tolérées et 
ƴΩŜƴǘǊŀƞƴŀƛŜƴǘ Ǉŀǎ ŘΩŀƭǘŞǊŀǘƛƻƴ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ŘŜ ƭŀ ŦƻƴŎǘƛƻƴ ƘŞǇŀǘƛǉǳŜ ƻǳ ǊŞƴŀƭŜ ƴƛ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇǊƻōƭŝƳŜǎ 
ŘŜ ǎŞŎǳǊƛǘŞΦ aşƳŜ ǎΩƛƭ Ŝǎǘ Ł ƴƻǘŜǊ ǉǳŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ ŎƻƴœǳŜ ŀǾŜŎ ƭŀ ǇǳƛǎǎŀƴŎŜ 
ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ ǇƻǳǊ ŞǾŀƭǳŜǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Řǳ ǇǊƻŘǳƛǘ όǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘΩŞǾŝƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ 
ƳŀƧŜǳǊǎύΣ ŀǳŎǳƴŜ ǘŜƴŘŀƴŎŜ ŘΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ƴΩŀ Ǉǳ şǘǊŜ observée.   
 
5ŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ζ Dallas Heart Study ηΣ ƭΩŞƭŞǾŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŎŀǇŀŎƛǘŞ Řǳ ǇƭŀǎƳŀ Ł ǇǊƻƳƻǳǾƻƛǊ ƭΩŜŦŦƭǳȄ Řǳ 
cholestérol cellulaire, un marqueur du transport retour du cholestérol, était associé avec 67% de 
ǊƛǎǉǳŜ ŘΩŞǾŝƴŜƳŜƴǘ cardiovasculaires majeurs par rapport à une faible capacité ŘΩŜŦŦƭǳȄ Řǳ 
cholestérol cellulaire et cela de façon indépendante de la  concentration en cholestérol HDL.  Selon 
CSL, bien que différents produits aient augmenté le cholestérol HD[ ƭƻǊǎ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎΣ ŎŜǳȄ-ci 
ƴΩƻƴǘ Ŝǳ ǉǳŜ ǇŜǳ ŘΩŜŦŦŜǘ ǎǳǊ ƭΩŜŦŦƭǳȄ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞrol cellulaire, ce qui pourrait expliquer que ces 
ǇǊƻŘǳƛǘǎ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ǇŜǊƳƛǎ ŘŜ ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜǎ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ όζ Major Adverse 
Cardiovascular Events », MACEs). En revanche, après traitement au CSL-112 (4 administrations de 6g 
de CSL-112, une par semaine) la capacité du plasma à ǇǊƻƳƻǳǾƻƛǊ ƭΩŜŦŦƭǳȄ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞrol cellulaire est 
multipliée par trois.  

Il est à ƴƻǘŜǊ ǉǳŜ 9w!{9Σ ƭΩŞǘǳŘŜ utilisant la méthodologie L±¦{ ƴΩŀ Ǉŀǎ ƳƻƴǘǊé ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘé du HDL 
mimétique développé par CSL sur le volume de la plaque et le pourcentaƎŜ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞrome. 

Malgré ce résultat négatif, /{[ ŀ ƭΩƛƴǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜ ŘŞōǳǘŜǊ ǳƴŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ŜƴǘǊŜ Ŧƛƴ нлмт Ŝǘ ŘŞōǳǘ 
2018 sur des patients post-SCA86. 

6.8.1.1.3. CER-001 

La particule de CER-001, en revancheΣ ŎƻƴǘƛŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-I humaine recombinante, rendant les 
réponses immunitaires beaucoup plus improbables.  

La teneur en phospholipides chargés et la complexation en une population homogène de particules 
ŘƛǎŎƻƠŘŀƭŜǎ ŜƴǘǊŀƞƴŜƴǘ ƭŀ ƳşƳŜ ǇƘŀǊƳŀŎƻŎƛƴŞǘƛǉǳŜ ŜƴǘǊŜ ƭΩŀǇƻ!-I et le cholestérol mobilisé, ce qui 
indique une intégrité et une stabilité des particules significativement plus élevées. Enfin, les données 
de la phase I démontrent que la mobilisation de cholestérol dans la fraction HDL est 10 fois 
ǎǳǇŞǊƛŜǳǊŜ Ł ŎŜƭƭŜ ƻōǎŜǊǾŞŜ ŀǾŜŎ ƭŜǎ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ ŘΩI5[ Ře la génération précédente, mais sans signe 
ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǘƻȄƛŎƛǘŞ ƘŞǇŀǘƛǉǳŜ όŜƴ ǇƘŀǎŜ L ƧǳǎǉǳΩŁ пр ƳƎκƪƎΣ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ /IL {v¦!w9 ŘŜ 
phase II sur 507 patients, et dans les deux études SAMBA et MODE de traitement chronique sur 6 
mois). Cela indique que si une population homogène de particules similaires à des HDL pré-bêta 
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discoïdales (telles que les particules de CER-001) est administrée, une grande quantité du cholestérol 
peut être mobilisée et éliminée par le foie sans atteinte hépatique apparente. 

6.8.1.1.4. Divers 

5ΩŀǳǘǊŜǎ ǎƻŎƛŞǘŞǎ ǘŜƭƭŜǎ ǉǳŜ /ŀǊŘƛƎŀƴǘΣ 9ǎǇŜǊƛƻƴ ¢ƘŜǊŀǇŜǳǘƛŎǎΣ Ŝǘ !ǊǘŜǊȅ ¢ƘŜǊŀǇŜǳǘƛŎǎ ǎƻƴǘ Ŝƴ ǘǊŀƛƴ ŘŜ 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜǊ ŘŜǎ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜǎ ŘŜ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ ŘΩI5[ όǇŀǊ ŜȄŜƳǇƭŜΣ ŀǇƻ!-L ǊŞǎƛǎǘŀƴǘŜ Ł ƭΩƻȄȅŘŀǘƛƻƴΣ ŀǇƻ!-I 
trimérique) mais se trouvent encore en phase préclinique précoce.  

Enfin, HDL Therapeutics87 ŘŞǾŜƭƻǇǇŜ ǳƴŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜ ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜ I5[ Ŏƻƴǎƛǎǘŀƴǘ Ŝƴ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ 
perfusions hebdomadaires de particules de HDL autologues délipidées88 (en utilisant un dispositif 
exclusif qui avait été mis au point par Lipid Sciences), également chez des patients post-{/!Φ /ΩŜǎǘ 
une technologie aussi contraignante que la dialyse pour le patient. 

6.8.1.2. Resverlogix : une approche par une petite molécule devant théoriquement induire la 
ǎȅƴǘƘŝǎŜ ŘŜ ƭΩ!Ǉƻ!-1 

Resverlogix est une société de biotechnologie cotée sur le Toronto Stock Exchange. 

[ΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL ǎǳǊ нфф patients, ASSERT, dans laquelle le RVX-208 a été administré pendant 
12 semaines, n'a pas atteint son objectif primaire, à savoir augmenter les HDL dans la mesure 
attendue. La plus forte dose de RVX-208 (300 ƳƎκƧƻǳǊύ ƴΩŀ ŀǳƎƳŜƴǘŞ ƭŜ ǘŀǳȄ ŘΩŀǇƻ!-L ǉǳŜ ŘΩŜƴǾƛǊƻƴ 
4,5 ҈ Ŝǘ ŎŜƭǳƛ ŘŜǎ I5[ ŘΩŜƴǾƛǊƻƴ т %. 

De plus un certain nombre de patients traités ont présenté des élévations des transaminases, un 
marqueur des lésions hépatiques, au moins trois fois plus grandes que la valeur supérieure de la 
normale, contre aucune élévation dans le groupe placebo. 

Le composé de Resverlogix ne semble pas faire régresser la plaque d'athérome. Resverlogix a 
récemment rapporté les résultats de son essai de phase IIb89Σ !{{¦w9Σ ǉǳƛ ŀ ŜȄŀƳƛƴŞ ƭΩŜŦŦŜǘ Řǳ w±·-
208 sur la régression de la plaque d'athérome chez 324 patients à haut risque cardiovasculaire traités 
pendant 6 mois90Φ [ΩŞǘǳŘŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŀǘǘŜƛƴǘ ǎƻƴ ƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭΣ ǉǳƛ ǎǘƛǇǳƭŀƛǘ ǳƴŜ ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ minimum 
à atteindre de 0,6 ҈ Ŝƴ ǇƻǳǊŎŜƴǘŀƎŜ ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ όt!±ύ ǘŜƭ ǉǳŜ ŘŞǘŜǊƳƛƴŞ ǇŀǊ 
ƭΩŞŎƘƻƎǊŀǇƘƛŜ ƛƴǘǊŀǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ όL±¦{ύ91. 

wŜǎǾŜǊƭƻƎƛȄ ŀ ŜƴǎǳƛǘŜ ŀƴƴƻƴŎŞ Řŀƴǎ ǳƴ ŎƻƳƳǳƴƛǉǳŞ ŘŜ ǇǊŜǎǎŜ ƭŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ŘΩŀƴŀƭȅǎŜǎ post-hoc 
ǎǳǇǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ !{{¦w9 : 

¶ wŜǎǾŜǊƭƻƎƛȄ ŀ ŀŦŦƛǊƳŞ ǉǳŜ ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŀ ŞǘŞ ƻōǎŜǊǾŞŜ ŎƘŜȊ ƭŜǎ 
patients présentant des taux élevés de protéine C-réactive de haute sensibilité (hsCRP) 
traités par RVX-нлуΣ ǘŜƭƭŜ ǉǳŜ ƳŜǎǳǊŞŜ ǇŀǊ ƭŜ ǇƻǳǊŎŜƴǘŀƎŜ ŘŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳe (PAV -
0,75 ҈ύ Ŝǘ ǇŀǊ ƭŀ ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ǘƻǘŀƭ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ό¢!± -6,3 mm3) par rapport au 
ŘŞōǳǘ Řǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘΦ [ŀ ŎƻƳǇŀǊŀƛǎƻƴ ŀǾŜŎ ƭŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ ǊŀǇǇƻǊǘŞŜΦ 

Lorsque les données des MACE (Major Adverse Cardiovascular Events) (n = 499) ont été combinées 
pour les études SUSTAIN et ASSURE, la société a rapporté que le traitement par RVX-208 conduit à 
une réduction significative des MACE. Les patients traités par RVX-208 (n = 331) ont présenté moins 
ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎǳƳǳƭŀǘƛŦǎ Υ сΣтп % de MACE au lieu de 15,09 % dans le groupe placebo (n = 168). En 
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outre, chez les patients présentant des taux élevés de hsCRP, supérieurs à 2,0 mg/dl (n = 283), 
ƭΩŀǾŀƴǘŀƎŜ Řǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ǇŀǊ w±·-208 (n = 179) semble avoir été un taux cumulatif de hsCRP de 
6,42 % dans le groupe traité contre 20,53 % dans le groupe placebo (n = 104)92. BETonMACE Une 
ŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ǾƛŜƴǘ ŘΩşǘǊŜ ƭŀƴœŞŜ93. 

6.8.1.3. Inhibiteurs de la CETP 

[ΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ ŎƭŀǎǎŜ ζ -cetrapib η Ŝǎǘ ōŀǎŞŜ ǎǳǊ ƭΩƛƴƘƛōƛǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ /9¢t όζ Cholesteryl Ester Transfer 
Protein », prƻǘŞƛƴŜ ŘŜ ǘǊŀƴǎŦŜǊǘ ŘŜ ƭΩŜǎǘŜǊ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭύΣ ǳƴŜ ǇǊƻǘŞƛƴŜ ǉǳƛ ƧƻǳŜ ǳƴ ǊƾƭŜ ŎƭŞ Řŀƴǎ ƭŀ 
modulation des échanges des esters de cholestérol (CE) et des triglycérides. 

¦ƴ ŘŞōŀǘ ŀƴƛƳŜ ƭŀ ŎƻƳƳǳƴŀǳǘŞ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ ŀŦƛƴ ŘŜ ŘŞǘŜǊƳƛƴŜǊ ǎƛ ƭΩƛƴƘƛōƛǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜ ƳŞŎŀƴƛsme, qui 
augmente la teneur en cholestérol et donc la taille des particules HDL par un meilleur transfert des 
ŜǎǘŜǊǎ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Ǿƛŀ ƭŜǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ [5[Σ Ŝǎǘ ǊŞŜƭƭŜƳŜƴǘ ŜŦŦƛŎŀŎŜ ǇƻǳǊ ƭΩŀƳŞƭƛƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǾƻƛŜ w[¢ 
et en fin de compte pour la régression de la plaque d'athérome. 

Certains experts soutiennent que toutes les particules HDL deviennent tellement surchargées en 
cholestérol par ce mécanisme que les particules « constipées » deviennent inefficaces et incapables 
de décharger le cholestérol dans le foie. 

Différents produits sont en cours de développement: 

¶ Torcetrapib a été développé par Pfizer comme successeur potentiel du Lipitor® pour être 
ŎƻƳōƛƴŞ ŀǾŜŎ ƭΩŀǘƻǊǾŀǎǘŀǘƛƴŜ ό[ƛǇƛǘƻǊϯΣ tŦƛȊŜǊύΦ [Ŝ ǘƻǊŎŜǘǊŀǇƛō ŀ ŘƛƳƛƴǳŞ ƭŜǎ ǘŀǳȄ ŘŜ 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[ ŘΩŜƴǾƛǊƻƴ 15 % et a augmenté le taux de cholestérol HDL de 50 à 100 % selon 
la dose. Un effet secondaire critique de torcetrapib est une augmentation significative de la 
tension artérielle. Le composé a été testé dans une étude de phase III de grande taille, 
ƭΩŞǘǳŘŜ ILLUMINATE94 (« Investigation of Lipid Level Management to Understand Its Impact 
on Atherosclerotic Events », investigation de la gestion des taux de lipides) afin de 
ŎƻƳǇǊŜƴŘǊŜ ǎƻƴ ƛƳǇŀŎǘ ǎǳǊ ƭŜǎ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǘƛǉǳŜǎΦ aŀƭƎǊŞ ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ 
choƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[ Ŝǘ ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[Σ ƭŀ ŎƻƳōƛƴŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƻǊǾŀǎǘŀǘƛƴŜ Ŝǘ ŘŜ 
ǘƻǊŎŜǘǊŀǇƛō ƴΩŀ Ǉŀǎ ŜƳǇşŎƘŞ ƭŀ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴƴŜ ƻǳ ŎŀǊƻǘƛŘƛŜƴƴŜ 
Ǉƭǳǎ ŜŦŦƛŎŀŎŜƳŜƴǘ ǉǳŜ ƭΩŀǘƻǊǾŀǎǘŀǘƛƴŜ ǎŜǳƭŜΦ [ΩŜǎǎŀƛ ŀ ŞǘŞ ƛƴǘŜǊǊƻƳǇǳ ŀǾŀƴǘ son terme en 
Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜ ǘŀǳȄ ǘǊƻǇ ŞƭŜǾŞǎ ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎ Ŝǘ ŘŜ ƳƻǊǘŀƭƛǘŞ Řŀƴǎ ƭŜ ƎǊƻǳǇŜ ŘŜ 
ǘƻǊŎŜǘǊŀǇƛōΦ 5ΩŀǳǘǊŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ Ŝǘ ŘŜǎ ŀƴŀƭȅǎŜǎ ŘŜ ǎǳƛǾƛ ƻƴǘ ǇǊŞŎƛǎŞ ǉǳŜ ƭŜǎ 
événements cardiovasculaires indésirables observés étaient spécifiques au composé et que 
la poursuite du développement clinique pourrait être possible avec d'autres composés95. 

¶ 5ŀƭŎŜǘǊŀǇƛō ŀ ŞǘŞ ŘŞǾŜƭƻǇǇŞ ǇŀǊ wƻŎƘŜ ǉǳƛ ƭΩŀ ŀŎǉǳƛǎ ŀǳǇǊŝǎ ŘŜ WŀǇŀƴ ¢ƻōŀŎŎƻΦ Lƭ ŀ ǇǊƻǾƻǉǳŞ 
des effets relativement modestes sur le profil lipidique dans la phase II. Le 7 mai 2012, Roche 
ŀ ŀƴƴƻƴŎŞ ǉǳΩŜƭƭŜ ŀǾŀƛǘ ŀǊǊşǘŞ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ŘŀƭŎŜǘǊŀǇƛō ǎǳƛǘŜ Ł ǳƴŜ ŀƴŀƭȅǎŜ 
ƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜ ŀȅŀƴǘ ŎƻƴŎƭǳ Ł ƭŀ ŦǳǘƛƭƛǘŞ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL Řŀƭ-
h¦¢/ha9{ Ŝƴ ŎŜ ǉǳΩŜƭƭŜ ƴΩŀǾŀƛǘ Ǉŀǎ ǊŞǳǎsi à montrer une quelconque efficacité de 
dalcetrapib pour la réduction des événements cardiovasculaires. Dans un essai de phase II 
appelé dal-t[!v¦9Σ ŘŀƭŎŜǘǊŀǇƛō ƴΩŀ Ŧŀƛǘ ǇǊŜǳǾŜ ǉǳŜ ŘΩǳƴŜ ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ ƳƻŘŜǎǘŜ Řǳ ǾƻƭǳƳŜ ŘŜ 
la plaque d'athérome après 24 mois, ǉǳƛ Şǘŀƛǘ ŜƴŎƻǊŜ Ǉƭǳǎ ŦŀƛōƭŜ ǉǳŜ ƭΩŜŦŦŜǘ ǎǳǊ ƭŀ ƳşƳŜ 
ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩǳƴ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ǎǘŀǘƛƴŜ Ł ƘŀǳǘŜ ŘƻǎŜ96 97. Le produit a été ensuite licencié à 
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Dalcor Therapeutics, une nouvelle start-up, pour tester dalcetrapib sur une population 
présentant un défaut génétique98. 

¶ Anacetrapib est actuellement en phase III de développement. Merck a annoncé les résultats 
de son étude de phase II, DEFINE, en novembre 201099. À 24 ǎŜƳŀƛƴŜǎΣ ƭΩŀƴŀŎŜǘǊŀǇƛō ŀ 
diminué le cholestérol LDL de 40 % et a augmenté le cholestérol HDL de 138 % chez les 
ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŘŞƧŁ ǘǊŀƛǘŞǎ ǇŀǊ ǳƴŜ ǎǘŀǘƛƴŜΦ [Ŝǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ƳƻƴǘǊŞ ŘŜ ŘƛŦŦŞǊŜƴŎŜ 
significative pour la pression artérielle entre les patients traités par placebo et par 
!ƴŀŎŜǘǊŀǇƛōΦ Cŀƛǘ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘΣ aŜǊŎƪ ŀ ǊŞŎŜƳƳŜƴǘ ŀƴƴƻƴŎŞ ǉǳŜ ƭΩŀƴŀŎŜǘǊŀǇƛō ǎΩŀŎŎǳƳǳƭŜ Řŀƴǎ 
les tissus adipeux en raison de la forte lipophilie intrinsèque du composé. Bien ǉǳΩŀǳŎǳn effet 
ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜ ƴƻǘŀōƭŜ ƴΩŀƛǘ ŞǘŞ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞ ƧǳǎǉǳΩŁ ǇǊŞǎŜƴǘΣ ŎŜǘǘŜ ŘŞŎƻǳǾŜǊǘŜ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ŀǾƻƛǊ 
des implications importantes sur son développement clinique futur100. Merck est 
actuellement engagé dans une étude clinique à grande échelle REVEAL, dont les résultats 
sont attendus en 2017101. 

¶ Evacetrapib a été développé jusqu'à la phase III puis arrêté. Lilly a rapporté en 2011 les 
ŘƻƴƴŞŜǎ ŘΩǳƴŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL ǎǳǊ плл ǇŀǘƛŜƴǘǎ Ǿƛǎŀƴǘ Ł ŞǾŀƭǳŜǊ ƭΩƛƳǇŀŎǘ ŘŜ ƭΩŀƧƻǳǘ ŘŜ 
différentes doses du composé à des doses standard de statine sur les taux de cholestérol LDL 
et HDL ainsi que sur la sécurité102Φ 5ŀƴǎ ŎŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜΣ ƭΩŜǾŀŎŜǘǊŀǇƛō ŀ ŞǘŞ ǘŜǎǘŞ ǇŜƴŘŀƴǘ мн 
semaines, seul ou en addition avec 40 mg/jour de simvastatine, 20 ƳƎκƧƻǳǊ ŘΩŀǘƻǊǾŀǎǘŀǘƛƴŜ 
ou 10 mg/jour de rosuvastatine chez 400 patients présentant un taux élevé de cholestérol 
[5[ ƻǳ ǳƴ ǘŀǳȄ ŦŀƛōƭŜ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[Φ [ΩŜǾŀŎŜǘǊŀǇƛō ŀ ǇǊƻŘǳƛǘ ǳƴŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Řǳ ǘŀǳȄ 
de cholestérol HDL dépendant de la dose, de 53,6 à 128,8 ҈ ƭƻǊǎǉǳΩƛƭ Ŝǎǘ ǳǘƛƭƛǎŞ ǎŜǳƭ Ŝǘ ŘŜ 
78,5 à 88,5 % en combinaison, et une réduction du taux de cholestérol LDL dépendant de la 
dose, de 13,6 à 35,9 %. En octobre 2015, Eli Lilly a interrompu le développement 
ŘΩŜǾŀŎŜǘǊŀǇƛō ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǘƛǉǳŜ Ł ǘǊŝǎ Ƙŀǳǘ ǊƛǎǉǳŜ 
ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ό!{/±5ύ ŀǇǊŝǎ ŀǾƻƛǊ ŀǊǊşǘŞ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL !//9[9w!¢9 Ł ǎƻƴ ŘŞōǳǘ 
ǎǳƛǘŜ Ł ƭŀ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴ ŎƻƳƛǘŞ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘ ŘΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ ŘƻƴƴŞŜǎ Ŝƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘΩǳƴŜ 
efficacité insuffisante.  

¶ Le TA-8995 est un composé moins lipophile dont la licence a été accordée par Mitsubishi 
Tanabe Pharma à Dezima, une société de biotechnologie néerlandaise. Il a récemment été 
ŀƴƴƻƴŎŞ ǉǳŜ ŎŜ ǇǊƻŘǳƛǘ ǎΩŜǎǘ ƳƻƴǘǊŞ ŜŦŦƛŎŀŎŜ Ǉour augmenter le cholestérol HDL dans une 
petite étude de phase IIb103 104. Les données ne sont pas encore disponibles. En 2015, Amgen 
ŀ Ŧŀƛǘ ƭΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜ 5ŜȊƛƳŀ105. 

Implications de ce paysage concurrentiel 

Il est à noter que Merck, Amgen/Dezima ne présentent plus leurs inhibiteurs de la CETP dans le 
ŎƻƴǘŜȄǘŜ ŘŜ ƭΩζ augmentation des HDL ». Au lieu de cela, elles soulignent principalement les 
propriétés hypolipidémiantes de leurs produits et les positionnent comme complémentaires aux 
statines chez les patients à risque cardiovasculaire élevé, presque indépendamment de leur large 
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ƛƳǇŀŎǘ ǎǳǊ ƭŜ ǇǊƻŦƛƭ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ ǇƭŀǎƳŀǘƛǉǳŜǎΦ bƻǘƻƴǎ ǉǳΩŀǇǊŝǎ ƭŜ ŘŞōǳǘ Řǳ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ŎŜǘǘŜ 
classe de médicaments, une population de patients en carence de CETP a été identifiée par le 
professeur Matsuzawa au Japon Τ ƳŀƭƎǊŞ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ /9¢t Ŝǘ ŘŜǎ ƴƛǾŜŀǳȄ ŞƭŜǾŞǎ ŘŜ 
cholestérol HDL, ces patients ont présenté des événements cardiovasculaires à un taux similaire au 
taux habituel, mettant ainsi en cause la théorie qui justifie le bénéfice attendu de cette stratégie 
thérapeutique. Trois inhibiteurs de CETP ont maintenant échoué à démontrer une amélioration lors 
ŘŜ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ŘŜ ƎǊŀƴŘŜ ŜƴǾŜǊƎǳǊŜ Ŝǘ ŘŜ ƭƻƴƎǳŜ ŘǳǊŞŜΦ " ŎŜ ǎǘŀŘŜΣ ƻƴ ƴŜ ǇŜǳǘ ǉǳΩŀǘǘŜƴŘǊŜ ƭŜǎ 
résultats de ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL w9±9![ ŘŜ aŜǊŎƪ ǇƻǳǊ ǾƻƛǊ ǎƛ ƭΩƛƴƘƛōƛǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ /9¢t ǇŜǳǘ 
contribuer à la gestion du risque de maladie cardiovasculaire. 

/ŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ Ł ƎǊŀƴŘŜ ŞŎƘŜƭƭŜ ǎǳǊ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ŀƴƴŞŜǎ ŀ ǇƻǳǊ ƻōƧŜŎǘƛŦ ŘŜ ǘŜǎǘŜǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘΩǳƴ 
traitement chronique. Ce qui différencie nettement CER-ллм Řƻƴǘ ƭŀ ǾƻŎŀǘƛƻƴ Ŝǎǘ ŘΩşǘǊŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŞ 
sur une durée courte pour diminuer le risque de récidive cardiovasculaire dès les premiers mois 
suivants le SCA initial. 

Dans tous les cas, même si les inhibiteurs de lŀ /9¢t ǎΩŀǾŞǊŀƛŜƴǘ ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜǎ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘǎ 
ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎΣ Şǘŀƴǘ ŘƻƴƴŞ ǉǳŜ ƭΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ Řŀƴǎ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǘƛǉǳŜ 
dure la vie entière, de nombreux patients démarrant ces traitements dans la pratique clinique auront 
déjà subi une accumulation substantielle de cholestérol dans le système vasculaire, bien avant 
ŘΩŀǾƻƛǊ ŎƻƳƳŜƴŎŞ ŎŜǎ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎΦ [Ŝ Ŧŀƛǘ ǉǳŜ ƭŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ƻƴǘ ŞǘŞ ŎƻƴœǳŜǎ ǇƻǳǊ ǊŜŎǳŜƛƭƭƛǊ 
des événements sur une période de traitement de 4 ans maximum est une indication tacite que cette 
classe de médicaments ne sera probablement efficace que pour une utilisation chronique à long 
terme Τ ŎΩŜǎǘ-à-ŘƛǊŜ ǉǳŜ ƭϥŜŦŦŜǘ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ Ŝǎǘ ǳƴ ǊŀƭŜƴǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛŦ ŘŜ ƭΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ 
cholestérol. Les effets de régression potentiels dans le système vasculaire ne deviennent manifestes 
ǉǳΩŀǳ ōƻǳǘ ŘΩǳƴŜ ŎŜǊǘŀƛƴŜ ǇŞǊƛƻŘŜΦ !ǳ ŎƻƴǘǊŀƛǊŜΣ CER-001 améliore le transport retour des lipides et 
ǇŀǊǘƛŎƛǇŜ ŘƛǊŜŎǘŜƳŜƴǘ Ł ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ŀŎŎǳƳǳƭŞ Řŀƴǎ ƭŜ ŎƻǊǇǎΦ 5ŀƴǎ ƭŜǎ Ŝǎǎŀƛǎ Ŏliniques 
et chez différentes populations de patients, une réduction statistiquement significative de 
ƭΩŀŎŎǳƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ ǎǳǊ ƭŀ ǇŀǊƻƛ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ŀ ŞǘŞ ŘŞƳƻƴǘǊŞŜ ŀǇǊŝǎ ǎŜǳƭŜƳŜƴǘ 
4 à 6 semaines de traitement. 

6.8.2. Traitements hypolipidémiants 

Plusieurs ŎƻƳǇƻǎŞǎ ǳǘƛƭƛǎŀƴǘ ŘŜ ƴƻǳǾŜŀǳȄ ƳƻŘŜǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴ ƻƴǘ ŞǘŞ ŀǇǇǊƻǳǾŞǎ όǘŜƭǎ ǉǳŜ wŜǇŀǘƘŀϯ ƻǳ 

Praluent®) et l'injection de Repatha
® ou de Praluent

®
 est indiquée chez des patients qui nécessitent 

une réduction supplémentaire du cholestérol LDL et prescrite en complément d'un régime 
alimentaire et de mise sous statines à la dose maximale tolérée. Ce sont des patients adultes atteints 
d'hypercholestérolémie familiale (hétérozygote ou homozygote) ou de maladies cardiovasculaires 
athéroscléreuses (tels qu'attaque cardiaque ou accident vasculaire cérébral). Ces produits sont 
ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴǎΦ ¢ƻǳǘŜŦƻƛǎΣ ƭŜǎ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴ 
sont tous axés sur un paradigme traditionnel, à savoir abaisser encore davantage les niveaux de 
cholestérol LDL. Ces nouveaux traitements sont en concurrence uniquement entre eux et avec les 
traitements hypolipidémiants existants, mais pas avec CER-001 : CER-001 est destiné à faire régresser 
la plaque d'athérome par le transport retour des lipides, et en tant que tel, CER-001 est positionné 
pour être administré en supplément des traitements hypolipidémiants ς existants ou futurs. 

Pour tous les médicaments qui pourraient être un jour utilisés de façon concomitante avec CER-001, 
après que ces médicaments auront reçu leur autorisation de mise sur le marché, Cerenis effectuera 
ŘŜ ƳŀƴƛŝǊŜ ǇǊƻŀŎǘƛǾŜ ŘŜ ōǊŝǾŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŘŜ ǇƘŀǊƳŀŎƻŎƛƴŞǘƛǉǳŜ Ŝǘ ǇƘŀǊƳŀŎƻŘȅƴŀƳƛǉǳŜ ŘΩƛƴǘŜǊŀŎǘƛƻƴ 
médicamenteuse, selon le besoin, dans le cadre de la gestion du cycle de vie du produit. En outre, 
/ŜǊŜƴƛǎ ŜƴǾƛǎŀƎŜǊŀ ƭŀ ŎƻƴŘǳƛǘŜ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ǎǳǇǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜǎ ŘΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ƻǳ ŘΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ Ǉƻǎǘ-
commercialisation (phase IV) impliquant de nouveaux traitements hypolipidémiants chroniques 
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approuvés, pour explorer les opportunités de nouveaux paradigmes de prise en charge des patients 
ǉǳƛ ǇŜǊƳŜǘǘǊŀƛŜƴǘ ŘŜ ŎƻƳǇƭŞǘŜǊ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-001. 

Inhibiteurs de la PCSK9 (Proprotéine Convertase Subtilisine/Kexine de type 9) 

La PCSK9 régule et dégrade les récepteurs de LDL du foie. Le nombre de récepteurs de LDL situés sur 
ƭΩƘŞǇŀǘƻŎȅǘŜ Ŝǎǘ ǳƴ Ǉƻƛƴǘ ŘŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ŎƭŞ Řǳ ǘŀǳȄ ŘŜ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[ ǇƭŀǎƳŀǘƛǉǳŜ ŎƛǊŎǳƭŀƴǘΦ !ƛƴǎƛΣ 
ƭΩŀŎǘƛƻƴ ƴƻǊƳŀƭŜ ŘŜ ƭŀ t/{Yф ǇŜǊƳŜǘ ƭŀ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǊŞŎŜǇǘŜǳǊǎ ŘŜ [5[ Ŝǘ ŘƛƳƛƴǳŜ ƭŜ ǘŀǳȄ 
ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜǎ [5[ Ŝƴ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴΣ ŎŜ ǉǳƛ ŀǳƎƳŜƴte la concentration de cholestérol LDL. Les 
objectifs des programmes de développement de médicaments inhibiteurs de la PCSK9 sont soit 
ŘΩŀǊǊşǘŜǊ ƭŀ ǎȅƴǘƘŝǎŜ ŘŜ t/{YфΣ ǎƻƛǘ ŘŜ ōƭƻǉǳŜǊ ƭŀ ƭƛŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭŀ t/{Yф ŀǳ ǊŞŎŜǇǘŜǳǊ ŘŜ [5[ ŀŦƛƴ ŘŜ 
prévenir sa dégradation ; un plus grand nombre de récepteurs de LDL permettrait ainsi une plus 
grande diminution des taux plasmatiques de cholestérol LDL.  

Les inhibiteurs de la PCSK9, tels que Repatha® (Amgen) et Praluent® (Regeneron/Sanofi) sont une 

ƴƻǳǾŜƭƭŜ ŎƭŀǎǎŜ ŘΩŀƴǘƛŎƻǊǇs qui ont démontré leur capacité à réduire de façon importante le 
ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[Σ ƧǳǎǉǳΩŁ сл҈ ǎƛ ŎƻƳōƛƴŞǎ ŀǾŜŎ ŘŜǎ ǎǘŀǘƛƴŜǎΦ [Ŝǎ ƛƴƘƛōƛǘŜǳǊǎ ŘŜ ƭŀ t/{Yф ǎƻƴǘ ŘŜǎ 
anticorps monoclonaux, un médicament biologique. Ils inactivent la Proprotéine Convertase 
Subtilisine/Kexine de type 9 (PCSK9). 

Dans GLAGOV, après 18 mois de traitement, la réduction du PAV observée, en utilisant la 
méthodologie IVUS est de -1% en comparaison avec le placebo106. La réduction du PAV ƴΩŀ pas été 
ŀǳǎǎƛ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘŜ ǉǳΩŜǎŎƻƳǇǘŞŜ comme envisagé Řŀƴǎ ƭŀ ǇǳōƭƛŎŀǘƛƻƴ ǎǳǊ ƭŀ ŎƻƴŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ qui 
prenait en considération la droite de variation du PAV versus le cholestérol LDL107. 

9ƴ ƳŀǊǎ нлмтΣ ƭΩŞǘǳŘŜ Ch¦wL9w ŀ ƳƻƴǘǊŞ ǉǳŜ wŜǇŀǘƘŀ® όŜǾƻƭƻŎǳƳŀōΣ !ƳƎŜƴύΣ Ŝƴ ŀŘŘƛǘƛƻƴ ŘΩǳƴ 
traitement par des statines conduisait à une réduction de 15%, statistiquement significative du 
ŎǊƛǘŝǊŜ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŎƻƳōƛƴŞ (décès cardiovasculaire, infarctus du myocarde non fatal (IM), 
accident vasculaire cérébral non fatal, hospitalisation pour angine de poitrine instable ou 
revascularisation des coronaires)Φ [ΩŞǘǳŘŜ ŀ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ƳƻƴǘǊŞ ǳƴŜ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜƳŜƴǘ 
significative de 20%, du critère ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ secondaire combiné (décès cardiovasculaire, premier IM 
non fatal ou accident vasculaire cérébral non fatal). De plus, comme avec les études récentes visant 
ǳƴŜ ōŀƛǎǎŜ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[Σ ŀǳŎǳƴ ŜŦŦŜǘ ǎǳǊ ƭŀ ƳƻǊǘŀƭƛǘŞ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ƴΩŀ ŞǘŞ 
observé.  La réduction absolue du risque cardiovasculaire étant de 1,5%,  de nouvelles thérapies qui 
agiraient pŀǊ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜǎΣ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ŘŜ ƭŀ ōŀƛǎǎŜ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ [5[Σ ǇŜǊƳŜǘǘǊŀƛŜƴǘ 
ŘΩŀŘŘǊŜǎǎŜǊ ƭŜ ǊƛǎǉǳŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ǊŞǎƛŘǳŜƭ ǉǳƛ ǊŜǎǘŜ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘΦ 

De tels résultats pourraient donner lieu à de nouvelles directives médicales après revue par les 
autorités réglementaires. 

Les résultats d'ODYSSEY, l'étude sur les avantages cliniques de Praluent® sont attendus d'ici 2018. 

9ƴ ƴƻǾŜƳōǊŜ нлмсΣ tŦƛȊŜǊ ŀ ŀƴƴƻƴŎŞ ƭΩŀǊǊşǘ Řǳ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ .ƻŎƻŎƛȊǳƳŀōΣ ǎƻƴ 
ŀƴǘƛŎƻǊǇǎ ŎƻƴǘǊŜ ƭŀ t/{Yф ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭΩŀǊǊşǘ ŘŜǎ Řeux études cardiovasculaires à grande échelle108. 

¦ƴ ǘȅǇŜ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘ ŘΩƛƴƘƛōƛǘŜǳǊ ŘŜ t/{Yф Ŝǎǘ ƭΩLƴŎƭƛǎƛǊŀƴΣ ǳƴ !wb ƛƴǘŜǊŦŞǊŜƴǘ όDŀƭb!Ŏ-conjugated RNAi). 
Ce candidat médicament est développé par The Medicine Company et Alnylam Pharmaceuticals pour 
le traitemeƴǘ ŘŜ ƭΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜΦ 9ƴ ŎƻƳǇŀǊŀƛǎƻƴ ŀǳȄ ŀƴǘƛŎƻǊǇǎ ƳƻƴƻŎƭƻƴŀǳȄ ƛƴƘƛōƛǘŜǳǊǎ ŘŜ 
t/{Yф ǉǳƛ ǎŜ ƭƛŜƴǘ ŀǳȄ t/{Yф Řŀƴǎ ƭŜ ǎŀƴƎΣ ƭΩƛƴŎƭƛǎƛǊŀƴ Ŝǎǘ ƭŜ ǇǊŜƳƛŜǊ ŘŜǎ ŎŀƴŘƛŘŀǘǎ-médicaments à 
inhiber la synthèse de la PCSK9 directement dans le foie. 

                                                            
106

 Nicholls S et al. JAMA 2016 : 2373-2384 
107 Am Heart J. 2016 Jun;176:83-92. doi: 10.1016/j.ahj.2016.01.019. Epub 2016 Feb 17. 
108

 http://www.pfizer.com/news/press-release/press-release-
detail/pfizer_discontinues_global_development_of_bococizumab_its_investigational_pcsk9_inhibitor 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Impact+of+PCSK9+Inhibition+on+Coronary+Atheroma+Progression%3A+Rationale+and+Design+of+GLAGOV+%28Global+Assessment+of+Plaque+Regression+with+a+PCSK9+Antibody+as+Measured+by+Intravascular+Ultrasound%29
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Il est toutefois à noter que les effets indésirables neurocognitifs identifiés au cours des différents 
essais cliniques όǎŀǳŦ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ Ch¦wL9w109) Ŧƻƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ŀǘǘŜƴǘƛƻƴ ƛƴǘŜƴǎŜ ŘŜǎ ƻǊƎŀƴƛǎƳŜǎ ŘŜ 
réglementation et pourraient modifier le calendrier de commercialisation de ces médicaments et en 
limiter leur utilisation. 

Récemment, une étude génétique mendélienne, montre que les mutations de PCSK9 qui entraînent 
un taux de cholestérol LDL faible sont aussi associés à des taux élevés de glucose sanguin, un 
surpoids, un rapport taille-hanches élevé et un risque accru de diabète de type 2. Des études de 
sécurité à long terme devront être menées pour évaluer le rapport bénéfice-risque du traitement par 
inhibition de la PCSK9, comme ce qui a été réalisé pour les statines110. 

  

                                                            
109 http://www.amgen.com/media/news-releases/2017/03/lowering-ldl-levels-with-repatha-evolocumab-did-not-adversely-affect-

cognitive-function-in-landmark-phase-3-study/ 
110

 Lancet Diabetes Endocrinol. 2017 Feb;5(2):97-105. doi: 10.1016/S2213-8587(16)30396-5. Epub 2016 Nov 29 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=PCSK9+genetic+variants+and+risk+of+type+2+diabetes%3A+a+mendelian+randomisation+study
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Thérapies en phases de R&D 

Classe de thérapie Nom du 
produit 

Indication Phase de R&D Société 
/ƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ 
2013 de la société 

Thérapies HDL 

Mimétiques de 
HDL 

CER-001 
 

Post SCA 
FPHA  

II terminée 
II terminée  

Cerenis Therapeutics - 

MDCO-216 Post SCA II interrompue 
pour des raisons 
de sécurité liée à 
des contaminants 

The Medicine Company 
(Etats-Unis, NASDAQ) 

688 millions USD 

CSL-112 Post SCA IIb en cours CSL Limited 
(Australie, ASE) 

4,95 milliards USD 

Non précisé Non précisé Préclinique Cardigant (Etats-Unis, 
séquence génétique de 
ƭΩ!Ǉƻ!-1),) 

Non communiqué 

4WF Athérosclérose Préclinique Esperion Therapeutics 
(Etats-Unis, NASDAQ) 

- 

!ǊǘǇŜǇнϰ 
(peptide) 

Prévention de 
SCA 

Préclinique Artery Therapeutics 
(Etats-Unis) 

Non communiqué 

PDS-нϰ {ȅǎǘŜƳ 
(medical 
device) 

Post SCA Préclinique HDL Therapeutics 
(Etats-unis) 

Non communiqué 

Petite molécule 
inductrice de 
ƭΩŀǇƻ-A1 

RVX-208 Post SCA IIb en cours Resverlogix (Canada, 
Toronto SE) 

- 

Inhibiteurs de la 
CETP 

Torcetrapib  Risque élevé 
ŘΩŞǾŞƴŜƳŜƴǘ 
coronarien 

III interrompue 
pour des raisons 
de sécurité 

Pfizer (Etats-Unis, NYSE) 51,6 milliards USD 

Dalcetrapib  Post SCA III interrompue 
pour manque 
ŘΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ  

Roche (Suisse, SIX) 47,8 milliards CHF 

Anacetrapib Post SCA III en cours Merck & Co (Etats-
Unis, NYSE) 

44 milliards USD 

Evacetrapib Post SCA Développement 
interrompu 

Eli Lilly (Etats-Unis, 
NYSE)  

23,1 milliards USD 

TA-8995 Post SCA IIb en cours Dezima Pharma 
(Pays-Bas) 

Non communiqué 

Thérapies hypolipidémiantes 

Inhibiteurs de 
PCSK9 

Praluent® 

(Alirocumab) 

Excès de LDL Approuvé, phase 
III grande échelle 
en cours 

Sanofi (France, 
Euronext)  

33 milliards EUR 

Repatha® 

(Evolocumab) 

Excès de LDL Approuvé, phase 
III terminée 

Amgen 18,7 milliards USD 

Bococizumab Excès de LDL Développement 
interrompu 

Pfizer (Etats-Unis, NYSE) 51,6 milliards USD 

Inclisiran Excès de LDL II terminée The Medicines 
Compan/Alnylam 
Pharmaceuticals 

- 
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6.9. Un management expérimenté entouré de scientifiques reconnus 

Cerenis réunit des experts qui ont fait leurs preuves dans le monde entier. La combinaison 
ŘΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜs et de compétences dont bénéficie la Société recouvre les fonctions stratégiques 
critiques pour la réussite du développement de ses médicaments candidats. La majorité des cadres 
et des employés de Cerenis ont une large expérience internationale et la Société dispose de 
ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ Ŝǘ ŘΩǳƴŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴƴŜƭƭŜ Ŝƴ 9ǳǊƻǇŜ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŜƴ !ƳŞǊƛǉǳŜ Řǳ bƻǊŘΦ 9ƭƭŜ exploite 
également un réseau de partenariats stratégiques allant de la fabrication à des organisations de 
ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜΣ ŀŦƛƴ ŘΩŞǘŜƴŘǊŜ ǎƻƴ ƛƴŦƭǳŜƴŎŜ Ŝǘ ŘŜ ƳŀȄƛƳƛǎŜǊ ǎƻƴ ŀǾŀƴǘŀƎŜ 
concurrentiel. 

6.9.1. Un management expérimenté et complémentaire 

[ΩƻǊƎŀƴƛƎǊŀƳƳŜ ǎǳƛǾŀƴǘ ƳƻƴǘǊŜ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ : 

 

! ƭŀ ŘŀǘŜ ŘΩŜƴǊŜƎƛǎǘǊŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘ ŘŜ ǊŞŦŞǊŜƴŎŜΣ /ŜǊŜƴƛǎ ǎŜ ŎƻƳǇƻǎŜ ŘŜ мн employés. 
Parmi ces employés, sept ont été embauchés pour travailler dans la recherche, le développement 
préclinique et clinique ou les activités de fabrication et cinq ont été engagés pour les activités 
financières et administratives générales.  

Á Jean-Louis Dasseux, PhD, MBA ς Fondateur et Directeur Général 

Jean-Louis Dasseux est le fondateǳǊ ŘŜ /ŜǊŜƴƛǎ Ŝǘ ƭΩǳƴ ŘŜǎ Ǉƭǳǎ ƎǊŀƴŘǎ ŜȄǇŜǊǘǎ ƳƻƴŘƛŀǳȄ Řŀƴǎ ƭŜ 
métabolisme des lipides, les interactions protéines-lipides et les maladies cardiovasculaires. Avec 
plus de 30 ŀƴƴŞŜǎ ŘΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ Řŀƴǎ ƭΩƛƴŘǳǎǘǊƛŜ ǇƘŀǊƳŀŎŜǳǘƛǉǳŜΣ WŜŀƴ-[ƻǳƛǎ 5ŀǎǎŜǳȄ Ŝǎǘ Ł ƭΩƻǊigine 
de plus de 70 brevets liés aux HDL, à la voie RLT et au traitement des maladies cardiovasculaires. Il 
Ŝǎǘ ƭΩƛƴǾŜƴǘŜǳǊ ŘΩǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ǇŜǇǘƛŘƛǉǳŜ ŘŜ ƎǊŀƴŘŜ ŎŀǇŀŎƛǘŞ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ƛƴǾŜǊǎŜ ŘŜǎ 
ƭƛǇƛŘŜǎ όƭΩ9¢/-спнύ Ŝǘ ŘΩǳƴŜ ǎŞǊƛŜ ŘŜ ǇŜǘƛǘŜǎ ƳƻƭŞŎules qui augmentent les HDL et diminue le 
cholestérol LDL dans le sang (Bempedoic acid actuellement en phase III et ETC-1002). Il a occupé un 
poste de directeur (« Senior Vice-President of Business Development and Technologies », « Vice-
President of Chemistry and Technologies ») chez Esperion Therapeutics, qui a développé la première 
ƎŞƴŞǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ ŘΩI5[ όǇǊƻ-apoA-I, apoA-IMilano, peptide apoA-Lύ ƧǳǎǉǳΩŁ ǎƻƴ ŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ǇŀǊ 
Pfizer pour 1,3 milliard de dollars US. Avant de rejoindre Esperion, il était directeur de la recherche 
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pour le groupe pharmaceutique français Fournier, pour lequel il a établi et dirigé le centre de 
ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŘΩIŜƛŘŜƭōŜǊƎΣ Ŝƴ !ƭƭŜƳŀƎƴŜΦ WŜŀƴ-[ƻǳƛǎ 5ŀǎǎŜǳȄ Ŝǎǘ ǘƛǘǳƭŀƛǊŜ ŘΩǳƴ a.! ŘŜ ƭŀ wƻǎǎ {ŎƘƻƻƭ ƻŦ 
.ǳǎƛƴŜǎǎ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ Řǳ aichigan, aux États-Unis. Il a obtenu sa maîtrise en biochimie à 
ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘŜ .ƻǊŘŜŀǳȄ LL Ŝǘ ǎƻƴ ŘƻŎǘƻǊŀǘ Ŝƴ ŎƘƛƳƛŜ ǇƘȅǎƛǉǳŜ Ł ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘŜ .ƻǊŘŜŀǳȄ I. Il a 
ƻŎŎǳǇŞ ŘŜǎ ǇƻǎǘŜǎ ŘŜ ŎƘŜǊŎƘŜǳǊ ǇƻǎǘŘƻŎǘƻǊŀƭ ŀǳ 5ŞǇŀǊǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ŎƘƛƳƛŜ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘŜ [ŀǾŀƭ au 
vǳŞōŜŎΣ Řŀƴǎ ƭŜ 5ŞǇŀǊǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ǇƘȅǎƛǉǳŜ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ Řǳ ¢ŜƴƴŜǎǎŜŜ Ł YƴƻȄǾƛƭƭŜΣ ¢ŜƴƴŜǎǎŜŜΣ Ŝǘ 
dans le Laboratoire européen de biologie moléculaire à Heidelberg en Allemagne. 

Á Renée Benghozi, MD ς Directrice de la recherche clinique 

Renée Benghozi a pluǎ ŘŜ ол ŀƴǎ ŘΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ Řŀƴǎ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ƳƻƭŞŎǳƭŜǎ Řŀƴǎ ƭŜǎ 
domaines cardiovasculaire et diabète. Elle est médecin cardiologue diplômée de l'Université Paris XII. 
Après l'obtention de ses diplômes, elle pratique la cardiologie à l'hôpital Henri Mondor (Créteil) puis 
Ŝƴ ǇŀǊŀƭƭŝƭŜ Ŝƴ мфунΣ ŎƻƳƳŜƴŎŜ ǳƴŜ ŎŀǊǊƛŝǊŜ Řŀƴǎ ƭΩƛƴŘǳǎǘǊƛŜ ǇƘŀǊƳŀŎŜǳǘƛǉǳŜ ό{ŀƴƻŦƛ Ǉǳƛǎ bƻǾŀǊǘƛǎύ 
en tant que médecin de Recherche et Développement, chef de projet puis chef de groupe (domaines 
Cardiovasculaire et Diabète). Elle a acquis, en intégrant le siège de Novartis en 1997 à Bâle (Suisse), 
puis celui de Hoffmann-La Roche, une solide expérience internationale de la phase I à la phase III des 
Ŝǎǎŀƛǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎΣ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊ ƭŀ ǊŜǎǇƻƴǎŀōƛƭƛǘŞ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL Ŝǘ LLL όƳorbidité-mortalité) dans 
le domaine de la dyslipidémie pour la fluvastatine et un modulateur du CETP, le dalcetrapib. Chez 
wƻŎƘŜΣ ŜƭƭŜ Şǘŀƛǘ Ŝƴ ŎƘŀǊƎŜ ŘŜ ƭΩŞƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ 
offres de licence. Elle était responsable en tant que clinicien du développement (préclinique et 
clinique) de différentes molécules ciblant l'inflammation, le diabète, la plaque d'athérosclérose et la 
dyslipidémie. Elle a occupé différents postes à responsabilité et en dernier lieu le poste de 
International Medical Director aux Affaires Médicales (Recherche et Développement), pour 
dalcetrapib, un agoniste PPAR et un anti-PCSK9 jusqu'en décembre 2014, date de son départ de 
Roche. 

Á Cyrille Tupin ς Directeur administratif et financier 

M. Tupiƴ Şǘŀƛǘ ŀǳǇŀǊŀǾŀƴǘ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ ŘŜ ƭΩ!ǳŘƛǘ ŎƘŜȊ {ȅƎƴŀǘǳǊŜǎΣ ŎŀōƛƴŜǘ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŝǘ ŘŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ǇǊƛǾŞ Ł 
Toulouse, France. Il a passé plus de sept ans chez PriceWaterhouseCoopers avec une expérience 
ƛƴǘŜǊƴŀǘƛƻƴŀƭŜ ŀǳ /ŀƴŀŘŀ ŘΩǳƴŜ ŘǳǊŞŜ ŘŜ н ŀƴǎΦ Lƭ ŀ ǘǊŀǾŀƛƭƭŞ ǎǳǊ ǳn certain nombre de transactions 
ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ŘŜ Ƙŀǳǘ ƴƛǾŜŀǳΣ ȅ ŎƻƳǇǊƛǎ ƭΩƻŦŦǊŜ ǇǳōƭƛǉǳŜ ŘΩŀŎƘŀǘ Řǳ ƎǊƻǳǇŜ !ƭŎŀƴ ǇƻǳǊ tŜŎƘƛƴŜȅ Ŝǘ ƭŀ 
ŎƻƴǎƻƭƛŘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǳŘƛǘ ŘŜ tŜŎƘƛƴŜȅ ǇƻǳǊ !ƭŎŀƴΦ aΦ Tupin est expert-comptable français depuis 2002. 
{ƻƴ ƳŞƳƻƛǊŜ ŘΩŜȄǇŜǊǘƛǎe comptable est publié : « Incidence sur les états financiers de coûts de 
restructuration, théorie et approche pratique pour les entreprises ». 

Á Constance Keyserling ς Directrice développement clinique et opérations 

Constance Keyserling a plus de 25 années ŘΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ ƳƻƴŘƛŀƭŜ Ŝƴ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŎƭƛƴƛǉǳŜΣ ŀƭƭŀƴǘ 
ŘŜǎ ǇǊŜƳƛŝǊŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ǎǳǊ ƭΩƘǳƳŀƛƴ ŘŜǎ ƴƻǳǾŜŀǳȄ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŀǳȄ ŞǘǳŘŜǎ ŘŜ 
marketing post-AMM. Avant de rejoindre Cerenis, elle a été directrice des opérations de 
développement chez QuatRx, directrice principale des opérations chez Esperion, et responsable 
mondiale des opérations de recherche clinique chez Parke-5ŀǾƛǎκtŦƛȊŜǊΦ {Ŝǎ ŘƻƳŀƛƴŜǎ ŘΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ 
ŎƻǳǾǊŜƴǘ ǳƴ ƭŀǊƎŜ ŞǾŜƴǘŀƛƭ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞǎΣ ȅ ŎƻƳǇǊƛǎ : la conception et la gestion de programmes 
cliniques internationaux Τ ƭŀ ŎƻƴŎŜǇǘƛƻƴΣ ƭŀ ƎŜǎǘƛƻƴΣ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ Ŝǘ ƭŜ ǊŞǎǳƳŞ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ; la 
surveillance clinique des centres Τ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ƎŜǎǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ Τ ƭΩŜȄǘŜǊƴŀƭƛǎŀǘƛƻƴ 
clinique ; les activités de réglementation ; et le développement des modes opératoires standardisés. 
{Ŝǎ ŘƻƳŀƛƴŜǎ ŘΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜ ŎƻƳǇǊŜƴƴŜƴǘ ƭŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜǎΣ ƛƴŦŜŎǘƛŜǳǎŜǎ Ŝǘ 
dermatologiques, ainsi que la santé masculine et la santé des femmes. Constance Keyserling est 
titulaƛǊŜ ŘΩǳƴ aŀǎǘŝǊŜ Ŝƴ ōƛƻǎǘŀǘƛǎǘƛǉǳŜ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘΩHarvard. 
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Á Ronald Barbaras, Ph.D. τ Directeur biologie exploratoire 

Docteur en biochimie, Ronald Barbaras a plus de 30 ŀƴƴŞŜǎ ŘΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ Řŀƴǎ ƭŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ ŘŜǎ 
lipides, les interactions des HDL et les maladies cardiovasculaires, y compris la liaison des 
lipoprotéines et la synthèse du cholestérol. Ronald Barbaras était auparavant directeur de recherche 
Ŝǘ ŎƘŜŦ ŘŜ ƎǊƻǳǇŜ ǇƻǳǊ ƭΩ!¢t ǎȅƴǘƘŀǎŜΣ ƭŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ ŘŜǎ I5[ Ŝǘ ŘŜ ƭΩƛƳƳǳƴƻ-modulation à 
ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ bŀǘƛƻƴŀƭ ŘŜ ƭŀ {ŀƴǘŞ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ wŜŎƘŜǊŎƘŜ ƳŞŘƛŎŀƭŜ όLb{9waύΣ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎƳŜ ǇǳōƭƛŎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ 
français dédié à la recherche biologique, médicale et sur la santé publique. Il a publié plus de 
45 articles dans des journaux internationaux à comité de lecture. 

6.9.2. Conseil consultatif scientifique 

Cerenis s'entoure actuellement des services de conseillers scientifiques que la Société consulte en 
matière de planification scientifique à long terme et de recherche et développement, en examinant 
périodiquement les programmes de recherche et développement pour apporter des conseils sur 
ŎŜǊǘŀƛƴǎ ŀǎǇŜŎǘǎ ǎǘǊŀǘŞƎƛǉǳŜǎΣ ȅ ŎƻƳǇǊƛǎΣ Ƴŀƛǎ ǎŀƴǎ ǎΩȅ ƭƛƳƛǘŜǊΣ ƭŀ ŎƻƴŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜǎ Ŝǎǎŀƛǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ Ŝǘ ƭŜ 
positionnement potentiel de produits candidats. Est actuellement conseiller scientifique : 

Nom Âge Position 

Pr John J.P. Kastelein 64 Professeur de médecine, Président stratégique pour la 
génétique des maladies cardiovasculaires, et Président du 
5ŞǇŀǊǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƳŞŘŜŎƛƴŜ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ Ł ƭΩ!ŎŀŘŜƳƛŎ aŜŘƛŎŀƭ 
/ŜƴǘŜǊ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘΩ!ƳǎǘŜǊŘŀƳ 

Á Le Pr John J.P. Kastelein 

Le Pr Kastelein est Président Řǳ /ƻƳƛǘŞ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ ƴŀǘƛƻƴŀƭ ǇƻǳǊ ƭΩIȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜ CŀƳƛƭƛŀƭŜ 
(EHC), membre de la Société hollandaise Royale de Médecine et de Physique, membre du Conseil des 
ǎŎƛŜƴŎŜǎ ŦƻƴŘŀƳŜƴǘŀƭŜǎ ŘŜ ƭΩ!ƳŜǊƛŎŀƴ Ieart Association et de la Société européenne 
ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΣ ƳŜƳōǊŜ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ Řǳ DǊƻǳǇŜ ŘŜ ǘǊŀǾŀƛƭ LƴǘŜǊƴŀǘƛƻƴŀƭ ǇƻǳǊ ƭŀ tǊŞǾŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ 
maladies cardiovasculaires, membre du Comité de direction de la Société internationale 
ŘΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ όL!{ύ Ŝǘ ƛƴǾŜstigateur principal pour les consortiums Bloodomics et CardioGenics. 

!ŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘΣ ƭŜ tǊ YŀǎǘŜƭŜƛƴ ǎΩƛƴǘŞǊŜǎǎŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŝǊŜƳŜƴǘ Ł ƭΩƘȅǇŜǊǘǊƛƎƭȅŎŞǊƛŘŞƳƛŜΣ Ł 
ƭΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜ Ŝǘ ŀǳ ŘŞŦƛŎƛǘ Ŝƴ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ I5[Σ ǘƻǳǘŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ǉǳƛ ǎƻƴǘ ŀǎǎƻŎƛŞŜǎ Ł 
ƭΩŀǘhérosclérose et aux maladies cardiovasculaires. En 1995, le Pr Kastelein a créé la fondation StOEH 
(« up Stichting Opsporing Erfelijke Hypercholesterolemie ») et sert actuellement au sein de son 
ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ 5ŜǇǳƛǎ ǎŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴΣ {ǘh9I ŀ ŘƛŀƎƴƻǎǘƛǉǳŞ ƭΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜ ŦŀƳƛƭƛŀƭŜ 
(FH) chez plus de 12 000 patients. 

Il a publié plus de 570 articles de recherche dans des journaux avec comité de lecture et a 
ǊŞŎŜƳƳŜƴǘ ŘŞǾŜƭƻǇǇŞ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŞŎƘƻƎǊŀǇƘƛŜ Ŝƴ ƳƻŘŜ .Σ ƴƻƴ ƛƴǾŀǎƛǾŜΣ ǇƻǳǊ ƭΩŞǘǳŘŜ Řes 
ŀǊǘŝǊŜǎ ŎŀǊƻǘƛŘŜǎ ŀǳȄ Ŧƛƴǎ ŘŜ ŘƛŀƎƴƻǎǘƛŎ Ŝǘ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƴƻǳǾŜŀǳȄ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘǎ ǇƻǳǊ 
ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜΦ [Ŝ /ŜƴǘǊŜ ƳŞŘƛŎŀƭ ǳƴƛǾŜǊǎƛǘŀƛǊŜ Ł !ƳǎǘŜǊŘŀƳ ό!a/ύ Ŝǎǘ ƭŜ ƭŜŀŘŜǊ ƳƻƴŘƛŀƭ ŘŜ ŎŜǘǘŜ 
technique, maintenant utilisée dans de nombreux pays européens. 

Le Pr Kastelein a reçu son diplôme de médecine et suivi sa formation en médecine interne à 
Amsterdam dans les années 1980. 

De nouveaux conseillers scientifiques sont consultés en fonction des questions et sujets importants 
pour la société. A la date du dépôt du dossier, la Societé est en cours de recrutement. 
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6.9.3. Leaders scientifiques consultés 

Maladies rares/Hypoalphalipoprotéinémie Familiale Primaire 

Á Pr Erik Stroes, MD PhD 

Pr Stroes est professeur et Président du département de médecine vasculaire à l'Amsterdam Medical 
Center (AMC), Université d'Amsterdam et préside actuellement la Société Néerlandaise de 
l'Athérosclérose. Il a publié plus de 195 Articles dans des publications revues par des pairs. Les 
ǊŜŎƘŜǊŎƘŜǎ ŘΩ9Ǌƛƪ {ǘǊƻŜǎ ƳŜǘǘŜƴǘ ƭϥŀŎŎŜƴǘ ǎǳǊ ƭŜ ǊƾƭŜ ŘŜ ƭŀ Ǉŀroi des vaisseaux dans le développement 
de l'athérogenèse. Il a participé à de nombreuses études utilisant des marqueurs de substitution 
ŎƻƳƳŜ ƭΩŞǇŀƛǎǎŜǳǊ ŘŜ ƭϥƛƴǘƛƳŀ ƳŞŘƛŀ Ŝǘ ƭŀ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜ Lwa о ¢ŜǎƭŀΦ wŞŎŜƳƳŜƴǘΣ ƛƭ ǎϥŜǎǘ ŎƻƴŎŜƴǘǊŞ ǎǳǊ 
les troubles lipidiques concernant l'athérogenèse, parmi lesquels de nouvelles déficiences génétiques 
en HDL et des triglycérides contribuant aux maladies cardiovasculaires. 

Á Autres experts indépendants sur la FPHA 

¶ Dr Alan Remaley, National Heart, Lung, and Blood Institute, Washington, DC, États-
Unis 

¶ Pr Daniel Rader, Université de Pennsylvanie, Philadelphie, Pennsylvanie, États-Unis 

¶ Pr Bryan Brewer, MedStar Institut, Washington, DC, États-Unis 

¶ tǊ {ŀƳƛŀ aƻǊŀΣ .ǊƛƎƘŀƳ ŀƴŘ ²ƻƳŜƴΩǎ IƻǎǇƛǘŀƭΣ .ƻǎǘƻƴΣ aŀǎǎŀŎƘǳǎŜǘǘǎΣ ;ǘŀǘǎ-Unis 
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7. ORGANIGRAMME 

7.1. Organigramme juridique 

La Société détient une filiale à 100 % aux Etats-Unis et ne détient aucune autre participation. 

L'actionnariat de la Société est décrit au chapitre 21 du présent document de référence au 
paragraphe 21.1.7.2. 

7.2. Sociétés du Groupe 

Cerenis Therapeutics Inc., société située 900 Victors Way, Suite 180, Ann Arbor, MI 48108, USA 
Téléphone : +1 (734) 769-1110 
Fax : +1 (734) 769-1132 

7.3. Flux financiers du Groupe 

Cerenis Therapeutics Inc., une filiale détenue à 100 % par Cerenis Therapeutics Holding SA, conduit 
une activité de programmes de recherche et de développement pour Cerenis Therapeutics Holding 
SA ; Cerenis Therapeutics Inc. participe à la supervision de certains contrats conclus par Cerenis 
Therapeutics Holding SA. Cerenis Therapeutics Holding SA est l'unique partenaire commercial de 
Cerenis Therapeutics Inc.. Toutes les activités de Cerenis Inc. sont liées aux programmes de 
recherche et développement de Cerenis Therapeutics Holding SA. 

Cerenis Inc. prend toutes ses directives de Cerenis Therapeutics Holding SA. Cerenis Therapeutics 
Holding SA accorde à Cerenis Therapeutics Inc. son soutien matériel et financier. 

Cerenis Therapeutics Holding SA est l'unique propriétaire de tous les droits de propriété relatifs aux 
recherches effectuées par Cerenis Therapeutics Inc., quelle que soit leur forme. Ces droits naissent 
automatiquement dès que les résultats des recherches sont produits. 

Toutes les dépenses et frais engendrés par Cerenis Inc. le sont dans le cadre du contrat de services 
conclu entre Cerenis Therapeutics Holding SA et Cerenis Therapeutics Inc.. Les dépenses 
correspondent aux frais réels et non à des frais budgétés. Les dépenses représentent les montants 
exacts dépensés par Cerenis Inc. dans la réalisation des services et ne peuvent pas être 
prédéterminées. 

Périodiquement, pour aider Cerenis Therapeutics Inc. à gérer ses activités, Cerenis Therapeutics 
Holding SA verse une avance. Cette avance est basée sur une revue budgétaire et est considérée 
comme une avance sur les « Services Fees ». En contrepartie des services, Cerenis Therapeutics 
Holding SA paie à Cerenis Therapeutics Inc. une rémunération égale au montant des dépenses 
augmenté d'une marge de 5 % (« Services Fees »). 

Cerenis Therapeutics Inc. soumet à Cerenis Therapeutics Holding SA des factures à la fin de chaque 
mois, avec toute documentation que pourrait raisonnablement demander Cerenis Therapeutics 
Holding SA sur l'évaluation des dépenses. Cerenis Therapeutics Inc. ne perçoit aucun autre revenu de 
ses activités. [Ω9wt utilisé par Cerenis Therapeutics Inc. est le même que celui utilisé par Cerenis 
Therapeutics SA, ce qui permet un strict contrôle des flux financiers engagés par la filiale. 

Les sommes versées au titre de ce contrat au cours de l'exercice 2016 se sont élevées à 372 180 ϵΦ 
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8. PROPRIETES IMMOBILIERES, USINES ET EQUIPEMENTS 

8.1. Propriétés immobilières et équipements 

Propriétés immobilières louées 

Les locaux utilisés par la Société sont occupés : 

¶ au 265 rue de la Découverte, bâtiment A, 31670 Labège, France (siège social) ; 

¶ à Suite 180, MI 48108, Ann Arbor, Etats-Unis (bureaux de Cerenis Therapeutics Inc.) ; 

¶ à 401 W. Morgan Road, MI 48408, Ann Arbor, Etats-Unis (espace de stockage de matériel de 
laboratoire). 

En France, les locaux sont lƻǳŞǎ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘΩǳƴ ōŀƛƭ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭ ŎƻƴŎƭǳ ŀǾŜŎ ǳƴ ǘƛŜǊǎ ƴΩŀȅŀƴǘ 
aucun lien avec la Société et ses dirigeants ; ils comprennent une surface de 710 m² au rez-de-
chaussée du Bâtiment A et 30 emplacements de stationnement non couverts. 

Ce bail a été conclu le 1er septembre 2011 pour une durée initiale de neuf années avec faculté de 
résiliation triennale. Par un avenant, signé le 11 juin 2015, la Société a renoncé à la demande de 
résiliation du bail à compter du 30 juin 2015, ainsi le bail ǇƻǳǊǎǳƛǾǊŀ ǎŜǎ ŜŦŦŜǘǎ ƧǳǎǉǳΩŀǳ ǘŜǊƳŜ 
initialement convenu soit, le 14 décembre 2020.  

[Ŝ ƭƻȅŜǊ ŀƴƴǳŜƭ ǎΩŞǘŀōƭƛǘ Ł 83 212.20 euros HT. 

Aux Etats-Unis, les locaux sont loués dans le cadre de baux conclus avec des ǘƛŜǊǎ ƴΩŀȅŀƴǘ ŀǳŎǳƴ ƭƛŜƴ 
avec la Société et ses dirigeants ; ils comprennent une surface de respectivement environ 180 m² et 
environ 150 m². 

Ces baux ont été conclus respectivement le 12 février 2014 et le 14 février 2014. 

Les loyers annuels ǎΩŞǘŀōƭƛssent à respectivement à 54.014 US dollars et 16.520 US dollars. 

9ƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ CARAT qui sont négatifs la société va procéder à une diminution de 
ces activités aux Etats-Unis et à la réduction de la surface des locaux loués. Cette évolution doit 
ƛƴǘŜǊǾŜƴƛǊ ǎǳǊ ƭŜ ǎŜŎƻƴŘ ǘǊƛƳŜǎǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмтΦ 

8.2. Questions environnementales 

La natǳǊŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŜƴǘǊŀƞƴŜ Ǉŀǎ ŘŜ ǊƛǎǉǳŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǇƻǳǊ ƭΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘΦ 

Les données environnementales du rapport sur la Responsabilité SƻŎƛŞǘŀƭŜ ŘŜ ƭΩEntreprise, sont 
présentées au chapitre 17. 
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9. EXAMEN DE LA SITUATION FINANCIERE ET DU RESULTAT 

9.1. Présentation générale 

9.1.1. Présentation de la société  

/ŜǊŜƴƛǎ Ŝǎǘ ǳƴŜ ǎƻŎƛŞǘŞ ŘŜ ōƛƻǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜǎ Řƻƴǘ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜ Ŝǎǘ ƭŀ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ƭŜ 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ǘƘŞǊŀǇƛŜǎ I5[ όάōƻƴ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭέύ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ 
cardiovasculaires et métaboliques. 

WǳǎǉǳΩŁ ŎŜ ƧƻǳǊΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ ŞǘŞ Ŝƴ ǇƘŀǎŜ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘΣ Ŝǘ ƴΩŀ ŘƻƴŎ ǊŞŀƭƛǎŞ ŀǳŎǳƴ 
ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎΦ 

La Société conduit ses activités à Toulouse (France) et à Ann Arbor (Etats Unis). Le siège social est 
basé à Toulouse. 

Depuis sa création en 2005, la Société a été financée par :  

¶ des augmentations de capital 

¶ les remboursements reçus au titre du crédit impôt recherche 

¶ des avances remboursables accordées par Bpifrance (ex-Oséo)  

¶ des produits financiers issus des placements des comptes à terme. 

Le présent chapitre est consacré à la présentation du résultat et de la situation financière de Cerenis 
pour les exercices clos les 31 décembre 2015 et 31 décembre 2016. 

Ces éléments financiers sont issus des comptes consolidés du Groupe qui comprennent Cerenis 
Therapeutics Holding SA (société mère ς France) et Cerenis Therapeutics Inc. (filiale détenue à 100% - 
Etats Unis). 

Ces comptes consolidés couvrent une période de 12 mois, à la fois pour l'exercice clos le 31 
décembre 2015 et pour l'exercice clos le 31 décembre 2016 et sont établis conformément aux 
normes IFRS, telles qu'approuvées par l'UE.  

[Ŝ ƭŜŎǘŜǳǊ Ŝǎǘ ƛƴǾƛǘŞ Ł ƭƛǊŜ ƭŜ ǇǊŞǎŜƴǘ /ƘŀǇƛǘǊŜ ŀǳ ǊŜƎŀǊŘ ŘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘ ŘŜ 
référence. 

Il est en particulier inviǘŞ Ł ǇǊŜƴŘǊŜ ŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ Řǳ ŘŜǎŎǊƛǇǘƛŦ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŜȄǇƻǎŞ ŀǳ 
Chapitre 6. 

De la même manière le lecteur est invité à prendre connaissance de la situation financière et des 
résultats de Cerenis pour les exercices clos les 31 décembre 2015 et 31 décembre 2016 avec les états 
financiers de Cerenis, les notes annexées aux états financiers présentés au Chapitre 20 du présent 
document de référence et avec les informations firgurant au Chapitre 10. 

9.1.2. /ƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ Ŝǘ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴƴŜƭǎ 

Au cours des deux exercices présentés, la Société a été en phase de recherche et développement, et 
ƴΩŀ ŘƻƴŎ ǊŞŀƭƛǎŞ ŀǳŎǳƴ ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎΦ 
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9.1.3. Recherche et développement ς Sous-traitance  

Les frais de recherche se sont élevés à 17 004 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм6. 

Les frais de recherche comprennent principalement les éléments suivants : 

¶ les frais de personnel incluant les coûts directs et indirects des salariés du Groupe en charge 
des travaux de recherche et de développement y compris la charge relative au paiement en 
actions (IFRS 2) concernant cette catégorie de personnel; 

¶ les dépenses de sous-ǘǊŀƛǘŀƴŎŜ Ŝǘ ŘŜ ŎƻƴǎǳƭǘŀƴǘǎΦ /Ŝǎ ŦǊŀƛǎ ŎƻƳǇǊŜƴƴŜƴǘ ƭŜǎ ŦǊŀƛǎ ŘΩŞǘǳŘŜǎΣ 
les frais de dépôts et de maintien des brevets et les honoraires des experts ; 

¶ les amortissements des immobilisations utilisées dans le cadre des activités de recherche ; 

¶ ƭŜ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ǉǳƛ Ŝǎǘ ǇǊŞǎŜƴǘŞ Ŝƴ ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜΦ 

9.1.4. Frais généraux et administratifs 

Les frais généraux et administratifs se sont élevés à 7 031 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм6. 

Les frais généraux et administratifs comprennent principalement les éléments suivants : 

¶ les frais de personnel administratifs y compris la charge relative au paiement en actions (IFRS 
2) concernant cette catégorie de personnel; 

¶ ƭŜǎ ƘƻƴƻǊŀƛǊŜǎ ŘΩŀǾƻŎŀǘǎΣ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŝǘ ŘŜ ŎƻƴǎŜƛƭǎ ; 

¶ les frais de déplacements ; 

¶ les frais de location des locaux du siège ainsi que ceux de la filiale américaine. 

9.1.5. Charges et produits financiers :  

Le résultat financier ressort déficitaire de упм Yϵ au 31 décembre 2016. 

Le résultat financier est essentiellement composé des éléments suivants : 

¶ les produits financiers liés aux placements de trésorerie sur des comptes à terme ; 

¶ les gains et les pertes de changes correspondant aux effets des changements de parités 
monétaires lors des règlements effectués en devises auprès de prestataires étrangers ; 

¶ les charges et les produits financiers relatifs aux avances remboursables BPI-OSEO qui sont 
traitées conformément aux normes comptables internationales IAS 20 "Comptabilisation des 
subventions publiques et informations à fournir sur l'aide publique" et IAS 39 "Instruments 
financiers : comptabilisation et évaluation". 

9.1.6. tǊƛƴŎƛǇŀǳȄ ŦŀŎǘŜǳǊǎ ŀȅŀƴǘ ǳƴŜ ƛƴŎƛŘŜƴŎŜ ǎǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ  

Les principaux facteurs ayant eu une inŎƛŘŜƴŎŜ ǎǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлм6 sont les suivants : 

Etude clinique « CARAT » 

¦ƴŜ ŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL /!w!¢ ǉǳƛ ŞǾŀƭǳŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ CER-001 dans la régression de la 
ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Ǉƻǎǘ {ȅƴŘǊƻƳŜ /ƻǊƻƴŀǊƛŜƴ !ƛƎǳ ό{/!ύΦ /ŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ǎΩŜǎǘ 
déroulée sur 301 patients dans 4 pays (le protocole prévoyait le recrutement de 292 patients) : 
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Australie, Hongrie, Pays-.ŀǎ Ŝǘ 9ǘŀǘǎ ¦ƴƛǎΦ [Ŝ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎΩŜǎǘ ŀŎƘŜǾŞ Ŝƴ ŀƻǶǘ нлмсΣ Ŝǘ 
le dernier patient a reçu la dixième et ultime administration de CER-001 ou de placebo au quatrième 
trimestre 2016.  

La société a annoncé le 1er ƳŀǊǎ нлмт ƭŀ ƴƻƴ ŀǘǘŜƛƴǘŜ ŘŜ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ dont 
ŜƭƭŜ ŀ Ŝǳ ŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŀǇǊŝǎ ƭΩŀǊǊşǘŞ des comptes annuels et consolidés (qui a eu lieu le 17 février 
2017) et lΩŞƳƛǎǎƛƻƴ des rapports des commissaires aux comptes en date du 20 février 2017. Ainsi, la 
note 1C du paragraphe 20.1 et la note II du paragraphe 20.3 ne mentionne pas cet événement.  

Etude clinique « LOCATION » 

Cerenis a annoncé le 2 juiƴ ƭŀ ǇǳōƭƛŎŀǘƛƻƴ Řŀƴǎ ǳƴ ƧƻǳǊƴŀƭ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ ƭΩ9ǳǊƻǇŜŀƴ !ǘƘŜǊƻǎŎƭŜǊƻǎƛǎ 
{ƻŎƛŜǘȅ ό9!{ύ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ [h/!¢Lhb ǉǳƛ ŘŞƳƻƴǘǊŜ ƭŀ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŀƭƛǘŞ ŘŜ CER-001. 
Cette étude avait été menée au cours du premier semestre 2015. 

Etude clinique « TANGO » 

Une étude de Phase III (TANDhύ ǇƻǳǊ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜ CIt! ŘŜǎǘƛƴŞŜ Ł ŞǾŀƭǳŜǊ 
ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ǎƛȄ Ƴƻƛǎ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŎƘǊƻƴƛǉǳŜ ǇŀǊ CER-001 chez 30 patients atteints de déficience en 
HDL. [Ŝ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŀŎǘƛŦ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀse III TANGO est en cours, les résultats de 
ƭΩŀǘǘŜƛƴǘŜ Řǳ ŎǊƛǘŝǊŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ devraient être disponibles ǇƻǳǊ ƭŀ Ŧƛƴ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 2017. La 
Société est engagée au travers de 18 sites dans le monde afin de favoriser la disponibilité des 
patients atǘŜƛƴǘǎ ŘΩIȅǇƻ!ƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛe Familiale Primaire (FPHA), une maladie rare mais 
importante sur le plan clinique en tant que pathologie orpheline. 

9.2. Comparaison des comptes des deux derniers exercices  

9.2.1. Formation du résultat opérationnel et du résultat net 

9.2.1.1. /ƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ Ŝǘ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴƴŜƭǎ 

Au cours des deux exercices présentés, la Société a été en phase de recherche et développement, et 
ƴΩŀ ŘƻƴŎ ǊŞŀƭƛǎŞ ŀǳŎǳƴ ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎΦ 

9.2.1.2. Charges opérationnelles par fonction 

Cerenis a choisi une présentation par fonction de son compte de résultat qui fournit une meilleure 
information financière. 

Les charges opérationnelles comprennent les frais de recherche et les frais généraux et 
ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛŦǎΦ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀȅŀƴǘ Ǉŀǎ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭŜΣ ƛƭ ƴΩȅ ŀ Ǉŀǎ Ře frais commerciaux. 

Le montant total des frais de personnel et dotation aux amortissements et aux provisions qui sont 
ǾŜƴǘƛƭŞǎ ŜƴǘǊŜ ƭŜǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘŜǎ ŦƻƴŎǘƛƻƴǎ ǎΩŞƭŝǾŜ Ł 8 438 Yϵ ǇƻǳǊ нлмс et о соф Yϵ ǇƻǳǊ нлмр. 

Les frais de recherche évoluent de la manière suivante entre le 31 décembre 2015 et le 31 décembre 
2016 : 
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Les frais de recherche se sont élevés à 17 004 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм6 à comparer à мн рсм Yϵ ŀǳ 
31 décembre 2015. 

Cette augmentation de 4 443 Yϵ Ŝǎǘ ŜȄǇƭƛǉǳŞŜ ǇŀǊ : 

¶ la hausse des dépenses de recherche et développement suite au lancement des études 
« CARAT » et « TANGO » ; 

¶ ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇŀƛŜƳŜƴǘǎ Ŝƴ ŀŎǘƛƻƴΣ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ 
comptable IFRS 2 « Paiement fondé sur des actions ». Cette charge augmente en raison des 
octrois de stock-ƻǇǘƛƻƴǎΣ Ǉƭŀƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ Ŝǘ ŘŜ .{!Σ ǎŜ ǊŞŦŞǊŜǊ à la note III.P du 
paragraphe 20.1. du présent document de référence. 

Le crédit dΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŀǳƎƳŜƴǘŜ de 1 489 Yϵ ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ƭΩŀŎŎǊƻƛǎǎŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ ŘŜ 
ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜxercice clos le 31 décembre 2016. 

Les frais généraux et administratifs évoluent de la manière suivante entre le 31 décembre 2015 et le 
31 décembre 2016 : 

 

Les frais généraux et administratifs se sont élevés à т лом Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс à comparer à 
2 913 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм5. 
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/ŜǘǘŜ ƘŀǳǎǎŜ ŘŜ п мму Yϵ ǎΩŜȄǇƭƛǉǳŜ ǇŀǊ : 

¶ ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇŀƛŜƳŜƴǘǎ Ŝƴ ŀŎǘƛƻƴΣ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ 
comptable IFRS 2 « Paiement fondé sur des actions ». Cette charge augmente en raison des 
octrois de stock-ƻǇǘƛƻƴǎΣ Ǉƭŀƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ Ŝǘ ŘŜ .{!Σ ǎŜ ǊŞŦŞǊŜǊ Ł ƭŀ ƴƻǘŜ LLLΦt Řǳ 
paragraphe 20.1. du présent document de référence. 

¶ ƭΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜǎ ƘƻƴƻǊŀƛǊŜǎ ǉǳƛ ŀǳƎƳŜƴǘŜƴǘ ŘŜ олп Yϵ ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ƭΩŜŦŦŜǘ ŀƴƴŞŜ ǇƭŜƛƴŜ 
des nouvelles obligations relatives aux sociétés cotées (contrat de liquidité, organisation de 
ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜ Χύ ; 

[Ŝǎ ŀǳǘǊŜǎ ǇƻǎǘŜǎ ŘŜƳŜǳǊŜƴǘ ƎƭƻōŀƭŜƳŜƴǘ ǎǘŀōƭŜǎ ŘΩǳƴ ŜȄŜǊŎƛŎŜ ǎǳǊ ƭΩŀǳǘǊŜΦ 

Le résultat opŞǊŀǘƛƻƴƴŜƭ Ŝǎǘ ǇŀǎǎŞ ŘΩǳƴŜ ǇŜǊǘŜ ŘŜ мр птп Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмр Ł ǳƴŜ ǇŜǊǘŜ ŘŜ 
24 035 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ƭŀ ƘŀǳǎǎŜ ŘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŎƘŀǊƎŜǎ 
opérationnelles. 

9.2.1.3. Résultat financier 

Le résultat financier ressort déficitaire de 841 Yϵ ŀǳ ом décembre 2016 à comparer à un déficit de 
1 164 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм5. 

Le résultat financier se décompose de la manière suivante : 

 

Les produits financiers comptabilisés se composent principalement des éléments suivants : 

¶ Produits financiers liés à la rémunération des comptes à terme et produits de placements. Ce 
produit financier ressortait à плу Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмрΣ ƛƭ ǊŜǎǎƻǊǘ Ł ппн Yϵ ŀǳ 
31 décembre 2016Φ /ŜǘǘŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ǎΩŜȄǇƭƛǉǳŜ ǇŀǊ ƭŀ ƘŀǳǎǎŜ ŘŜ ƭΩŜƴŎƻǳǊǎ ƳƻȅŜƴ ŘŜ 
ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ǎǳƛǘŜ Ł ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎtion en bourse du 30 mars 2015. 

¶ Les gains de changes correspondent aux effets des changements de parités monétaires lors 
des règlements effectués en devises auprès de prestataires (principalement : Dollar 
américain, Dollar canadien, Livre anglaise, Yen japonais et Dollar australien). 

Les charges financières comprennent principalement : 

¶ les pertes de change (se référer au paragraphe ci-dessus relatif aux « Gains de change ») et  
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¶ ƭŀ ŎƘŀǊƎŜ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ŀƴƴǳŜƭƭŜ ǎǳǊ ŀǾŀƴŎŜǎ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ .tL ǊŞǎǳƭǘŀƴǘ ŘŜ ƭŀ ŘŞǎŀŎtualisation 

ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ .tL нлмл ǇƻǳǊ м нрт Yϵ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜxercice clos le 31 décembre 2016. [ΩŀōǎŜƴŎŜ 

ŘŜ ŎƘŀǊƎŜ ŎƻƴŎŜǊƴŀƴǘ ƭΩŀǾŀƴŎŜ .tL нлмн ǎΩŜȄǇƭƛǉǳŜ ǇŀǊ ǳƴ ŀŎŎƻǊŘ ŘŜ ǊŞŞŎƘŜƭƻƴƴŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴŞ 

avec la BPI en septembre 2016. 

9.2.1.4. Impôt sur les sociétés 

Compte ǘŜƴǳ ŘŜǎ ŘŞŦƛŎƛǘǎ ŎƻƴǎǘŀǘŞǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ ǇǊŞǎŜƴǘŞǎΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ 
ŘŜ ŎƘŀǊƎŜ ŘΩƛƳǇƾǘ ǎǳǊ ƭŜǎ ǎƻŎƛŞǘŞǎΦ 

9.2.1.5. Résultat de base par action 

[Ŝ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ƴŜǘ ǎΩŞlève respectivement à (24 871ύ Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǘ όмс соуύ Yϵ ŀǳ ом 
décembre 2015. 

[ŀ ǇŜǊǘŜ ǇŀǊ ŀŎǘƛƻƴ ŞƳƛǎŜ όƴƻƳōǊŜ ƳƻȅŜƴ ǇƻƴŘŞǊŞ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Ŝƴ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜύ 
ressort respectivement à мΦлл ϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмр Ŝǘ Ł мΦ39 ϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс. 

9.2.2. Analyse du bilan 

9.2.2.1. Actifs non courants  

Les actifs non courants netǎ ǎΩŞƭŝǾŜƴǘ ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƳŜƴǘ Ł опо Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǘ ппс Yϵ ŀǳ ом 
décembre 2015. 

Ils regroupent les actifs incorporels, corporels et financiers non courants. 

Les actifs incorporels nets ǉǳƛ ǎΩŞƭŝǾŜƴǘ ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƳŜƴǘ Ł р Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǘ у Yϵ au 
31 décembre 2015 sont constitués des logiciels utilisés par Cerenis. Les frais de recherche engagés 
ǇŀǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ǊŜƳǇƭƛǎǎŀƴǘ Ǉŀǎ ŜƴŎƻǊŜ ƭŜǎ ŎǊƛǘŝǊŜǎ ŘΩŀŎǘƛǾŀǘƛƻƴ ǇǊŞǾǳǎ ǇŀǊ L!{ оуΣ ƛƭǎ ƻƴǘ ŞǘŞ 
intégralement comptabilisés en charges. 

La diminution des actifs corporels ǎΩŜȄǇƭƛǉǳŜ ŜǎǎŜƴǘƛŜƭƭŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ƭŀ Ŏƻƴǎǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ amortissements 
ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΣ ƛƭǎ ǎŜ décomposent de la manière suivante : 

 

Les Autres actifs non courants sont composés des dépôts relatifs à la location des bureaux du site de 
Labège, ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ŘΩǳƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ (se référer au paragraphe 21.1.3.2.). Le Groupe a conclu 
ǳƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмрΦ [Ŝ ŎƻƳǇǘŜ ŎƻǳǊŀƴǘ ŘŞŘié à ce contrat ressort à 
нлп Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс. Les actions propres achetées dans le cadre ŘŜ ŎŜ ŎƻƴǘǊŀǘ ǎΩŞƭŝǾŜƴǘ Ł но 
291 au 31 décembre 2016 et sont valorisées à 194 YϵΦ /Ŝǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ǇǊƻǇǊŜǎ ƻƴǘ ŞǘŞ ƛƳǇǳǘŞŜǎ Ŝƴ 
réduction des capitaux propres. 
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9.2.2.2. Actifs courants 

Les actifs courants nets sΩŞƭŝǾŜƴǘ ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƳŜƴǘ Ł ну тнн Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǘ пр ссм Yϵ ŀǳ 
31 décembre 2015. 

Ils regroupent les comptes bancaires et équivalents de trésorerie ainsi que les autres actifs courants. 

Les disponibilités comprennent les comptes courants bancaires ainsi que des dépôts à court 
terme qui se répartissent de la manière suivante : 

 
 
[ΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ǎǳǊ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ Ŝǎǘ ǇǊŞǎŜƴǘŞŜ Ŝƴ tŀǊǘƛŜ млΦ 

Les autres actifs se décomposent de la manière suivante : 

 
 
Les créances fiscales correspondent à de la TVA (Taxe sur la Valeur Ajoutée) à récupérer auprès de 
ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŦƛǎŎŀƭŜΦ 

[Ŝ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩLƳǇƾǘ wŜŎƘŜǊŎƘŜ (CIR) est ŀŎŎƻǊŘŞ ŀǳȄ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ǇŀǊ ƭΩŞǘŀǘ ŦǊŀƴœŀƛǎ ŀŦƛƴ ŘŜ ƭŜǎ ƛƴŎƛǘŜǊ Ł 
ǊŞŀƭƛǎŜǊ ŘŜǎ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜǎ ŘΩƻǊŘǊŜ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜ Ŝǘ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜΦ [Ŝ /Lw Ŝǎǘ ŘŞǘŜǊƳƛƴŞ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘΩǳƴŜ 
quote-part des frais de recherche et de développement engagés par Cerenis. Le remboursement du 
CIR 2015 est intervenu le 5 juillet 2016 pour un montant de 2 096 YϵΦ [Ŝ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Řǳ /Lw нлмс 
ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ о рур Yϵ ŘŜǾǊŀƛǘ ƛƴǘŜǊǾŜƴƛǊ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмт. 

Les chargeǎ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜǎ ŘΩŀǾŀƴŎŜ ŎƻƴŎŜǊƴŜƴǘ ŜǎǎŜƴǘƛŜƭƭŜƳŜƴǘ à des prestations de recherche qui ont 
été facturées mais non encore réalisées au 31 décembre 2016. 

9.2.2.3. Capitaux propres 

Au 31 décembre 2016 et au 31 décembre 2015, le montant des capitaux propres ressort 
respectivement à 14 смл Yϵ Ŝǘ 33 мфу YϵΦ 

[Ŝǎ ŎŀǇƛǘŀǳȄ ǇǊƻǇǊŜǎ ǎŜ ŎƻƳǇƻǎŜƴǘ ŘŜǎ ŞƭŞƳŜƴǘǎ ǎǳƛǾŀƴǘǎ Ŝǘ ƻƴǘ ŞǘŞ ǊŜŎƻƴǎǘƛǘǳŞǎ ǎǳƛǘŜ Ł ƭΩƻǇŞǊŀǘƛƻƴ 
ŘΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ ōƻǳǊǎŜ Υ 

¶ /ŀǇƛǘŀƭ ǎƻŎƛŀƭ ǇƻǳǊ фмо Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǘ уфл Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмр ; 

¶ tǊƛƳŜǎ ŘΩŞƳission liées au ŎŀǇƛǘŀƭΣ мсс тро Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǘ мсс лон Yϵ ŀǳ 

31 décembre 2015 ; 
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¶ Pertes cumulées ŘŜǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ нллр Ł нлмсΣ ǎƻƛǘ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ όмро мусύ Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ 

2016 ; 

¶ Réserves de conversion relatives aux opérations avec la filiale américaine qui établit ses 

comptes annuels en Dollar Américain, soit un montant de 13л Yϵ ό110 Yϵ ŀǳ ом 

décembre 2015). 

9.2.2.4. Passifs non courants 

Au 31 décembre 2016 et au 31 décembre 2015, le montant des passifs non courants ressort 
ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƳŜƴǘ Ł т тсм Yϵ Ŝǘ т мнл YϵΦ 

Ces passifs correspondent principalement aux : 

¶ avances accordées par la BPI ό.ŀƴǉǳŜ tǳōƭƛǉǳŜ ŘΩLƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘύ Τ 

¶ provisions pour litiges ; 

¶ provisions pour engagements de retraite. 

Les passifs non courants relatifs aux avances remboursables accordées par la BPI ressortent à 6 755 
Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс à comparer Ł с лфп Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмр. Cerenis a reçu trois avances 
remboursables au titre de ses activités de recherche. Se référer au Paragraphe 10.1.3. et à la note 
III M du Paragraphe 20.1. 

[Ωŀvance «BPI « 2009 » - h{9h LƴƴƻǾŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ н рлл Yϵ ŀ ŞǘŞ ǊŜœǳŜ Ŝƴ нллф Ŝǘ нлмлΦ 
{ƻƴ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ǎΩŜǎǘ ŀŎƘŜǾŞ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмоΦ  

[Ωavance « BPI 2010 » - Projet ISI ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ с оуп Yϵ ŀ ŞǘŞ ǊŜœǳŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нл10. 
Au 31 décembre 2014, Cerenis a encaissé un montant de 4 слн YϵΦ [Ŝ ǎƻƭŘŜ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ м 782 
Yϵ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŜƴŎƻǊŜ ŞǘŞ ŜƴŎŀƛǎǎŞΦ Cette avance concerne le développement (CER-ллмύ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘΩǳƴŜ 
Phase IIb pour le traitement du syndrome coronarien aigu et le développement (CER-ллмύ ŘΩǳƴ 
médicament visant à traiter des maladies rares. 

[ΩŀǾŀƴŎŜ ζ BPI 2012 » - h{9h LƴƴƻǾŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ м рлл Yϵ ŀ ŞǘŞ ǊŜœǳŜ Ŝƴ нлмнΦ !ǳ ом 
ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмпΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŜƴŎŀƛǎǎŞ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ рлл YϵΦ [Ŝ ǎƻƭŘŜ ǎŜǊŀ ǾŜǊǎŞ ŀǳ ƳƻƳŜƴǘ de la 
notification de la finalisation du programme. 

/ŜǘǘŜ ŀƛŘŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘ ŘŜ ƭŀ .tL ŎƻƴŎŜǊƴŜ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǇǊŞ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘΩǳƴ ƴƻǳǾŜŀǳ ŎŀƴŘƛŘŀǘ 
médicament (CER-нлфύΣ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭŀ ǘƘŞǊŀǇƛŜ I5[ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ м ŎƭƛƴƛǉǳŜΦ  

Les provisions sont détaillées de la manière suivante : 

 

La provision pour engagements de retraite a été comptabilisée en conformité avec la norme IAS 19. 

Les reprises netǘŜǎ ŘŜ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ ǎΩŞƭŝǾŜƴǘ Ł пс Yϵ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмс. Cette reprise de 
ǇǊƻǾƛǎƛƻƴ ŀ ŞǘŞ ǳǘƛƭƛǎŞŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΦ  
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Au 31 décembre 2016, le management de la Société a procédé à une estimation des risques 
encourus concernant les litiges avec des tiers et un ancien salarié et les a provisionnés. Cerenis a 
provisionné le risque correspondant à une action en justice. 

9.2.2.5. Passifs courants 

Au 31 décembre 2016 et au 31 décembre 2015, le montant des passifs courants ressort 
respectivement à 6 сфп Yϵ Ŝǘ р тфл Yϵ. 

/Ŝ ǇƻǎǘŜ Řǳ ōƛƭŀƴ ǊŜƎǊƻǳǇŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ ƭŜǎ ŘŜǘǘŜǎ ŘΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴ ŎƻƳƳŜ ǎǳƛǘ : 

¶ dettes fournisseurs р пмр Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс (р лтм Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмр) ; 

¶ ŘŜǘǘŜǎ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜǎ ŎƻǳǊŀƴǘŜ олл Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс όл Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмрύΦ Il 

ǎΩŀƎƛǘ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘ ŎƻǳǊŀƴǘŜ ŘŜǎ ŘŜǘǘŜǎ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜǎ Ǿƛǎ-à-vis de la BPI (avance BPI 2010) ; 

¶ dettes fiscales et sociales : 979 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм6 (719 Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм5). 

Le delai de règlement des dettes fournisseurs est de 30 jours fin de décade. Le montant des dettes 
fournisseurs au 31 décembre 2016 correspond à des dettes non échues ou des dettes de plus de 30 
jours liés au litige décrit au paragraphe 20.7 du présent document de référence. 
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10. TRESORERIE ET CAPITAUX 

Le lecteur est invité à se reporter également aux notes III-G, H, L, M et O  en annexe des comptes 
consolidés établis selon les normes IFRS figurant au paragraphe 20.1 « Comptes IFRS établis pour 
l'exercice clos le 31 décembre 2016 ». 

10.1. Informations sur les capitaux, liquidités et sources de financement. 

10.1.1. Financement par le capital 

Préalablement à son introduction en bourse en date du 30 mars 2015, la Société avait réalisé trois 
levées de fonds. 

En juillet 2005, la Société ŀ ǊŞŀƭƛǎŞ ǳƴŜ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ƭŜǾŞŜ ŘŜ ŦƻƴŘǎ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ нр aϵΦ  

Celle-ci Ŧǳǘ ǎǳƛǾƛŜ ŘΩǳƴŜ ŘŜǳȄƛŝƳŜ ƭŜǾŞŜ ŘŜ ŦƻƴŘǎ Ŝƴ ƴƻǾŜƳōǊŜ нллс ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ пн aϵΦ 
Cette deuxième augmentation de capital a été divisée en trois tranches : 

¶ мп aϵ Ŝƴ ƴƻǾŜƳōǊŜ нллс Τ 

¶ мп aϵ Ŝƴ ŘŞŎŜƳōǊŜ нллт Τ 

¶ мп aϵ Ŝƴ ŘŞŎŜƳōǊŜ нллуΦ 

Enfin, une troisième augmentation de capital a été réalisée entre juillet 2010 et décembre 2011 pour 
ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǘƻǘŀƭ ŘŜ рл aϵΦ /ŜǘǘŜ ǘǊƻƛǎƛŝƳŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ŀ ŞǘŞ ŘƛǾƛǎŞŜ Ŝƴ ŘŜǳȄ ǘǊŀƴŎƘŜǎ Υ 

¶ нр aϵ Ŝƴ ƧǳƛƭƭŜǘ Ŝǘ ƻŎǘƻōǊŜ нлмл Τ 

¶ нпΣр aϵ Ŝƴ ŘŞŎŜƳōǊŜ нлммΦ 

En date du 30 mars 2015, le Groupe a réalisé son introduction en bourse sur le compartiment B du 
ƳŀǊŎƘŞ ǊŝƎƭŜƳŜƴǘŞ ŘΩ9ǳǊƻƴŜȄǘ Ł tŀǊƛǎ όζ 9ǳǊƻƴŜȄǘ tŀǊƛǎ ηύΣ Ŝƴ ƭŜǾŀƴǘ роΣп aϵ ǇŀǊ ǾƻƛŜ 
ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭΦ  

!ǳ ǘƻǘŀƭΣ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŞƳƛǎŜǎ ǎΩŜǎǘ Şǘŀōƭƛ Ł п нлт омсΣ ǇŜǊƳŜǘǘŀƴǘ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ 
ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ŘŜ роΣп aϵΣ ǎǳǊ ƭŜǉǳŜƭ ŀ ŞǘŞ ƛƳǇǳǘŞ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ пΦл aϵ ŘŜ ŦǊŀƛǎ 
ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭΣ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘǎ ŀǳȄ Ŏƻûǘǎ ƎŞƴŞǊŞǎ ǇŀǊ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ ōƻǳǊǎŜΦ 

10.1.2. Augmentation de capital par exercice de valeurs mobilières donnant accès au capital 

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ ƭΩŜȄŜrcice de bons de part de créateur ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ό.{t/9ύ Ŝǘ ŘŜ ǎǘƻŎƪ-

ƻǇǘƛƻƴǎ ό{hύ ƻƴǘ ŘƻƴƴŞǎ ƭƛŜǳ Ł ŘŜǎ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ƴƻƳƛƴŀƭ Ǝƭƻōŀƭ ŘŜ тпр YϵΦ 

Par ailleurs, dans le cadre de leur attribution, les bons de souscription ŘΩŀŎǘƛƻƴ ό.{!ύ ƻƴǘ ŞǘŞ ǎƻǳǎŎǊƛǘ 

Ł ŎƻƴŎǳǊǊŜƴŎŜ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ фоYϵΦ 

10.1.3. Financement par emprunts et autorisation de découvert 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ jamais recouru Ł ƭΩŜƳǇǊǳƴǘΦ 
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10.1.4. Financement par avances remboursables et subventions 

La Société a bénéficié de trois avances remboursables de la part de la Bpifrance (ex-Oséo). Ces 
avances sont détaillées aux notes II-Q et III-M en annexe des comptes consolidés établis selon les 
normes IFRS figurant au paragraphe 20.1 « Comptes IFRS établis pour lΩexercice clos les 31 décembre 
2016 » et au paragraphe 9.2.2.4 « Passifs non courants ». 

 

 

10.1.5. CƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ƭŜ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀȅŀƴǘ Ǉŀǎ ƛƴǎŎǊƛǘ Ł ƭΩŀŎǘƛŦ Řǳ ōƛƭŀƴ ǎŜǎ ŘŞǇŜƴǎŜǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜΣ ƭŜ /Lw Ŝǎǘ ƛƴǘŞgralement 
comptabilisé dans le compte de résultat, en déduction des frais de recherche. 

Le remboursement Řǳ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ нлмр est intervenu en juillet 2016 pour un montant 
de 2 096 YϵΦ 

[Ŝ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Řǳ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ нлм6 devrait iƴǘŜǊǾŜƴƛǊ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлм7 
pour un montant de 3 рур Yϵ. 

10.1.6. Engagements hors bilan 

Les engagements hors bilan sont décrits dans la Note IV-/ ŘŜ ƭΩŀƴƴŜȄŜ ŀǳȄ comptes consolidés qui 
figurent au chapitre 20.1 du présent document de référence. 

La Société a signé un contrat de location pour les locaux de son siège social à Labège. Le montant des 
ƭƻȅŜǊǎ ŦǳǘǳǊǎ ǎΩŞƭŝǾŜ Ł мум Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс. 
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10.2. Flux de trésorerie 

 

La présentation du tableau de flux de trésorerie conduit à classer les flux de trésorerie en trois 
catégories : 

¶ flux de trésorerie lié aux activités opérationnelles ; 

¶ flux de trésorerie lié ŀǳȄ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ; 

¶ flux de trésorerie lié aux activités de financement. 

10.2.1. Flux de trésorerie liés aux activités opérationnelles 

La consommation de trésorerie liée aux activités opérationnelles pour les exercices clos les 
31 décembre 2016 et 31 décembre 2015 ǎΩŜǎǘ ŞƭŜǾŞŜ ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƳŜƴǘ Ł 19 мфт Yϵ Ŝǘ Ł мо тмм YϵΦ 

/ŜǘǘŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ǎΩŜȄǇƭƛǉǳŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ ǇŀǊ ƭŀ ƘŀǳǎǎŜ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ǎǳǊ нлмс des études 
« CARAT » et « TANGO » débutées en 2015. Les coûts de ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ /!w!¢ ƻƴǘ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŞ ǳƴ 
Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ мл тусYϵ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ Ŝǘ н нмтYϵ ǇƻǳǊ ƭΩŞǘǳŘŜ ¢!bDhΦ tŀǊ ŎƻƳǇŀǊŀƛǎƻƴ 
ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмр, les coûts ǎΩŞǘŀōƭƛǎǎŀƛŜƴǘ ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƳŜƴǘ Ł un montant de 4 оснYϵ Ŝǘ 
сптYϵΦ Les coûts ŎǳƳǳƭŞǎ ŘŜ ŎŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ŘŜǇǳƛǎ ƭŜǳǊ ƭŀƴŎŜƳŜƴǘΣ ǎΩŞǘŀōƭƛǎǎŜƴǘ Ł 15 мпуYϵ 
ǇƻǳǊ ƭΩŞtude CARAT et 2 успYϵ ǇƻǳǊ ƭΩŞǘǳŘŜ ¢!bDhΦ  
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10.2.2. Flux de trésorerie liés ŀǳȄ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ 

[ŀ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƭƛŞŜ ŀǳȄ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ Ŏƭƻǎ ƭŜǎ 
31 décembre 2016 et 31 décembre 2015 ǎΩŜǎǘ ŞƭŜǾŞŜ ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƳŜƴt à р Yϵ Ŝǘ мтм YϵΦ 

[Ŝǎ ŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴǎ ŀȅŀƴǘ Ŝǳ ƭƛŜǳ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом décembre 2016 correspondent à du 
matériel informatique pour 5 YϵΦ 

10.2.3. Flux de trésorerie liés aux activités de financement 

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмрΣ ƭΩaugmentation de trésorerie au titre des activités 
de financement était de 48 ффо Yϵ compte tenu des fonds obtenus dans le cadre de ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ 
la société sur le marché Euronext en date du 30 mars 2015.  

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ ƭΩŀǇǇƻǊǘ ŘŜ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ǊŜƭŀǘƛŦ ŀǳȄ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘŜ 
ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ǊŜǎǎƻǊǘ Ł фнр YϵΦ Ce montant se répartit de la manière suivante : 

¶ Augmentation de capital : 745 Yϵ ; 

¶ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ .{! ǇƻǳǊ фо Yϵ ; 

¶ /ƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ Ŝǘ ǊŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǇǊƻǇǊŜǎ : 87 YϵΦ 

10.3. Conditions d'emprunt et structure de financement 

Depuis sa création, le groupe a assuré sa croissance essentiellement par recours à des augmentations 
ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ǎǳŎŎŜǎǎƛǾŜǎ Ŝǘ Řŀƴǎ ǳƴŜ ƳƻƛƴŘǊŜ ƳŜǎǳǊŜ ǇŀǊ ƭŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Řǳ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ 
ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ǇŀǊ ƭΩŜƴŎŀƛǎǎŜƳŜƴǘ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎΦ 

De ce fait, le Groupe ne dispose pas de ressources de type bancaire. 

10.4. Restrictions éventuelles à l'utilisation des capitaux 

Néant. 

10.5. Sources de financement attendues pour les investissements futurs  

Au 31 décembre 2016, le montant net de la trésorerie Řǳ DǊƻǳǇŜ ǎΩŞǘŀōƭƛǎǎŀƛǘ Ł нп стр Yϵ ǇƻǳǊ ǳƴŜ 
consommation de trésorerie liée aux ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴƴŜƭƭŜǎ ŘŜ мф мфт Yϵ ǎǳǊ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмс.  

La totalité de la trésorerie de la Société est mobilisable (dépôts à terme et comptes bancaires 
courants) pour faire face aux éventuels investissements. 
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11. RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT, BREVETS, LICENCES ET AUTRES DROITS 
DE PROPRIETE INTELLECTUELLE 

11.1. tƻƭƛǘƛǉǳŜ ŘΩƛƴƴƻǾŀǘƛƻƴ  

La Société développe des produits, des procédés ou des méthodes destinés à présenter un caractère 
innovant et à intégrer des solutions techniques offrant des résultats uniques afin de lui permettre de 
ōŞƴŞŦƛŎƛŜǊ ŘΩǳƴ ŀǾŀƴǘŀƎŜ ŎƻƴŎǳǊǊŜƴǘƛŜƭΦ ±ŀƭƻǊƛǎŀƴǘ ǎŀ ǇǊƻǇǊŜ ǇǊƻǇǊƛŞǘŞ ƛƴǘŜƭƭŜŎǘǳŜƭƭŜ Ŝǘ ŎŜƭƭŜ ŎƻƴŎŞŘŞŜ 
sous licence par Nippon CƘŜƳƛǇƘŀǊ Ŝǘ ǇŀǊ ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ ŘŜ /ŀǊŘƛƻƭƻƎƛŜ ŘΩhǘǘŀǿŀ όǎǳƛǘŜ Ł ƭŀ ŎŜǎǎƛƻƴ ŘŜǎ 
actifs détenus par ImaSight), la Société a défini, depuis de nombreuses années, une stratégie dont 
ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ Ŝǎǘ ƭŀ ŘŞŎƻǳǾŜǊǘŜΣ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Ŝǘ ƭŀ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ƭƛǇƻǇrotéine de haute 
densité (HDL), visant à promouvoir des thérapies pour le traitement des maladies cardiovasculaires et 
ƳŞǘŀōƻƭƛǉǳŜǎΣ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ŘŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŜȄŀŎŜǊōŞŜǎ ǇŀǊ ƭŀ ǇǊŞǎŜƴŎŜ ŘŜ ǇƭŀǉǳŜǎ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜΦ 

Les maladies cardiovasculaires (MCV) étant la principale cause de mortalité dans le monde, les 
ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜǎ ǇŜǊƳŜǘǘŀƴǘ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭŜ I5[ ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ŀǇǇƻǊǘŜǊ ŘŜǎ ǎƻƭǳǘƛƻƴǎ Řŀƴǎ ƭŜǎ ŘƻƳŀƛƴŜǎ 
ŘŜ ƭŀ ƳŞŘŜŎƛƴŜ ǇǊŞǾŜƴǘƛǾŜΣ ŘŜ ƭŀ ƳŞŘŜŎƛƴŜ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜΦ Lƭ ǎΩŀƎƛǊŀƛǘΣ ǇŀǊ ŜȄŜƳǇƭŜΣ 
ŘΩŀƳŞƭƛƻǊŜǊ ƭes soins de santé en développant de nouveaux médicaments plus efficaces pour 
augmenter le HDL et en élargissant notre compréhension de la pathogénèse et du traitement des 
MCV et maladies métaboliques. Ces nouvelles approches pourraient contribuer à la mise en place de 
ǇǊŀǘƛǉǳŜǎ ƳŞŘƛŎŀƭŜǎ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜǎ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜƳŜƴǘ ƭŀ ǉǳŀƭƛǘŞ Ŝǘ ƭΩŜǎǇŞǊŀƴŎŜ ŘŜ ǾƛŜ ŘŜǎ 
personnes atteintes de troubles cardiovasculaires. 

Le Chapitre 22 du présent document de référence traite des conventions de partenariat signées avec 
ŘŜǎ ǘƛŜǊǎ Řŀƴǎ ƭŜ ŎƘŀƳǇ ŘΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻƧŜǘǎ ŘŜ wϧ5Φ 

11.2. Protection de la propriété intellectuelle 

Le tableau ci-dessous synthétise les familles de brevets sur lesquelles la Société détient des droits, 
détaillés aux paragraphes 11.2.1 et suivants. 

Familles de 
brevets 

Nom Produit concerné Propriété des brevets 

Famille 1 Complexes lipoprotéiques chargés et leurs 
utilisations 

CER-001 Cerenis Therapeutics 

Famille 2 Complexes lipoprotéiques ainsi que leur 
fabrication et les utilisations possibles 

CER-001 Cerenis Therapeutics 

Famille 3 Marqueurs de thérapie HDL CER-001 Cerenis Therapeutics 

Famille 4 Compositions de phospholipide chargé et 
méthodes d'utilisation 

CER-001 Sous licence exclusive concédée à 
Cerenis Therapeutics par ImaSight sur 
un brevet de concédé en licence par 
l'Institut de Cardiologie d'Ottawa 

Famille 5 Méthodes de production de 
sphingomyéline synthétique 

CER-001 Cerenis Therapeutics Holding S.A. 

Famille 6 Mimétiques de HDL basé sur des analogues 
peptidiques de l'apoA-1 et leurs utilisations 

CER-522 Cerenis Therapeutics Holding S.A. 

Famille 7 Agonistes du récepteur P2Y13 et leurs 
utilisations 

CER-209 Cerenis Therapeutics Holding S.A. 

Famille 8  Agonistes du récepteur activé par les 
proliférateurs de peroxysome (PPAR) 

CER-002 Licence exclusive concédée à Cerenis 
Therapeutics par Nippon Chemiphar Co., 
Ltd. pour l'Europe et l'Amérique du 
Nord 

Famille 9 Particules porteuses pour la délivrance de 
médicaments et procédé de préparation 

Aucun à ce jour Sous licence exclusive concédée à 
Cerenis Therapeutics par ImaSight sur 
un brevet concédé en licence par 
l'Institut de Cardiologie d'Ottawa 
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Familles de 
brevets 

Nom Produit concerné Propriété des brevets 

Famille 10 Nouveau protocole de traitement de 
ƭΩIȅǇƻ!ƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ CŀƳƛƭƛŀƭŜ 
Primaire 

CER-001 Cerenis Therapeutics Holding S.A. 

11.2.1. Résumé des familles de brevets par produit 

CER-001 

La Société détient des droits de propriété ou de licence sur six familles de brevets relatives au 
CER-001, une particule de lipoprotéine de haute densité (HDL) pré-ōşǘŀΣ ōŀǎŞŜ ǎǳǊ ƭΩŀǇƻƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜ 
A-I humaine recombinante et une charge négative qui émule les propriétés biologiques des particules 
naturelles de HDL pré-bêta en mobilisant le cholestérol et en favorisant, en toute sécurité, le 
ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǊŜǘƻǳǊ ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎΣ ƭŀ ǾƻƛŜ ƴŀǘǳǊŜƭƭŜ Řǳ ŎƻǊǇǎ ǇƻǳǊ ƭŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ Ŝǘ ƭΩŞƭƛƳƛnation du 
cholestérol. Le CER-ллм Ŝǎǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛƎŀǘƛƻƴ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ Řǳ ǎȅƴŘǊƻƳŜ 
coronarien aigu (SCA) et de deux maladies rares Υ ƭΩIȅǇƻŀƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ CŀƳƛƭƛŀƭŜ tǊƛƳŀƛǊŜ 
όCtI!ύ Ŝǘ ƭΩIȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜ CŀƳƛƭƛŀƭŜ όCIύΦ [ŀ {ƻŎƛŞté développe sa propriété intellectuelle sur 
dans ce domaine et a déposé en 2016 une demande de brevet protégeant un nouveau protocole de 
ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩIȅǇƻŀƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ CŀƳƛƭƛŀƭŜ tǊƛƳŀƛǊŜ όCŀƳƛƭƭŜ млύΦ 

Le CER-ллм Ŝǎǘ ŎƻƳǇƻǎŞ ŘΩǳƴ ƳŞƭŀƴƎŜ ŘŜ ǇƘƻǎƘolipides : 

¶ De la shingomyéline (Sph), un phospholipide neutre, 

¶ Du dipalmitoyl phosphatidylcholine (DPPC), un phospholipide neutre, 

¶ Du dipalmitoyl phosphatidylglycerol (DPPG) un phospholipide chargé négativement, 

¶ [Ŝ ǘƻǳǘ ŎƻƳǇƭŜȄŞ ŀǾŜŎ ŘŜ ƭΩŀǇƻƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜ !-I humaine recombinante (apoA-I).  

/Ŝǎ ŎƻƳǇƭŜȄŜǎ ƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛǉǳŜǎ Ŝǘ ƭŜǳǊ ǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ŘȅǎƭƛǇƛŘŞƳƛŜǎ ǎƻƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘŜ 
la Famille 1, détenue en pleine propriété par la Société.  

La Société détient également en pleine propriété la Famille 2, axée sur plusieurs inventions 
concernant le CER-001, notamment les méthodes de fabrication du CER-001, la Famille 3 axée sur 
des tests de diagnostics compagnons et la sélection de doses qui optimisent les effets 
thérapeutiques, et la Famille 5 axée sur ƭŜǎ ƳƻƭŞŎǳƭŜǎ ǎȅƴǘƘŞǘƛǉǳŜǎ ŘŜ {ǇƘ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜǎ ŘΩşǘǊŜ 
intégrées dans les complexes de CER-001 et leurs méthodes de fabrication. 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘŞǘƛŜƴǘ ŘŜǎ ŘǊƻƛǘǎ ǎǳǊ ƭŀ CŀƳƛƭƭŜ п ŎƻƴŎŜǊƴŀƴǘ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇƘƻǎǇƘƻƭƛǇƛŘŜǎ ŎƘŀǊƎŞǎ 
négativement pour le traitemenǘ ŘŜǎ ŘȅǎƭƛǇƛŘŞƳƛŜǎΣ ǇŀǊ ƭΩƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜ ŘΩǳƴŜ ƭƛŎŜƴŎŜ ŘŜ ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ ŘŜ 
/ŀǊŘƛƻƭƻƎƛŜ ŘΩhǘǘŀǿŀΦ 

CER-209 Agonistes du P2Y13 

La Famille 7 concerne les agonistes qui activent le récepteur P2Y13 et favorisent le transport inverse 
du cholestérol (RCT), entraînant ƭŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ Ŝǘ ƭΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭΦ /Ŝǎ ŀƎƻƴƛǎǘŜǎ Řǳ 
récepteur P2Y13 sont couverts par la Famille 7. Cette famille est la pleine propriété de la Société. 
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 CER-522 

Le CER-рнн Ŝǎǘ ǳƴ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ Řǳ I5[ ōŀǎŞ ǎǳǊ ǳƴ ǇŜǇǘƛŘŜ ŀƴŀƭƻƎǳŜ ŘŜ ƭΩŀǇƻ!-1. Les mimétiques du 
I5[ Ŧƻƴǘ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴǎ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ƻǳ ƭŀ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘȅǎƭƛǇƛŘŞƳƛŜǎΣ 
des maladies cardiovasculaires, des dysfonctionnements endothéliaux, des troubles macrovasculaires 
ou microvasculaires. Le CER-522 est prêt à entrer en Phase 1 de développement clinique pour le 
traitement de la sténose valvulaire aortique (SVA). Les mimétiques du HDL sont couverts par la 
Famille 6, qui est la pleine propriété de la Société.  

 CER-002 (agonistes du PPAR) 

En 2005, la Société a concédé des brevets et des demandes de brevet sous licence exclusive, axés sur 

ƭŀ ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜ ŘŜ ƭΩŀƎƻƴƛǎǘŜ Řǳ ǊŞŎŜǇǘŜǳǊ ŀŎǘƛǾŞ ǇŀǊ ƭŜǎ ǇǊƻƭƛŦŞǊŀǘŜǳǊǎ ŘŜ ǇŜǊƻȄȅǎƻƳŜ όtt!wύ ŘŜ 

Nippon Chemiphar Co., Ltd. qui est le propriétaire des brevets et des demandes de brevet. Le 

composant principal couvert par ces brevets et demandes de brevet est le CER-002 dont la Phase I 

ŘΩŜǎǎŀƛǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ ǎΩŜǎǘ ŀŎƘŜǾŞŜΦ /ŜǘǘŜ ŦŀƳƛƭƭŜ Ŝǎǘ ŎƭŀǎǎŞŜ CŀƳƛƭƭŜ уΦ 

 Autres 

La Famille 9 est une autre famille de brevets concédés sous licence par ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ ŘŜ /ŀǊŘƛƻƭƻƎƛŜ 
ŘΩhǘǘŀǿŀΦ 9ƭƭŜ ŎƻƴŎŜǊƴŜ ǳƴ ǇǊƻŎŞŘŞ ŘΩƛƴŎƻǊǇƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ ƘȅŘǊƻǇƘƻōŜǎ Řŀƴǎ ŘŜǎ 
ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ ŘŜ I5[ ǎȅƴǘƘŞǘƛǉǳŜ Ŝǘ ƭŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ǊŞǎǳƭǘŀƴǘǎΦ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŜƴǾƛǎŀƎŜ ŘΩǳǘƛƭƛǎŜǊ ŎŜǘǘŜ 
technologie comme une plateforme pour les développements de produits à venir. 

11.2.2. Brevets et demandes de brevet 

Le succès commercial de la Société dépendra, dans une large mesure, de sa capacité à protéger sa 
ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜΣ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊΣ ǇŀǊ ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŜ ƳŀƛƴǘƛŜƴ ŘŜ ōǊŜǾŜǘǎ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ Ŝǘ Řŀƴǎ ƭŜ ƳƻƴŘŜΦ 
5ŜǇǳƛǎ ǎŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴ Ŝƴ нллрΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ Ƴƛǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǳƴŜ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ Řƻƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ Ŝǎǘ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴΣ ƭŀ 
ǇǊƻǘŜŎǘƛƻƴ Ŝǘ ƭΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ƛƴǾŜƴǘƛƻƴǎ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭŀ ǇǊƻǘŜŎǘƛƻƴ ŘŜ ǎŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ Ŝǘ ǇǊƻŎŞŘŞǎ 
ǇŀǊ ƭŜ ŘŞǇƾǘ Ŝǘ ƭΩƛƴǎǘǊǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘŜ ōǊŜǾŜǘΣ ƭΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜ ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜǎ ǎƻǳǎ ƭƛŎŜƴŎŜǎ 
exclusives de tiers, et le maintien des brevets délivrés. 

5ŜǇǳƛǎ нллрΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ Ƴƛǎ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŘŜǎ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŀŦƛƴ ŘŜ ǇǊƻƳƻǳǾƻƛǊ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ 
des mimétiques du HDL, et des agonistes du récepteur P2Y13, technologies inventées et développées 
ǇŀǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ŘŜǎ ŘȅǎƭƛǇƛŘŞƳƛŜǎΦ 

[ΩƻōƧŜŎǘƛŦ ŘŜ ŎŜǎ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜǎ Ŝǎǘ ƭŀ ƳƛǎŜ ŀǳ Ǉƻƛƴǘ ŘŜ ǘƘŞǊŀǇƛŜǎ ƛƴƴƻǾŀƴǘŜǎ Ŝǘ ŀƳŞƭƛƻǊŞŜǎ ǉǳƛ ƻƴǘ ǇƻǳǊ 
ambition de constituer des avancées majeures dans le traitement et la prévention des maladies 
cardiovasculaires et métaboliques. 

De plus, la Société a élaboré une stratégie afin que ses innovations soient protégées aux États-Unis et 
Ŝƴ 9ǳǊƻǇŜ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ǎǳǊ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŀǊŎƘŞǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦǎΣ ŎƻƳƳŜ ƭΩLƴŘŜ Ŝǘ ƭŀ /ƘƛƴŜΦ 

Famille 1 : la formulation du CER-001 et son utilisation 

La Famille 1 est basée sur la découverte selon laquelle une petite quantité de phospholipide chargé 
dans un complexe lipoprotéique (dans le cas du CER-001, 3 % en poids du phospholipide total) est 
ǎǳŦŦƛǎŀƴǘŜΣ ǾƻƛǊŜ ƻǇǘƛƳŀƭŜ ǇƻǳǊ ŀǳƎƳŜƴǘŜǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Řǳ ŎƻƳǇƭŜȄŜ Řŀƴǎ ƭŀ Ƴƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ 
cholestérol. Cette famille inclut les revendications liées aux complexes lipoprotéiques comprenant le 
Sph, le phospholipide primaire dans le CER-001, et une faible quantité de phospholipide chargé 
négativement comme le DPPG, le phospholipide chargé négativement dans le CER-001, les 
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compositions pharmaceutiques contenant ces complexes et leur utilisation pour le traitement du 
syndrome coronŀǊƛŜƴ ŀƛƎǳ Ŝǘ ƭŜǎ ŘȅǎƭƛǇƛŘŞƳƛŜǎ ŎƻƳƳŜ ƭΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜΦ 

La Famille 1 est détenue en pleine propriété par la Société. 

FAMILLE 1 

Titre : Complexes Lipoprotéiques Chargés et leurs utilisations 

Demande prioritaire : 60/665,180 

Demande PCT No. : PCT/IB2006/000635 

Date de dépôt PCT : 23 mars 2006 

Date d'expiration prévue du brevet : 23 mars 2026 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Concessionnaire de la licence : Non applicable 

Pays 
N° de la demande/N° de 

brevet 
Etat 

Australie 2006226045 Délivré 

Australie 2012202223 Délivré 

Brésil PI 0607728-5 En cours d'examen 

Canada 2,602,024 Délivré 

Chine 101170994 Délivré 

Chine 103182069 Délivré 

Convention sur le Brevet 

Européen 
1871341 

Délivré 

Validé en Autriche, Belgique, Bulgarie, Chypre, 

République Tchèque, Danemark, Estonie, 

Finlande, France, Allemagne, Grèce, Hongrie, 

Islande, Irlande, Italie, Lettonie, Lithuanie, 

Luxembourg, Monaco, Pays-Bas, Pologne, 

Portugal, Roumanie, Espagne, Suède, Slovaquie, 

Slovénie, Suisse, Turquie, Royaume-Uni 

Convention sur le Brevet 

Européen 
2289490 

Délivré 

Validé en Autriche, Belgique, Bulgarie, Chypre, 

République Tchèque, Danemark, Estonie, 

Finlande, France, Allemagne, Grèce, Hongrie, 

Islande, Irlande, Italie, Lettonie, Lithuanie, 

Luxembourg, Monaco, Pays-Bas, Pologne, 

Portugal, Roumanie, Espagne, Suède, Slovaquie, 

Slovénie, Suisse, Turquie, Royaume-Uni 

Hong Kong 1115823 Délivré 

Hong Kong 1156840 Délivré 

Israël 186169 Délivré 

Israël 219721 Délivré 

Inde 252844 Délivré 

Japon 5317691 Délivré 

Japon 5542166 Délivré 

Corée 10-14754 Délivré 

Corée 10-2016-7016313 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Corée 10-2014-7015584 En cours d'examen 

Mexique 297933 Délivré 

Mexique 330188 Délivré 

Nouvelle Zélande 562346 Délivré 

Nouvelle Zélande 582888 Délivré 

Etats-Unis 8,206,750 Délivré 

Etats-Unis 8,617,615 Délivré 

Etats-Unis 9,567,388 Délivré 

Etats-Unis 15/398,219 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 
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Famille 2 :  Méthodes de fabrication des particules de HDL reconstituées et populations 
résultantes très homogènes de particules de HDL reconstituées 

La Famille н ǇƻǊǘŜ ǎǳǊ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜǎ ƛǎǎǳŜǎ Řǳ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ ǇǊƻŎŞŘŞ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ 
commerciale du CER-ллмΦ [ŀ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜ ŎƻƴŎŜǊƴŜ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ Řǳ ŎȅŎƭŀƎŜ ǘƘŜǊƳƛǉǳŜ ŘŜǎ 
ŎƻƳǇƻǎŀƴǘǎ ƭƛǇƛŘƛǉǳŜǎ Ŝǘ ǇǊƻǘŞƛǉǳŜǎ ŘΩǳƴ ŎƻƳǇƭŜȄŜ ƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛǉǳŜ ƧǳǎǉǳΩŁ ŎŜ ǉǳΩǳƴŜ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ 
ŎƻƳǇƭŜȄŜǎ ƘƻƳƻƎŝƴŜǎ ǎƻƛǘ ǇǊƻŘǳƛǘŜΦ /Ŝ ǇǊƻŎŞŘŞ ǇŜǊƳŜǘ ŘΩƻōǘŜƴƛǊ ǇŀǊ ǊŜǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳǇƭŜȄŜǎ 
ŜȄǘǊşƳŜƳŜƴǘ ƘƻƳƻƎŝƴŜǎΣ ŜȄŜƳǇǘǎ ŘŜǎ ƛƳǇǳǊŜǘŞǎ ǇǊƻǇǊŜǎ Ł ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŘŜ ŦŀōǊƛŎŀǘƛƻƴ ƻǴ ƭŜǎ 
protéines et les lipides sont soumis à des produits chimiques ou à des conditions physiques difficiles. 
De plus, la Famille 2 couvre les complexes extrêmement homogènes qui sont activés par le procédé 
de cyclage thermique. Elle concerne également les complexes lipoprotéiques dont le rapport 
protéine/phospholipide est de 1:2.7 (pondéré selon le poids), cette caractéristique ayant été 
identifiée comme optimale lors du développement du CER-001 pour la complexation des composants 
lipidiques et protéiques.  

La Famille 2 est détenue en pleine propriété par la Société. 

FAMILLE 2 

Titre : Complexes Lipoprotéiques ainsi que leur fabrication et les utilisations possibles 

Demandes prioritaires : 61/440,371; 61/452,630; and 61/487,263 

Demande PCT No.: PCT/US12/24020 

Date de dépôt PCT : 06 février 2012 

Date d'expiration prévue du brevet : 06 février 2032 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Concessionnaire de la licence : Non applicable 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Australie 2012214672 Délivré 

Australie 2015271986 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Brésil BR1120130200286 En cours d'examen 

Canada 2,826,158 En cours d'examen 

Chine 201280015257.3 En cours d'examen 

Chine 201510717344.9 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Chine 201510711086.3 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Convention sur le brevet européen 12703947.7 En cours d'examen 

Convention sur le brevet européen 14150349.0 En cours d'examen 

Hong Kong 14105669.3 En cours d'examen 

Hong Kong 14112302.2 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Indonésie W00201304046 En cours d'examen 

Israël 227634 En cours d'examen 

Inde 7828/DELNP/2013 En cours d'examen 

Japon 2013-552722 En cours d'examen 

Corée 10-2013-7023430 En cours d'examen 

Mexique 343907 Délivré 

Mexique MX/A/2016/011834 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Nouvelle Zélande 613524 Délivré 

Philippines 1-2013-501644 En cours d'examen 

Philippines 1-2016-500191 En ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Fédération de Russie 2013139066 En cours d'examen 

Singapour 201306051-2 En cours d'examen 

Afrique du Sud 2013/05628 Délivré 

Taiwan 101103979 En cours d'examen 

Etats-Unis 9,187,551 Délivré 

Etats-Unis 14/334,519 En cours d'examen 

Etats-Unis 14/884,115 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 
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Famille 3 : Diagnostics compagnons et dosage du CER-001 

[ŀ CŀƳƛƭƭŜ о ŘŞŎǊƛǘ Ŝǘ ǊŜǾŜƴŘƛǉǳŜ ƭŜǎ ǘŜǎǘǎ ŘŜ ŘƛŀƎƴƻǎǘƛŎǎ ŎƻƳǇŀƎƴƻƴǎ Ŝǘ ƭΩƻǇǘƛƳƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘƻǎŀƎŜǎ 
pour la thérapie du CER-001. La première demande provisoire américaine de la Famille 3 a été 
déposée en 2014 et a servi de document prioritaire aux Etats Unis et pour les demandes PCT (Patent 
/ƻƻǇŜǊŀǘƛƻƴ ¢ǊŜŀǘȅύ Ŝƴ нлмрΦ [Ŝǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ǎƻƴǘ ōŀǎŞŜǎ ǎǳǊ ƭŀ ŘŞŎƻǳǾŜǊǘŜ ŘΩǳƴŜ ŎƻǳǊōŜ ŘŜ ƭŀ 
relation dose-effet en forme de U pour la thérapie du CER-ллм Ŝǘ ƭŜ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴ ŀǎǎƻŎƛŞΦ Lƭ ŀ 
été notamment établi que le CER-ллм ƛƴƘƛōŀƛǘ ƭΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜǎ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘŜǳǊǎ ŘΩŜŦŦƭǳȄ Řǳ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭ 
όŎƻƳƳŜ ƭΩ!./!м Ŝǘ ƭΩ!./Dмύ Ŝǘ ƳƻŘǳƭŀƛǘ ŀǳǎǎƛ ƭΩŜȄǇǊŜǎǎƛƻƴ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ƳŀǊǉǳŜǳǊǎΦ CƻƴŘŞŜ ǎǳǊ ŎŜǘte 
découverte, les demandes de brevet de la Famille 3 décrivent et revendiquent les tests de 
diagnostics compagnons et les tests de dosage du CER-ллм Ŝǘ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǇǊƻŘǳƛǘǎ ǘƘŞǊŀǇŜǳǘƛǉǳŜǎ I5[ 
ǉǳƛ ƻǇŝǊŜƴǘ ǎŜƭƻƴ ŎŜ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴΦ 

La Famille 3 est détenue en pleine propriété par la Société. 

FAMILLE 3 

Titre : Marqueurs de thérapie HDL 

Demande prioritaire : 61/988,095 

Demande PCT No. : PCT/IB15/000854 

Date de dépôt PCT : 30 avril 2015 

Date d'expiration prévue du brevet : 30 avril 2035 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Concessionnaire de la licence : Non applicable 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Etats-Unis 14/700,351 En cours d'examen 
Australie 2015260929 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Brésil 1120160254708 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Canada 2,947,127 En couǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Chine TBD 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Europe 15766230.5 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Israël 248601 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Japon TBD 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Corée 10-2016-7033725 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Mexique MX/A/2016/014306 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Nouvelle Zélande 726794 En couǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Philippines 1-2016-502167 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Russie 2016144908 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Singapour 11201609084Q 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Afrique du Sud 2016/08301 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Famille 4 : Traitement des Dyslipidémies 

[ŀ CŀƳƛƭƭŜ п ŘŞŎǊƛǘ Ŝƴ ƎŞƴŞǊŀƭ ƭΩutilisation des phospholipides chargés négativement pour le 
ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴŜ ƎǊŀƴŘŜ ŘƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎΦ [Ŝǎ ǊŜǾŜƴŘƛŎŀǘƛƻƴǎ Řǳ ōǊŜǾŜǘ ŀƳŞǊƛŎŀƛƴ bϲ 
7 390 783, qui est le plus pertinent dans cette famille pour le CER-001, et qui est issue de la demande 
aƳŞǊƛŎŀƛƴŜ ƴϲ млκфрсΣлсрΣ ŎƻƴŎŜǊƴŜƴǘ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇƘƻǎǇƘƻƭƛǇƛŘŜǎ ŎƘŀǊƎŞǎ ƴŞƎŀǘƛǾŜƳŜƴǘ όǘŜƭǎ ǉǳŜ 
le composant DPPG du CER-001), pour le traitement des dyslipidémies comme 
ƭΩƘȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭŞƳƛŜΦ 

[ŀ CŀƳƛƭƭŜ п ŀ ŞǘŞ ŎƻƴŎŞŘŞŜ ǎƻǳǎ ƭƛŎŜƴŎŜ Ł /ŜǊŜƴƛǎ ǇŀǊ ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ ŘŜ /ŀǊŘƛƻƭƻƎƛŜ ŘΩhǘǘŀǿŀΦ [Ŝ ŎƻƴǘǊŀǘ 
conclu entre cet institut et Liponex qui a été cédé à Cerenis, est décrit en aux paragraphes 22.3 et 
22.4 du document de référence.  
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FAMILLE 4 

Titre : Composition de phospholipides chargé et méthodes d'utilisation 

Demande prioritaire : 60/221,916 

Demande PCT No. : PCT/CA2001/001102 

Date de dépôt PCT : 31 juillet 2001 

Dates d'expiration prévues du brevet : 31 juillet 2021 et 07 juin 2022 

Propriétaire : Ottawa Heart Institute  

Concessionnaire de la licence: Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Etats-Unis 6,828,306 Délivré  
Etats-Unis 7,390,783 Délivré 

Famille 5 : Méthodes de synthèse/production de sphingomyéline synthétique 

La Famille 5 concerne les sphingomyélines synthétiques qǳƛ ŦƻǊƳŜƴǘ ŘŜǎ ŎƻƳǇƭŜȄŜǎ ŀǾŜŎ ƭΩŀǇƻ!-I et 
les analogues du peptide pour produire des mimétiques du HDL ainsi que les méthodes de synthèse 
et intermédiaires. 

La Famille 5 est détenue en pleine propriété par la Société. 

FAMILLE 5 
Titre : Méthodes de synthèse de sphingomyéline et Dihydrosphingomyéline 

Demande prioritaire : 61/801,641 

Demande PCT No. : PCT/IB2014/000494 

Date de dépôt PCT : 14 mars 2014 

Date d'expiration prévue du brevet : 15 mars 2033 ou 14 mars 2034 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Concessionnaire de la licence : Aucun 
 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Australie 2014229638 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Bresil 1120150235581 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Canada 2900902 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Chine 201480015700.6 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Convention sur le Brevet 
Européen 

14729036.5 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Hong Kong 16100549.8 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Hong Kong 16102047.1 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Inde 7059/DELNP/2015 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Indonésie P-00201505039 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Israël 225785 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Japon 2015-562366 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Mexique MX/a/2015/012877 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Nouvelle Zélande 710696 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Philipines 1-2015-501835 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

République de Corée 10-2015-7025911 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Singapour 11201506456V 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Afrique du Sud 2015/05860 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Etats-Unis 13/844,379 Autorisé 

Etats-Unis 14/693,520 En cours d'examen 
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Famille 6 : Peptide mimétique du HDL incluant le CER-522 

La Famille 6 concerne les mimétiques du HDL basés sur des analogues peptidique de lΩŀǇƻ!-I, 
incluant le CER-рннΣ Ŝǘ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜǎ ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ Řǳ I5[ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ Ŝǘ ƭŀ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴ 
de la dyslipidémie, une maladie cardiovasculaire, un dysfonctionnement endothélial, un trouble 
macrovasculaire ou un trouble microvasculaire. 

La FamƛƭƭŜ с ŜƴƎƭƻōŜ ƭŜǎ ōǊŜǾŜǘǎ ŘŞƭƛǾǊŞǎ ƻǳ ƭŜǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘŜ ōǊŜǾŜǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ Řŀƴǎ рн 
ǘŜǊǊƛǘƻƛǊŜǎ όȅ ŎƻƳǇǊƛǎ ƭΩ9ǳǊƻǇŜύΦ 

La Famille 6 est détenue en pleine propriété par la Société. 

FAMILLE 6 
Titre : Mimétiques de l'apolipoprotéine A-I 

Demande prioritaire : 61/152,960 

Demande PCT No. : PCT/US2010/024096 

Date de dépôt PCT : 12 février 2010 

Date d'expiration prévue du brevet : 12 février 2030 ou 29 novembre 2030 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Concessionnaire de la licence : Aucun 
 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Australie 2010213568 Délivré 

Australie 2014268255 Délivré 

Brésil PI1008251-4 En cours d'examen 

Canada 2,752,182 En cours d'examen 

Chine ZL201080016764.X Délivré 

Chine 201410745103.0 En cours d'examen 

Convention sur le brevet 
européen 

2396017 

Délivré 
Validé en Autriche, Belgique, Bulgarie, 
Croatie, Chypre, République Tchèque, 
Danemark, Estonie, Finlande, France, 
Allemagne, Grèce, Hongrie, Islande, 

Irlande, Italie, Lettonie, Lituanie, 
Luxembourg, Ancienne République 
yougoslave de Macédoine, Malte, 

Monaco, Pays-Bas, Norvège, Pologne, 
Portugal, Roumanie, Saint Marin, 

Slovaquie, Slovénie, Espagne, Suède, 
Suisse, Turquie, Royaume-Uni 

Convention sur le brevet 
européen 

2939683 

Délivré 
Validé en Autriche, , Belgique, Bulgarie, 
Croatie, Chypre, République Tchèque, 
Danemark, Estonie, Finlande, France, 
Allemagne, Grèce, Hongrie, Islande, 

Irlande, Italie, Lettonie, Lituanie, 
Luxembourg, Ancienne République 
yougoslave de Macédoine, Malte, 

Monaco, Pays-Bas, Norvège, Pologne, 
Portugal, Roumanie, Saint Marin, 

Slovaquie, Slovénie, Espagne, Suède, 
Suisse, Turquie, Royaume-Uni 

Hong Kong HK11165987 Délivré 

Hong Kong 15110156.2 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Inde 6109/DELNP/2011 En cours d'examen 

Indonésie W00201102881 En cours d'examen 

Indonésie P00201404162 En cours d'examen 

Israël 214576 En cours d'examen 

Israël 240357 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Japon 5719783 Délivré 

Mexique 323244 Délivré 
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FAMILLE 6 
Titre : Mimétiques de l'apolipoprotéine A-I 

Demande prioritaire : 61/152,960 

Demande PCT No. : PCT/US2010/024096 

Date de dépôt PCT : 12 février 2010 

Date d'expiration prévue du brevet : 12 février 2030 ou 29 novembre 2030 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Concessionnaire de la licence : Aucun 
 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Mexique MX/a/2014/006888 Autorisé 

Mexique MX/a/2016/014789 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Nouvelle Zélande 594516 Délivré 

Philippines 1-2011-501638 Autorisé 

Philippines 1-2016-501912 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

République de Corée 10-1688547 Délivré 

Russie 2532222 Délivré 

Russie 2014134333 En cours d'examen 

Singapour 173624 Délivré 

Afrique du Sud 2011/05997 Délivré 

Etats-Unis 8,378,068 Délivré 

Etats-Unis 8,993,597 Délivré 

Etats-Unis 9,388,232 Délivré 

Etats-Unis 15/207,158 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Famille 7 : Agonistes du récepteur P2Y13 (CER-209) 

La Famille 7 concerne les agonistes du récepteur P2Y13 et leur utilisation pour le traitement ou la 
ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴ ŘΩǳƴ ŘŞǎƻǊŘǊŜ Řŀƴǎ ƭŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ ŘŜǎ ƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŜǎΣ ŘΩǳƴ ŘŞǎƻǊŘǊŜ Řŀƴǎ ƭŜ ƳŞǘŀōƻƭƛǎƳŜ 
Řǳ ƎƭǳŎƻǎŜΣ ŘΩǳƴ ǘǊƻǳōƭŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ƻǳ ŘΩǳƴ ǘǊƻǳōƭŜ ǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ ŀǎǎƻŎƛŞΣ ŘΩǳƴ ŘŞǎƻǊŘǊŜ 
impliquant une modulation anormale de la protéine C réactƛǾŜ ƻǳ ŘΩǳƴ ǘǊƻǳōƭŜ ŀǎǎƻŎƛŞΣ Řǳ 
ǾƛŜƛƭƭƛǎǎŜƳŜƴǘΣ ŘŜ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ŘΩ!ƭȊƘŜƛƳŜǊΣ ŘŜ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ŘŜ tŀǊƪƛƴǎƻƴΣ ŘΩǳƴŜ ǇŀƴŎǊŞŀǘƛǘŜ ƻǳ ŘΩǳƴŜ 
production anormale de bile. 

La Famille 7 est détenue en pleine propriété par la Société. 

FAMILLE 7 
Titre : Composés, compositions et méthodes utiles pour la mobilisation du cholestérol 

Demande prioritaire : 61/394,136 

Demande PCT No. : PCT/US2011/056780 

Date de dépôt PCT : 18 octobre 2011 

Date d'expiration prévue du brevet : 18 octobre 2031 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Concessionnaire de la licence : Aucun 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Australie 2011317152 Délivré 

Australie 2015227476 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Australie 2016203507 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Brésil 1120130094850 En cours d'examen 

Brésil 1220160258211 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Canada 2,813,994 En cours d'examen 

Chine 201180061000.7 Autorisé 

Chine 201610534210.8 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Convention sur le brevet 
européen 

11835025.5 En cours d'examen 

Hong Kong 13111188.4 En cours d'examen 

Inde 2523/DELNP/2013 En cours d'examen 

Indonésie W00201301081 En cours d'examen 

Israël 225785 Autorisé 

Israël 250367 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 
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FAMILLE 7 
Titre : Composés, compositions et méthodes utiles pour la mobilisation du cholestérol 

Demande prioritaire : 61/394,136 

Demande PCT No. : PCT/US2011/056780 

Date de dépôt PCT : 18 octobre 2011 

Date d'expiration prévue du brevet : 18 octobre 2031 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Concessionnaire de la licence : Aucun 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Japon 5856177 Délivré 

Japon 2015-241010 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Japon 2016-114435 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Mexique 337179 Délivré 

Mexique MX/a/2015/004879 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Mexique MX/a/2016/001827 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Mexique MX/a/2016/009150 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Nouvelle Zélande 607928 Délivré 

Nouvelle Zélande 621551 Délivré 

Nouvelle Zélande 705731 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Nouvelle Zélande 718514 En cours ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Nouvelle Zélande 728819 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Philippines 1-2013-500480 En cours d'examen 

Philippines 1-2016-502175 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

République de Corée 10-2013-7011634 En cours d'examen 

Russie 2576402 Délivré 

Russie 2015156469 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜn 

Russie 2016128750 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Singapour 189019 Délivré 

Singapour 2014012850 En cours d'examen 

Singapour 10201604731S 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Afrique du Sud 2013/01827 Délivré 

Afrique du Sud 2014/02287 En cours d'examen 

Afrique du Sud 2016/05798 En ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Etats-Unis 8,349,833 Délivré 

Etats-Unis 9,085,585 Délivré 

Etats-Unis 14/729,908 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Etats-Unis 15/191,820 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

Famille 8 : Agonistes PPAR (CER-002) 

La Famille 8 concerne les agonistes du récepteur activé de proliférateurs de peroxysome (PPAR), y 
ŎƻƳǇǊƛǎ ƭŜǎ ŀƎƻƴƛǎǘŜǎ ǎŞƭŜŎǘƛŦǎ tt!wʵΦ /ŜǘǘŜ ŦŀƳƛƭƭŜ Ŝǎǘ ƭŀ ǇǊƻǇǊƛŞǘŞ ŘŜ bƛǇǇƻƴ /ƘŜƳƛǇƘŀǊ /ƻΦΣ [ǘŘΦΣ Ŝǘ 
Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ƭƛŎŜƴŎŜ ŜȄŎƭǳǎƛǾŜ ŎƻƴŎŞŘŞŜ Ł ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊ ƭΩ9ǳǊƻǇŜ Ŝǘ ƭΩ!ƳŞǊƛǉǳŜ Řǳ bƻǊŘΦ [Ŝǎ 
essais cliniques de la phase I du composant principal, qui est le CER-002, ont été menés à terme. La 
Société explore actuellement, pour le CER-002, plusieurs voies de développement pour une 
indication comme médicament orphelin. 

1.  FAMILLE 8a 
2.  Titre : Agonistes du récepteur activé par les proliférateurs de peroxysome (PPAR) 

3.  Demande prioritaire : JP2001-243734 
4.  Demande PCT No. : PCT/JP02/07897 

5.  Date de dépôt PCT : 2 août 2002 
6.  Date d'expiratation prévue du brevet : 2 août 2022 

7.  Propriétaire : Nippon Chemiphar Co. Ltd. 
8.  Concessionnaire de la licence : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays 
N° de la demande/N° de 

brevet 
Etat 

Australie 2002323776 Délivré 

Brésil PI 0211844-0 En cours d'examen 

Canada 2,457,054 Délivré 
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1.  FAMILLE 8a 
2.  Titre : Agonistes du récepteur activé par les proliférateurs de peroxysome (PPAR) 

3.  Demande prioritaire : JP2001-243734 
4.  Demande PCT No. : PCT/JP02/07897 

5.  Date de dépôt PCT : 2 août 2002 
6.  Date d'expiratation prévue du brevet : 2 août 2022 

7.  Propriétaire : Nippon Chemiphar Co. Ltd. 
8.  Concessionnaire de la licence : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays 
N° de la demande/N° de 

brevet 
Etat 

Convention sur le 

brevet européen 
1424330 

Délivré 

Validé en Autriche, Belgique, Bulgarie, Chypre, République 
Tchèque, Danemark, Estonie, Finlande, France, Allemagne, 

Grèce, Irlande, Italie, Luxembourg, Monaco, Pays-Bas, 
Portugal, Espagne, Suède, Slovaquie, Suisse, Turquie, 

Royaume-Uni 
Israël 160304 Délivré 

Mexique 253644 Délivré 

Etats-Unis 7,265,137 Délivré 

Etats-Unis 7,648,999 Délivré 

Etats-Unis 7,652,045 Délivré 

 

FAMILLE 8b 

Titre : Agonistes du récepteur activé par les proliférateurs de peroxysome (PPAR) 

Demande prioritaire : JP2001-315694 

Demande PCT No. : PCT/JP02/10472 

Date de dépôt PCT : 9 octobre 2002 

Date d'expiration prévue du brevet : 9 octobre 2022 

Propriétaire : Nippon Chemiphar Co. Ltd. 

Concessionnaire de la licence : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays 
N° de la demande/N° de 

brevet 
Etat 

Australie 2002335231 Délivré 

Brésil PI 0213243-5 En cours d'examen 

Canada 2,463,569 Délivré 

Convention du brevet 

européen 
1445258 

Délivré 

Validé en Autriche, Belgique, Bulgarie, Chypre, 

République Tchèque, Danemark, Estonie, Finlande, 

France, Allemagne, Grèce, Irlande, Italie, Luxembourg, 

Monaco, Pays-Bas, Portugal, Espagne, Suède, 

Slovaquie, Suisse, Turquie, Royaume-Uni 

Israël 161351 Délivré 

Mexique 258439 Délivré 

Etats-Unis 7,119,104 Délivré 

Etats-Unis 7,402,597 Délivré 

 
FAMILLE 8c 

Titre : Activating Agent for Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Delta 

Demande prioritaire : JP2006-114561 

Demande PCT No. : PCT/JP2007/058899 

Date de dépôt PCT : 18 avril 2007 

Date d'expiration prévue du brevet : 18 avril 2027 

Propriétaire : Nippon Chemiphar Co. Ltd. 

Concessionnaire de la licence: Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays 
N° de la demande/N° de 

brevet 
Etat 

Australie 2007239283 Délivré 
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FAMILLE 8c 

Titre : Activating Agent for Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Delta 

Demande prioritaire : JP2006-114561 

Demande PCT No. : PCT/JP2007/058899 

Date de dépôt PCT : 18 avril 2007 

Date d'expiration prévue du brevet : 18 avril 2027 

Propriétaire : Nippon Chemiphar Co. Ltd. 

Concessionnaire de la licence: Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays 
N° de la demande/N° de 

brevet 
Etat 

Australie 2013202514 Délivré 

Brésil PI 0710266-6 En cours d'examen 

Canada 2,649,735 Délivré 

Convention sur le brevet 

européen 
2014652 

Délivré 

Validé en Autriche, Belgique, Bulgarie, Chypre, 

République Tchèque, Danemark, Estonie, Finlande, 

France, Allemagne, Grèce, Hongrie, Islande, Irlande, 

Italie, Lettonie, Lithuanie, Luxembourg, Malte, 

Monaco, Pays-Bas, Pologne, Portugal, Roumanie, 

Espagne, Suède, Slovaquie, Slovénie, Suisse, Turquie, 

Royaume-Uni 

Israël 194847 Délivré 

Mexique 310033 Délivré 

Nouvelle Zélande 572268 Délivré 

Fédération de Russie 2435764 Délivré 

Afrique du Sud 2008/09148 Délivré 

Etats-Unis 8,404,726 Délivré 

Norvège 20084856 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 

 

FAMILLE 8d 

Titre : Activator for Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Delta 

Demande prioritaire : JP2008-105899 

Demande PCT No. : PCT/JP2009/57946 

Date de dépôt PCT : 15 avril 2009 

Date d'expiratation prévue du brevet : 15 avril 2029 

Propriétaire : Nippon Chemiphar Co. Ltd. 

Concessionnaire de la licence : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays 
N° de la demande/N° de 

brevet 
Etat 

Australie 2009236877 Délivré 

Brésil PI 0911197-2 En cours d'examen 

Canada 2,721,339 Délivré 

Convention sur le brevet 

européen 
09731677.2 En cours d'examen 

Israël 208754 Délivré 

Mexique 309281 Délivré 

Nouvelle Zélande 588612 Délivré 

Fédération de Russie 2501794 Délivré 

Afrique du Sud 2010/07392 Délivré 

Etats-Unis 8,648,208 Délivré 
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FAMILLE 8e 

Titre : PPAR Delta Activators 

Demande prioritaire : JP2000-243596 

Demande PCT No. : PCT/JP01/6836 

Date de dépôt PCT : 9 août 2001 

Date d'expiration prévue du brevet : 9 août 2021 

Propriétaire : Nippon Chemiphar Co. Ltd. 

Concessionnaire de la licence : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Etats-Unis 6,787,552 Délivré 

 

FAMILLE 8f 

Titre : Activator for Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Delta 

Demande prioritaire : JP2001-86145 

Demande PCT No. : PCT/JP02/1422 

Date de dépôt PCT : 19 février 2002 

Date d'expiration prévue du brevet : 19 février 2022 

Propriétaire : Nippon Chemiphar Co. Ltd. 

Concessionnaire de la licence : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Etats-Unis 7,078,422 Délivré 

Famille 9 Υ tŀǊǘƛŎǳƭŜǎ ǇƻǊǘŜǳǎŜǎ ǇƻǳǊ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ 

La Famille 9 concerne les procédés de préparation des particules HDL synthétiques qui contiennent 
des médicaments hydrophobes et les particules ainsi préparées. 

La Famille 9 ŀ ŞǘŞ ŎƻƴŎŞŘŞŜ ǎƻǳǎ ƭƛŎŜƴŎŜ Ł /ŜǊŜƴƛǎ ǇŀǊ ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ ŘŜ /ŀǊŘƛƻƭƻƎƛŜ ŘΩhǘǘŀǿŀΦ [Ŝ ŎƻƴǘǊŀǘ 
conclu entre cet institut et Liponex qui a été cédé à Cerenis, est décrit aux paragraphes 22.3 et 22.4 
du présent document de référence. 

FAMILLE 9 

Titre : Particules porteuses pour la délivrance de médicaments et procédé de préparation 

Demande prioritaire : N/A 

Date de dépôt aux Etats-Unis : 14 février 2000 

Date d'expiration prévue du brevet : 14 février 2020 

Propriétaire : Ottawa Heart Institute  

Concessionnaire de la licence : Cerenis Therapeutics Holding SA 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Etats-Unis 6,514,523 Délivré 

 
Famille 10 : bƻǳǾŜŀǳ ǇǊƻǘƻŎƻƭŜ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩIȅǇƻŀƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ CŀƳƛƭƛŀƭŜ tǊƛƳŀƛǊŜ 

FAMILLE 10 

Titre : Nouveau protocole de traiteƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩIȅǇƻŀƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ CŀƳƛƭƛŀƭŜ tǊƛƳŀƛǊŜ 

Demande prioritaire : 62/373,508 

Demande de PCT No : PCT/FR2016/052073 

Date de dépôt PCT : 11 août 2016 

Date d'expiration prévue du brevet : 11 août 2036 (en considérant que la demande PCT est déposée le 11 août 2016) 

Propriétaire : Cerenis Therapeutics Holding SA  

Concessionnaire de la licence : Non applicable 

Pays N° de la demande/N° de brevet Etat 

Etats-Unis 62/373,508 9ƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ 
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11.2.3. Contrats de collaboration, de recherche, de prestations de services et de licences 
accordés par la Société ou concédés à cette dernière 

Se reporter au chapitre 22 du présent document de référence. 

11.2.4. Nature et portée des brevets 

[ΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ōǊŜǾŜǘǎ Ŝǘ ŘŜǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘŜ ōǊŜǾŜǘ ǇǊŞǎŜƴǘŞǎ Ŏƛ-ŘŜǎǎǳǎΣ ǉǳΩƛƭǎ ŦŀǎǎŜƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ 
ƭƛŎŜƴŎŜ ŜȄŎƭǳǎƛǾŜ ƻǳ ǉǳΩƛƭǎ ǎƻƛŜƴǘ ŘŞǘŜƴǳǎ Ŝƴ ǇƭŜƛƴŜ ǇǊƻǇǊƛŞǘŞ ǇŀǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ǎƻƛǘ ŀǳ ǘƻǘŀƭ ту 
ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘŜ ōǊŜǾŜǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ Ŝǘ мфл ōǊŜǾŜǘǎ ŘŞƭƛǾǊŞǎΦ 

Cet ensemble de droits se compose de familles de brevets dont les durées varient de 2020 (pour la 
CŀƳƛƭƭŜ фύ Ł нлон όǇƻǳǊ ƭŀ CŀƳƛƭƭŜ нύΣ Ŝǘ ƧǳǎǉǳΩŁ нлор ǎƛ ƭŜǎ ōǊŜǾŜǘǎ ǎƻƴǘ ŘŞƭƛǾǊŞǎ ǎǳǊ ƭŀ CŀƳƛƭƭŜ оΣ ŎŜ 
ǉǳƛ ƎŀǊŀƴǘƛǘ ǳƴŜ ŎŜǊǘŀƛƴŜ ǎƻǳǇƭŜǎǎŜ Řŀƴǎ ƭŀ ƎŜǎǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻŎŞŘŞǎ Ŝǘ Řŀƴǎ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ǎǘǊŀǘŞƎƛǉǳŜ ŘŜǎ 
droits par la direction de la Société en fonction de ses objectifs. 

[ŀ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜ ǉǳƛ ǇŜǳǘ şǘǊŜ ǇǊƻǘŞƎŞŜ ǇŀǊ ƭŜ ŘŞǇƾǘ Ŝǘ ƭΩƛƴǎǘǊǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘŜ 
ōǊŜǾŜǘ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭŜ ƳŀƛƴǘƛŜƴ ŘŜǎ ōǊŜǾŜǘǎ ŘŞƭƛǾǊŞǎ Ŝǎǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎΦ [ŀ ŘǳǊŞŜ ǊŜǉǳƛǎŜ ǇƻǳǊ ǉǳΩǳƴ ǇǊƻƧŜǘ 
scientifique avance suffisammeƴǘ Ŝǘ ǉǳŜ ǎŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ǎƻƛŜƴǘ ŎƻƴǎƛŘŞǊŞǎ ŎƻƳƳŜ ǎƻƭƛŘŜǎ ŀǾŀƴǘ ǉǳΩǳƴŜ 
ǉǳŜƭŎƻƴǉǳŜ ŘŞŎƛǎƛƻƴ ǎǳǊ ŘŜǎ ōǊŜǾŜǘǎ ƴŜ ǇǳƛǎǎŜ şǘǊŜ ǇǊƛǎŜΣ Ŝǎǘ ǾŀǊƛŀōƭŜΣ ǎŜƭƻƴ ƭŜ ǘȅǇŜ ŘŜ ƭΩƛƴǾŜƴǘƛƻƴ ǇŀǊ 
exemple. 

[Ŝǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘŜ ōǊŜǾŜǘ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ ŘΩŜȄŀƳŜƴ ŎƻǳǾǊŜƴǘ ƭŜǎ ŎƻƳǇƻǎants, les utilisations 
pour les thérapies humaines ainsi que les méthodes de synthèse chimique. 

11.2.5. Territoire protégé 

Les demandes de brevet de la Société sont généralement déposées sous la forme de demandes Les 
demandes de brevet de la Société sont généralement déposées sous la forme de demandes 
internationales et examinées dans les juridictions des plus grands marchés, notamment les États-
¦ƴƛǎΣ ƭΩ9ǳǊƻǇŜ Ŝǘ ƭŜ WŀǇƻƴΦ 5Ŝ ǇƭǳǎΣ ƭŜǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘŜ ōǊŜǾŜǘ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǎƻƴǘ ǎƻǳǾŜƴǘ ŜȄŀƳƛƴŞŜǎ ŀǳ 
Canada, en Australie, en Chine, en Inde, au Mexique et en Israël. 

11.3. Autres éléments de propriété intellectuelle 

La Société est titulaire des marques suivantes :  

¶ La marque n°3435966 enregistrée aux Etats-Unis 

¶ La marque communautaire verbale n°4596805 

¶ La marque n° 16 4 296 399 enregistrée en France 

¶ La marque n° 16 4 296 403 enregistrée en France 

/ŜǊŜƴƛǎ ǇƻǎǎŝŘŜ ƭΩ¦w[ ŘŜ ǎƻƴ ǎƛǘŜ ƛƴǘŜǊƴŜǘ : www.cerenis.com 

11.4. Litiges en matière de propriété intellectuelle 

Néant. 

http://www.cerenis.com/
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12. INFORMATION SUR LES TENDANCES 

12.1. Principales tendances depuis la fin du dernier exercice 

La société a annoncé au mois de mars 2017 ƭŀ ƴƻƴ ŀǘǘŜƛƴǘŜ Řǳ ŎǊƛǘŝǊŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢Σ 
étude de phase II ; induisant ainsi ƭΩŀǊǊşǘ ŘŜ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜ ŎƘŜȊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ 
atteinǘ ŘΩǳƴ ǎȅƴŘǊƻƳŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴ ŀƛƎǳ  

La Société poursuit son programme de développement clinique dont les données les plus récentes 
sont détaillées au chapitre 6 du présent document de référence. Deux programmes distincts sont en 
cours: 

(a) : CER-001, un mimétique de HDL. UƴŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ LLL ό¢!bDhύ ǇƻǳǊ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜ 
ƻǊǇƘŜƭƛƴŜ CIt! ŘŜǎǘƛƴŞŜ Ł ŞǾŀƭǳŜǊ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ǎƛȄ Ƴƻƛǎ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŎƘǊƻƴƛǉǳŜ ǇŀǊ /9w-001 chez 30 
ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘŜ ŘŞŦƛŎƛŜƴŎŜ Ŝƴ I5[Φ [Ŝ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŀŎǘƛŦ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘe de phase III 
¢!bDh Ŝǎǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎΣ ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜǾǊŀƛŜƴǘ şǘǊŜ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜǎ Ł ƭŀ Ŧƛƴ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмтΦ [ŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ 
engagée au travers de 18 sites dans le monde afin de favoriser la disponibilité des patients atteints 
ŘΩIȅǇƻ!ƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ CŀƳƛƭƛŀle Primaire (FPHA), une maladie rare mais importante sur le plan 
clinique en tant que pathologie orpheline.  

όōύ Υ /9w-нлфΣ ǳƴ ŀƎƻƴƛǎǘŜ ƛƴƴƻǾŀƴǘ Ŝǘ ǎŞƭŜŎǝŦ Řǳ ǊŞŎŜǇǘŜǳǊ t2Y13 : CER-209 ǊŞŘǳƛǘ Ł ƭŀ Ŧƻƛǎ 
ƭΩŀǘƘŞǊƻǎŎƭŞǊƻǎŜ Ŝǘ ƭŀ ǎǘŞŀǘƻƘŞǇŀǝǘŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ƳƻŘŝƭŜǎ ǇǊŞŎƭƛƴƛǉǳŜǎΦ [ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ƻōǘŜƴǳ ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ 
US Food and Drug Administration (FDA) pour initier les études cliniques et notamment le démarrage 
ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ LΦ [ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ a initié le développement clinique de ce programme en phase I 
clinique. 
 

12.2. ¢ŜƴŘŀƴŎŜ ŎƻƴƴǳŜΣ ƛƴŎŜǊǘƛǘǳŘŜΣ ŘŜƳŀƴŘŜ ŘΩŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ ƻǳ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ 
ǊŀƛǎƻƴƴŀōƭŜƳŜƴǘ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ ŘΩƛƴŦƭǳer sur les perspectives de la Société 

9ƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭΩŀƴƴƻƴŎŜ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ /!w!¢Σ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ Ŝƴ ǘǊŀƛƴ ŘŜ se réorganiser afin de tenir 
ŎƻƳǇǘŜ ŘŜ ƭŀ ƴƻƴ ŀǘǘŜƛƴǘŜ Řǳ ŎǊƛǘŝǊŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ǇƻǳǊ ǎƻƴ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŦǳǘǳǊΦ 

Cela va avoir pour conséquences, une réduction des effectifs notamment au niveau de la recherche 
Ŝǘ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Ƴŀƛǎ ŀǳǎǎƛ ŀǳ ƴƛǾŜŀǳ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛŦ ŀŦƛƴ ŘŜ ǊŜŎŜƴǘǊŜǊ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǎǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ 
ǇƘŀǎŜ LLL ǇƻǳǊ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜ Ŝǘ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǇƘŀǎŜ L /ƭƛƴƛǉǳŜ ǇƻǳǊ ƭe CER-209.  

En complément de la réduction des effectifs, des diminutions de frais généraux seront mis en oeuvre 
pour diminuer la consommation de trésorerie de la société. 

[ΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ŎŜǎ évolutions seront mis en place au cours du deuxième trimestre 2017 et devraient 
ŎƻƴŘǳƛǊŜ Ł ǳƴŜ ŞŎƻƴƻƳƛŜ ŘŜ ƭΩƻǊŘǊŜ ŘŜ лΣ5aϵ sur le second semestre. 
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13. PREVISIONS OU ESTIMATIONS DU BENEFICE 

La Société ne communique pas de prévisions ou estimations de bénéfice. 
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14. ORGANES D'ADMINISTRATION, DE DIRECTION, DE SURVEILLANCE ET 
DIRECTION GENERALE 

14.1. Informations générales relatives aux fondateurs, dirigeants et administrateurs 

WǳǎǉǳΩŀǳ мн ƧǳƛƭƭŜǘ нллрΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Şǘŀƛǘ ŎƻƴǎǘƛǘǳŞŜ ǎƻǳǎ ŦƻǊƳŜ ŘŜ ǎƻŎƛŞǘŞ ǇŀǊ ŀŎǘƛƻƴǎ ǎƛƳǇƭƛŦƛŞŜΦ 

[ΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜ Řǳ мн ƧǳƛƭƭŜǘ нллр ŀ ŘŞŎƛŘŞ ƭŀ ǘǊŀƴǎŦƻǊƳŀǘion de la Société en société anonyme 
à cƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŀ ŀŘƻǇǘŞ ŘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ǊŝƎƭŜǎ ŘŜ ƎƻǳǾŜǊƴŀƴŎŜΦ 

Un descriptif résumé des principales stipulations des statuts de la Société et du règlement intérieur 
relatif au cƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŀǳȄ Comités spécialisés figure respectivement aux paragraphes 
21.2 « Acte constitutif et statuts » et 16.3 « Comités spécialisés » du présent document de référence. 

14.1.1. Composition du cƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ  

A la date du présent document de référence, le Conseiƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ ŎƻƳǇƻǎŞ 
comme suit : 

 

Les administrateurs sont nommés pour une durée de 3 années, renouvelable. Le Président est 
ƴƻƳƳŞ ǇƻǳǊ ƭŀ ŘǳǊŞŜ ŘŜ ǎƻƴ ƳŀƴŘŀǘ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊΦ 

[Ŝ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŜ 5ƛǊŜŎǘeur Général ont pour adresse professionnelle le 
siège social de la Société. 

Les adresses professionnelles des autres administrateurs et du censeur sont les suivantes : 
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Marc Rivière : 2 Place Alexis Nihon, Suite 902, 3500 Blvd De Maisonneuve West, Westmount, Quebec 
H3Z 3C1, Canada 

Michael Davidson : University of Chicago, Pritzker School of Medicine, 924 East 57th Street #104, 
Chicago, IL 60637, États-Unis 

Christian Chavy : Ixaltis, Immeuble Alliance ς bâtiment A, 178 rue des Frères Lumières ς 74160 
Archamps Technopole 

Catherine Moukheibir : Immeuble la Perle Bleue, rue Furn El Hayek Achrafieh ς Beyrouth (Liban) 

Laura A. Coruzzi : ReGenXBIO Inc, 400 Madison Ave, Suite 8F ς New York, NY 10017 (Etats-Unis) 

Bpifrance Participations : 27/31, avenue du général Leclerc, 94710 Maisons Alfort Cedex 

[ΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ Ŝǘ ƭΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘŜ ƎŜǎǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜǎ ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ ǊŞǎǳƭǘŜƴǘ ŘŜ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘŜǎ ŦƻƴŎǘƛƻƴǎ 
ǎŀƭŀǊƛŞŜǎ Ŝǘ ŘŜ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ ǉǳΩŜƭƭŜǎ ŜȄŜǊŎŜƴǘ Ŝǘ ǉǳΩŜƭƭŜǎ ƻƴǘ ǇǊŞŎŞŘŜƳƳŜƴǘ ŜȄŜǊŎŞŜǎ όǎŜ ǊŞŦŞǊŜǊ ŀǳ 
paragraphe 14.1.5 du présent document de référence). 

Lƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ ŜƴǘǊŜ ƭŜǎ ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ ƭƛǎǘŞŜǎ Ŏƛ-dessus aucun lien familial. 

! ƭŀ ŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ ŀǳ ƧƻǳǊ ŘŜ ƭΩŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘΣ ŀǳŎǳƴ ŘŜǎ 
ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ 5ƛǊŜŎǘƛƻƴ DŞƴŞǊŀƭŜ, au cours des 5 dernières années :  

¶ ƴΩŀ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘŜ ŎƻƴŘŀƳƴŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊ ŦǊŀǳŘŜ Τ  

¶ ƴΩŀ ŞǘŞ ŀǎǎƻŎƛŞ Ł ǳƴŜ ŦŀƛƭƭƛǘŜΣ ƳƛǎŜ ǎƻǳǎ ǎŞǉǳŜǎǘǊŜ ƻǳ ƭƛǉǳƛŘŀǘƛƻƴ Τ  

¶ ƴΩŀ ŞǘŞ ŜƳǇşŎƘŞ ǇŀǊ ǳƴ ǘǊƛōǳƴŀƭ ŘΩŀƎƛǊ Ŝƴ ǉǳŀƭƛǘŞ ŘŜ ƳŜƳōǊŜ ŘΩǳƴ ƻǊƎŀƴŜ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ 
de directioƴ ƻǳ ŘŜ ǎǳǊǾŜƛƭƭŀƴŎŜ ƻǳ ŘΩƛƴǘŜǊǾŜƴƛǊ Řŀƴǎ ƭŀ ƎŜǎǘƛƻƴ ƻǳ ƭŀ ŎƻƴŘǳƛǘŜ ŘŜǎ ŀŦŦŀƛǊŜǎ 
ŘΩǳƴ ŞƳŜǘǘŜǳǊΤ  

¶ ƴΩŀ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩƛƴŎǊƛƳƛƴŀǘƛƻƴǎ ƻǳ ŘŜ ǎŀƴŎǘƛƻƴǎ ǇǳōƭƛǉǳŜǎ ƻŦŦƛŎƛŜƭƭŜǎ ǇǊƻƴƻƴŎŞŜǎ ǇŀǊ ŘŜǎ 
autorités statutaires ou réglementaires (y compris par des organismes professionnels 
désignés). 
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14.1.2. Autres mandats sociaux en cours 

A la date du présent document de référence, les autres mandats sociaux et fonctions en cours 
ŜȄŜǊŎŞǎ ǇŀǊ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǎƻƴǘ : 

 

Tous les mandats sont exercés en dehors Řǳ ƎǊƻǳǇŜ Ł ƭΩŜȄŎŜǇǘƛƻƴ Řǳ ƳŀƴŘŀǘ ŘŜ /9h ŘŜ /ŜǊŜƴƛǎ ¢ƘŜǊŀǇŜǳǘƛŎǎ 
Inc exercé par Jean-Louis Dasseux. 

14.1.3. Administrateurs dont le mandat a pris fin en 2016 

Néant 
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14.1.4. Autres mandats sociaux exercés au cours des 5 derniers exercices mais ayant pris fin 

A la date du présent document de référence, les autres mandats sociaux exercés par les membres du 
/ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜǎ р ŘŜǊƴƛŜǊǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ Ƴŀƛǎ ŀȅŀƴǘ ǇǊƛǎ Ŧƛƴ ǎƻƴǘ : 

 
 

14.1.5. Biographies des Administrateurs 

 Richard PASTERNAK 
tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎtration et Administrateur 

Le Dr Richard C. Pasternak a passé les 35 dernières années comme 
clinicien-ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ Ł ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ Ŝǘ Řŀƴǎ ƭΩƛƴŘǳǎǘǊƛŜ ǇƘŀǊƳŀŎŜǳǘƛǉǳŜΦ ! 
présent, il est professeur  au Weill Cornell Medical College au sein du 
département de Médecine et de Santé Politique, conseiller principal de 
Bay City Capital et de Bridge Medicines, et consultant en stratégie. Il a 
siégé au sein de plusieurs conseils d'administration et est actuellement 
Président du conseil d'administration de Cerenis Therapeutics (également 
président du comité de rémunération), administrateur de Essentialis 
Therapeutics (il en assure la direction par intérim depuis mars 2012) et 
administrateur de Magenta Medical Ltd. 

Le Docteur Pasternak a quitté Merck et Co. en 2010 après avoir occupé les 
postes de vice-Président, Clinical Research and Head Cardiovascular 
Therapeutic Area (2004-2008) et de vice-Président, Head of Global 
Scientific Affairs and Scientific Leadership (2008-2010). Ses différentes 
fonctions ont amené le Docteur Pasternak à jouer un rôle clé dans la 
ŎƻƳƳǳƴƛŎŀǘƛƻƴ ǎǳǊ ŘŜǎ ǉǳŜǎǘƛƻƴǎ ŎǊǳŎƛŀƭŜǎ ŘΩŜƴǾŜǊƎǳǊŜ ƛƴǘŜǊƴŀǘƛƻƴŀƭŜ Ŝƴ 
affaires réglementaires. Il a travaillé sur le développement stratégique, les 
affaires réglementaires et médicales et a adressé des sujets de politique 
de santé. En sa qualité de cadre dirigeant, il assurait la liaison avec la 
direction en ce qui concerne les affaires médicales et scientifiques. 

Avant de rejoindre Merck, le Docteur Pasternak était directeur du 
Preventive Cardiology and Cardiac Rehabilitation au Massachusetts 
General Hospital, Boston, et Professeur agrégé de médecine à la Harvard 
Medical School, après avoir été membre de la faculté de Harvard depuis 
1983. Il a obtenu son B.A. et MD à l'Université de Yale et a complété sa 
formation médicale et de cardiologie au Massachusetts General Hospital. 
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Le Docteur Pasternak s'intéresse depuis longtemps aux maladies 
vasculaires, aux troubles lipidiques et à l'athérosclérose, ainsi qu'à 
l'épidémiologie, à la prévention et aux modes de pratique et de prise en 
charge des maladies. Il a été membre du Comité de coordination des NIH 
du Programme national d'éducation sur le cholestérol (NCEP) et du 
troisième groupe de traitement des adultes (ATP III), a siégé au sein de 
nombreux comités nationaux et internationaux, a publié et présenté ses 
travaux dans de nombreux congrès. 

  

 

Jean-Louis DASSEUX 
Directeur Général, Administrateur 

Jean-[ƻǳƛǎ 5ŀǎǎŜǳȄ Ŝǎǘ ƭŜ ŦƻƴŘŀǘŜǳǊ ŘŜ /ŜǊŜƴƛǎ Ŝǘ ƭΩǳƴ ŘŜǎ Ǉƭǳǎ ƎǊŀƴŘǎ 
experts mondiaux dans le métabolisme des lipides, les interactions 
protéines-lipides et les maladies cardiovasculaires. Avec plus de 25 
ŀƴƴŞŜǎ ŘΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ Řŀƴǎ ƭΩƛƴŘǳǎǘǊƛŜ ǇƘŀǊƳŀŎŜǳǘƛǉǳŜΣ WŜŀƴ-Louis Dasseux 
Ŝǎǘ Ł ƭΩƻǊƛƎƛƴŜ ŘŜ Ǉƭǳǎ ŘŜ сф ōǊŜǾŜǘǎ ƭƛŞǎ ŀǳȄ I5[Σ Ł ƭŀ ǾƻƛŜ w[¢ Ŝǘ ŀǳ 
traitement des maladies cardiovascǳƭŀƛǊŜǎΦ Lƭ Ŝǎǘ ƭΩƛƴǾŜƴǘŜǳǊ ŘΩǳƴ 
ƳƛƳŞǘƛǉǳŜ ŘΩI5[ ǇŜǇǘƛŘƛǉǳŜ ŘŜ ƎǊŀƴŘŜ ŎŀǇŀŎƛǘŞ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ƛƴǾŜǊǎŜ 
ŘŜǎ ƭƛǇƛŘŜǎ όƭΩ9¢/-спнύ Ŝǘ ŘΩǳƴŜ ǎŞǊƛŜ ŘŜ ǇŜǘƛǘŜǎ ƳƻƭŞŎǳƭŜǎ ǉǳƛ ŀǳƎƳŜƴǘŜƴǘ 
les HDL dans le sang (ETC-1001 et ETC-1002). Il a occupé des postes de 
direction chez Esperion Therapeutics (Sr Vice President of Business 
Development & Technologies, et Vice President of Chemistry & 
Technologies), société qui a développé la première génération de 
ƳƛƳŞǘƛǉǳŜǎ ŘΩI5[ όǇǊƻ-apoA-I, apoA-I Milano, peptide apoA-Lύ ƧǳǎǉǳΩà 
son acquisition par Pfizer pour 1,3 milliard de dollars. Avant de rejoindre 
Esperion, il était directeur de la recherche pour le groupe pharmaceutique 
français Fournier, pour lequel il a établi et dirigé le centre de recherche 
ŘΩIŜƛŘŜƭōŜǊƎΣ Ŝƴ !ƭƭŜƳŀƎƴŜΦ Jean-[ƻǳƛǎ 5ŀǎǎŜǳȄ Ŝǎǘ ǘƛǘǳƭŀƛǊŜ ŘΩǳƴ a.! ŘŜ 
ƭŀ wƻǎǎ {ŎƘƻƻƭ ƻŦ .ǳǎƛƴŜǎǎ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ Řǳ aƛŎƘƛƎŀƴΣ ŀǳȄ ;ǘŀǘǎ-Unis. Il a 
ƻōǘŜƴǳ ǎŀ ƳŀƞǘǊƛǎŜ Ŝƴ ōƛƻŎƘƛƳƛŜ Ł ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘŜ .ƻǊŘŜŀǳȄ LL Ŝǘ ǎƻƴ 
ŘƻŎǘƻǊŀǘ Ŝƴ ŎƘƛƳƛŜ ǇƘȅǎƛǉǳŜ Ł ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘŜ .ƻǊŘŜŀǳȄ LΦ Lƭ ŀ ƻccupé des 
postes de chercheur postdoctoral au Département de chimie de 
ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘŜ [ŀǾŀƭ ŀǳ vǳŞōŜŎΣ Řŀƴǎ ƭŜ 5ŞǇŀǊǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ǇƘȅǎƛǉǳŜ ŘŜ 
ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ Řǳ ¢ŜƴƴŜǎǎŜŜ Ł YƴƻȄǾƛƭƭŜΣ 9ǘŀǘǎ-Unis, et au sein le Laboratoire 
européen de biologie moléculaire à Heidelberg en Allemagne. 

  

 

Marc RIVIERE 
Administrateur 

Marc Rivière rejoint l'équipe TVM Capital Life Science basée à Montréal 
en 2013, après vingt ans de développement international de 
médicaments précédés par dix ans de pratique médicale et de santé 
publique en Europe et au Moyen-hǊƛŜƴǘΦ [ΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ ŘŜ aŀǊŎ wƛǾƛŝǊŜ 
englobe tous les aspects du développement de médicaments dans 
différentes indications cliniques, du développement pré-clinique à la 
surveillance post commercialisation. Chez TVM Capital Life Science, il se 
concentre sur l'évaluation des opportunités de transactions et la gestion 
d'investissement dans la thérapeutique. Avant de rejoindre TVM Capital 
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Life Science, Marc Rivière était Vice-tǊŞǎƛŘŜƴǘ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘΩ!ȄŎŀƴ tƘŀǊƳŀ 
Inc., en charge du développement clinique, des affaires médicales et de 
pharmacovigilance et membre du Licensing Committee. Il a également 
occupé le poste de Vice-Président, Développement Clinique chez Caprion 
Pharmaceuticals, Chief Medical Officer de Bioniche Life Sciences Inc., 
Directeur Général de Xenon Genetics Inc., Vice-Président des Affaires 
Cliniques, Aeterna Labs et Vice-Président exécutif et Directeur Régional, 
Quintiles Inc. Marc Rivière a obtenu son doctorat en médecine de 
l'Université Paul Sabatier, Toulouse et son diplôme de spécialiste en 
maladies tropicales de l'Université de Bordeaux II. 

  

 

Christian CHAVY 
Administrateur 

Christian Chavy a exercé les fonctions de Directeur Général du groupe 
Stallergenes de mars 2014 à mars 2016. 

Auparavant, il a occupé dès 2010 des fonctions stratégiques au sein du 
ŦƻƴŘǎ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ !w9{ [ƛŦŜ {ŎƛŜƴŎŜΣ ŘŞŘƛŞ Ł ƭŀ {ŀƴǘŞΦ Lƭ ŀ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ 
occupé la fonction de Président des Opérations Mondiales pour Actelion 
Pharmaceuticals (Etats-Unis, Europe, Japon et reste du monde). Avant de 
rejoindre Actelion, il a été Vice-tǊŞǎƛŘŜƴǘ ŘŜ ƭΩ¦ƴƛǘŞ {ǘǊŀǘŞƎƛǉǳŜ ƳŞŘŜŎƛƴŜ 
de la reproduction de Serono à Genève et Président de la filiale France de 
Serono. Il a également passé cinq années dans le Groupe Rhône Poulenc 
Rorer en tant que Président de Rorer Canada après avoir été PDG de 
wƻǊŜǊ CǊŀƴŎŜΦ /ƘǊƛǎǘƛŀƴ /I!±¸ Ŝǎǘ ŘƛǇƭƾƳŞ ŘŜ ƭΩ9{{9/ Ŝǘ ŀƴŎƛŜƴ ŞƭŝǾŜ ŘŜ 
ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ ŘŜ /ƻƴǘǊƾƭŜ ŘŜ DŜǎǘƛƻƴ ŘŜ tŀǊƛǎ όL/DύΦ 

  

 

Michael DAVIDSON 
Administrateur 

Michael H. Davidson est professeur de médecine et directeur de la Lipid 
Clinic à l'Université de Chicago. Il est également médecin chef et vice-
Président exécutif d'Omthera Pharmaceuticals, une filiale de Astra Zeneca 
Pharmaceuticals. 

Le Docteur Davidson est un expert de premier plan dans le domaine de la 
lipidologie. Il a mené plus de 1 000 essais cliniques, publié plus de 300 
articles dans des revues médicales et écrit trois livres sur la lipidologie. 
Son expérience en recherche englobe à la fois des essais cliniques 
pharmaceutiques et en nutrition y compris des recherches approfondies 
sur les statines, de nouvelles thérapies visant à faire baisser le taux de 
lipides, et les acides gras oméga-3. Il est un des membres fondateurs de la 
National Lipid Association et a lancé les modules d'autoformation 
conduisant au certificat en lipidologie. Il a également été le CEO fondateur 
du Chicago Center for Clinical Research, le plus grand site de recherche 
clinique aux États-Unis et racheté par Pharmaceutical Product 
Development en 1996. Le Docteur Davidson était également médecin 
chef co-fondateur de Omthera Pharmaceuticals en 2008, acquise par 
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Astra Zeneca en 2013 pour 440 M$. 

Le Docteur Davidson est titulaire d'un certificat de spécialiste en 
médecine interne, cardiologie et lipidologie clinique. Il est membre de 
l'American College of Cardiology et de l'American College of Chest 
Physicians. En outre, il a été Président (2010-2011) de la National Lipid 
Association. Les experts classent le Docteur Davidson au quatrième rang 
mondial des experts en lipides. Il a été cité dans le magazine "The Best 
Doctors in America" au cours des 10 dernières années et a été nommé 
Father of the Year par l'American Diabetes Association en 2010. 

  

 

Catherine MOUKHEIBIR 
Administrateur 

/ŀǘƘŜǊƛƴŜ aƻǳƪƘŜƛōƛǊ ŀ Ǉƭǳǎ ŘŜ нл ŀƴǎ ŘΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ Ŝƴ ŦƛƴŀƴŎŜ Řƻƴǘ мр 
daƴǎ ƭΩƛƴŘǳǎǘǊƛŜ ŘŜǎ ōƛƻǘŜŎƘƴƻƭƻƎƛŜǎΣ ŀȅŀƴǘ ƻŎŎǳǇŞ ŘŜ ƴƻƳōǊŜǳȄ ǇƻǎǘŜǎ 
ŘŜ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ Ŝǘ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊΦ /ƘŜȊ LƴƴŀǘŜ tƘŀǊƳŀΣ ƻǴ ŜƭƭŜ Ŝǎǘ ƳŜƳōǊŜ 
du directoireΣ ŜƭƭŜ ŀ ŞǘŞ ǊŜǎǇƻƴǎŀōƭŜ ŘΩǳƴŜ ǊŜǎǘǊǳŎǘǳǊŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ 
majeure. Avant de rejoindre Innate, Mme Moukheibir était CFO de 
Movetis, société de biotechnologies belge (de 2008 à 2010), au sein de 
ƭŀǉǳŜƭƭŜ ŜƭƭŜ ŀ ŀŎŎƻƳǇŀƎƴŞ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ ōƻǳǊǎŜ ǎǳǊ 9ǳǊƻƴŜȄǘ 
.ǊǳȄŜƭƭŜǎ Ŝǘ ǇŀǊ ƭŀ ǎǳƛǘŜ ƭΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ǇŀǊ {ƘƛǊŜΦ 9ƭƭŜ ǎƛŝƎŜ ŀǳƧƻǳǊŘΩƘǳƛ ŀǳȄ 
conseils de MedDay Pharla, Ablynx et Zealand. Auparavant elle était 
directeur des marchés de capitaux du groupe Zeltia (2001-2007), société 
espagnole de biopharmacie et de chimie, où elle dirigeait la stratégie 
financière. Avant de rejoindre Zeltia, elle a été consultante en 
maƴŀƎŜƳŜƴǘ Ǉǳƛǎ ŘƛǊŜŎǘŜǳǊ ŜȄŞŎǳǘƛŦ ǇƻǳǊ ŘŜǳȄ ōŀƴǉǳŜǎ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ 
de premier plan : Salomon Smith Barney et Morgan Stanley. 

  

 

Laura A. CORUZZI 
Administrateur 

Laura A. Coruzzi est Senior Vice President of Intellectual Property chez 
RegenXbio. Avant de rejoindre RegenXbio, Mme Coruzzi était associée du 
cabinet WƻƴŜǎ 5ŀȅΣ ǳƴ ŎŀōƛƴŜǘ ŘΩŀǾƻŎŀǘǎ ƛƴǘŜǊƴŀǘƛƻƴŀƭΦ Sa pratique inclut 
tous les aspects du droit des brevets, ce qui se rapporte à une multitude 
ŘŜ ŘƛǎŎƛǇƭƛƴŜǎ ŘŜǎ {ŎƛŜƴŎŜǎ ŘŜ ƭŀ ±ƛŜΣ Řƻƴǘ ƭΩƛƴƎŞƴƛŜǊƛŜ génétique, la 
ōƛƻƭƻƎƛŜ ƳƻƭŞŎǳƭŀƛǊŜΣ ƭŀ ǾƛǊƻƭƻƎƛŜΣ ƭŜǎ ǾŀŎŎƛƴǎΣ ƭΩƛƳƳǳƴƻƭƻƎƛŜΣ ƭŜǎ ŀƴǘƛŎƻǊǇǎ 
thérapeutiques, biologiques et les petites molécules thérapeutiques, les 
ŘƛŀƎƴƻǎǘƛŎǎΣ ƭŀ ŘŞŎƻǳǾŜǊǘŜ ŘŜ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘǎ Ŝǘ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ 
médicamentsAvant de rejoindre Jones Day, elle a exercé chez Pennie & 
9ŘƳƻƴŘǎ [[t ƻǴ ŜƭƭŜ ŀ ŞǘŞ ƭΩǳƴ ŘŜǎ ǇǊŜƳƛŜǊǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ŘŞǇŀǊǘŜƳŜƴǘ 
Sociétés de biotechnologie, fondé par S. Leslie Misrock, connu comme « le 
père du droit des brevets des biotechnologies »... Plus récemment, elle a 
été membre de l'équipe qui a défendu Myriad dans le cadre de l'affaire 
opposant Myriad Genetics à l'Association for Molecular Pathology. Mme 
/ƻǊǳȊȊƛ ŀ ƻōǘŜƴǳ ǳƴ 5ƻŎǘƻǊŀǘ Ŝƴ ōƛƻƭƻƎƛŜ Ł ƭΩ¦ƴƛǾŜǊǎƛǘŞ ŘŜ CƻǊŘƘŀƳΣ  
New-York, et a suivi un programme de recherche post-doctorale à la Mount 
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Sinai School of Medicine, New-York, avant de se lancer dans le droit. 

  

 

Olivier MARTINEZ 
Représentant de Bpifrance Participations, Censeur 

hƭƛǾƛŜǊ aŀǊǘƛƴŜȊ Ŝǎǘ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜ ƭŀ 5ƛǊŜŎǘƛƻƴ ŘŜ 
ƭΩLƴƴƻǾation de Bpifrance Investissement. 

De 1992 à 1997, Olivier Martinez a été étudiant-chercheur à l'Institut 
Pasteur puis à l'Institut Curie dans le domaine de la biologie cellulaire. 
Après une formation en management, Olivier a rejoint le groupe Sciences 
de la Vie de Gemini Consulting où, pendant deux ans, il se consacre aux 
projets des secteurs pharmaceutiques et santé. En 2000, il rejoint Bioam 
Gestion en tant que Chargé d'affaires et est nommé Directeur 
d'Investissement et membre du Directoire en 2004. Suite à l'absorption 
de Bioam Gestion par CDC Entreprises en juillet 2010, Olivier Martinez 
intègre l'équipe Sciences de la Vie de CDC Entreprises qui gère les fonds 
InnoBio et Bioam et conseille le Fonds Stratégique d'Investissement (FSI) 
pour ses investissements dans les entreprises de biotechnologies. CDC 
Entreprises, le FSI, FSI Régions et Oséo sont désormais regroupés au sein 
ŘŜ .ǇƛŦǊŀƴŎŜΣ ƭŀ ōŀƴǉǳŜ ǇǳōƭƛǉǳŜ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘΦ 

Olivier Martinez est diplômé de l'Ecole Normale Supérieure (Ulm), il 
détient un doctorat de Biologie Cellulaire de l'Université de Paris XI, ainsi 
qu'un diplôme du Collège des Ingénieurs en 1998. 

 

14.1.6. Opérations sur titres des dirigeants 

!ǳŎǳƴŜ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴ ǎǳǊ ǘƛǘǊŜ ƴΩŀ ŞǘŞ déclarée par les dirigeants en 2016. 

14.2. Conflits d'intérêts au niveau ŘŜǎ ƻǊƎŀƴŜǎ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ 
générale 

A la connaissance de la Société Ŝǘ ŀǳ ƧƻǳǊ ŘŜ ƭΩŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘΣ ŀǳŎǳƴ ŎƻƴŦƭƛǘ 
ŘΩƛƴǘŞǊşǘǎ ƴΩŜǎǘ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞ ŜƴǘǊŜ ƭŜǎ ŘŜǾƻƛǊǎ ŘŜ ŎƘŀŎǳƴ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ 
ƭŀ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ ƎŞƴŞǊŀƭŜ Ł ƭΩŞƎŀǊŘ ŘŜ ƭŀ Société en leur qualité de mandataire social et leurs intérêts 
privés ou autres devoirs. 

A la connaissance de la Société Ŝǘ ŀǳ ƧƻǳǊ ŘŜ ƭΩŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘΣ ƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ Ǉŀǎ 
ŘΩŀǊǊŀƴƎŜƳŜƴǘ ƻǳ ŘΩŀŎŎƻǊŘ ŎƻƴŎlu avec les principaux actionnaires, des clients ou des fournisseurs 
ŀǳȄ ǘŜǊƳŜǎ ŘŜǎǉǳŜƭǎ ƭΩǳƴ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ ƎŞƴŞǊŀƭŜ ŀ ŞǘŞ 
sélectionné en cette qualité. 

A la connaissance de la SƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ ŀǳ ƧƻǳǊ ŘŜ ƭΩŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘΣ ƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ ŀǳŎǳƴŜ 
ǊŜǎǘǊƛŎǘƛƻƴ ŀŎŎŜǇǘŞŜ ǇŀǊ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ ƎŞƴŞǊŀƭŜ 
concernant la cession de leur participation dans le capital de la Société. 
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15. REMUNERATIONS ET AVANTAGES 

15.1. Rémunérations des administrateurs et dirigeants 

Les tableaux présentés ci-dessous, sont conformes à la recomandation AMF n°2014-14. 

Tableaux n°1 : Tableaux de synthèse des rémunérations, des stock-options (SO) et actions gratuites 
(AGA) attribués à chaque dirigeant mandataire social 

 

Tableau n°2 : Tableau récapitulatif des rémunérations de chaque dirigeant mandataire social 

Le tableau suivant présente les rémunérations brutes dues aux mandataires sociaux dirigeants au 
titre des exercices clos les 31 décembre 2014, 2015 et 2016 et les rémunérations brutes versées au 
profit de ces mêmes personnes au cours de ces mêmes exercices. 

 

όмύ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΦ 

όнύ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΦ 

(3) La rémunération de Monsieur Dasseux se décompose en une rémunération fixe au titre de sƻƴ ƳŀƴŘŀǘ ǎƻŎƛŀƭ ǉǳƛ ǎΩŜǎǘ ŞƭŜǾŞŜ Ł 
нтрΦопсΣпр ϵ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмпΣ Ŝǘ Ŝƴ ƘƻƴƻǊŀƛǊŜǎ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ǎƻƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ǇǊŜǎǘŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ǎŜǊǾƛŎŜǎ ǉǳƛ ǎŜ ǎƻƴǘ ŞƭŜǾŞǎ Ł млоΦлроΣпу ϵ 
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HT au titre de l'exercice 2014 (cf. paragraphe 16.2.1 « Contrat de prestations de services avec Jean-Louis Dasseux, Administrateur et 
5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭ η Řǳ ŘƻŎǳƳŜƴǘ ŘŜ ǊŞŦŞǊŜƴŎŜύΦ /ŜǘǘŜ ŎƻƴǾŜƴǘƛƻƴ ŀ ǇǊƛǎ Ŧƛƴ Ŝƴ нлмр ǎǳƛǘŜ Ł ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ .ƻǳǊǎŜ. 

tƻǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмрΣ ƭŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ǊŞǳƴƛ ƭŜ мс ƧŀƴǾƛŜǊ нлмрΣ ŀ Ŧƛxé la rémunération annuelle brute de Monsieur Dasseux à 361.446 ϵ. 

tƻǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ ƭŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ǊŞǳƴƛ ƭŜ нм ƧŀƴǾƛŜǊ нлмсΣ ŀ ŦƛȄŞ ƭŀ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴ ōǊǳǘŜ ŀƴƴǳŜƭƭŜ ŘŜ aƻƴǎƛŜǳr Dasseux à 365 600 ϵΦ 

(4) Le bonus 2014 reposait sur 5 critères : (i) identification des opportunités de développement CER-001 (30%), (ii) organisation de réunions 
ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜ CER-ллм ŀǾŜŎ ŘŜǎ ŜȄǇŜǊǘǎ ƛƴǘŜǊƴŀǘƛƻƴŀǳȄ όнр҈ύΣ όƛƛƛύ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŘΩǳƴŜ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ ŘŜ ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ όмр҈ύΣ όƛǾύ 
restructuration de la Société avant mai 2014 (25%), et (v) fermeture des deux laboratoires (5%). Ce bonus a été assorti ŘΩǳƴŜ ǇŀǊǘƛŜ 
discrétionnaire équivalente à 35 ллл ϵ ŎƻǊǊŞƭŞŜ ŀǳ ƭŀƴŎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ŘΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ ōƻǳǊǎŜΦ /ŜǘǘŜ ǇŀǊǘƛŜ ƭǳƛ ŀ ŞǘŞ ǾŜǊǎŞŜ Ŝƴ ƳŀǊǎ 
2015. L'appréciation de l'atteinte des critères a été faite par le conseil d'administration sur recommandation du comité des rémunérations. 

[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǊŞǳƴƛ ƭŜ мс ƧŀƴǾƛŜǊ нлмр ŀ ŦƛȄŞ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ŘŜ ōƻƴǳǎ 2015 de Monsieur Dasseux à 40% de sa rémunération fixe 
annuelle brute pour 2015 et fixé les critères suivants Υ όƛύ ǊŞǳǎǎƛǘŜ ŘŜ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛon en bourse (40%), (ii) production des lots cliniques de 
CER-ллм όнл҈ύΣ όƛƛƛύ ƛƴŎƭǳǎƛƻƴ Řǳ ǇǊŜƳƛŜǊ ǇŀǘƛŜƴǘ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL /!w!¢-I5[ όнл҈ύ Ŝǘ όƛǾύ ƛƴŎƭǳǎƛƻƴ Řǳ ǇǊŜƳƛŜǊ ǇŀǘƛŜƴǘ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ 
de phase II/III TANGO (20%). Cette partie lui a été versée en janvier 2016. L'appréciation de l'atteinte des critères a été faite par le conseil 
d'administration sur recommandation du comité des rémunérations. 

[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǊŞǳƴƛ ƭŜ нм ƧŀƴǾƛŜǊ нлмс ŀ ŦƛȄŞ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ŘŜ ōƻƴǳǎ нлмс ŘŜ aƻƴǎƛŜǳr Dasseux à 40% de sa rémunération fixe 
annuelle brute pour 2016 et fixé les critères suivants : όƛύ !ǾŀƴŎŞŜ Ŝǘ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ /!w!¢ όпл҈ύΣ όƛƛύ !ǾŀƴŎŞŜ Ŝǘ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ 
ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ¢!bDh όнл҈ύΣ όƛƛƛύ tǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜǎ ƭƻǘǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ de CER-ллм όнл҈ύΣ όƛǾύ hōǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ C5! 
(IND, Investigational New Drug application) pour le CER-нлф όмл҈ύΣ όǾύ wŞǳǎǎƛǘŜ ŘΩǳƴ ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ŎƻƳǇƭŞƳŜƴǘŀƛǊŜ Ł ƭŀ ǎǳƛǘŜ ŘŜ ƭΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ 
ŘŜ ƭΩLb5 ǇƻǳǊ ƭŜ CER-209 (10%). 

όрύ [Ŝ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ нт Ƴŀƛ нлмр ŀ ŘŞŎƛŘŞ ŘΩƻŎǘǊƻȅŜǊ Ł aΦ wƛŎƘŀǊŘ tŀǎǘŜǊƴŀƪΣ Ŝƴ ǎŀ ǉǳŀƭƛǘŞ ŘŜ Président du Conseil 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ǳƴ ōƻƴǳǎ ŘŜ млΦллл ŜǳǊƻǎ ōǊǳǘǎ ǇƻǳǊ ǎƻƴ ŀŎŎƻƳǇŀƎƴŜƳŜƴǘ ǇŀǎǎŞ Ŝǘ ǳƴ ōƻƴǳǎ ŘŜ нлΦллл ŜǳǊƻǎ ōǊǳǘǎ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ǘǊŀvaux 
ŀŎŎƻƳǇƭƛǎ ǇŜƴŘŀƴǘ ƭΩƛntroduction en bourse. 

όсύ [Ŝ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ нт Ƴŀƛ нлмр ŀ ŘŞŎƛŘŞ ŘΩƻŎǘǊƻȅŜǊ флΦосн ŜǳǊƻǎ ōǊǳǘǎ Ł aΦ WŜŀƴ-Louis Dasseux, en qualité de Directeur 
ƎŞƴŞǊŀƭΣ ǉǳƛ ǇǊŜƴŘǊŀ ƭŀ ŦƻǊƳŜ ŘŜ ƭŀ ǇǊƛǎŜ Ŝƴ ŎƘŀǊƎŜ ǇŀǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŘΩǳƴŜ ǾƻƛǘǳǊŜ ŘŜ ŦƻƴŎǘƛƻƴ (calcul des coûts sur 18 mois : avantage en 
nature et amortissement du véhicule acquis par la Société) Ŝǘ ŘΩǳƴ ǾŜǊǎŜƳŜƴǘ Ŝƴ ƴǳƳŞǊŀƛǊŜ ǇƻǳǊ ƭŜ ǎƻƭŘŜΦ 

/ŜǘǘŜ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴ ŜȄŎŜǇǘƛƻƴƴŜƭƭŜ ŀ ŞǘŞ ǾŜǊǎŞŜ ǎǳƛǘŜ ŀǳ ǎǳŎŎŝǎ ŘŜ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ .ƻǳǊǎŜ. 

(7) Le montant indiqǳŞ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴǘŀƎŜ Ŝƴ ƴŀǘǳǊŜ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘ ŀǳ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǇǊƛǎ Ŝƴ ŎƘŀǊƎŜ ǇŀǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŎƻƴŎŜǊƴŀƴǘ ƭŀ ƳƛǎŜ Ł ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴ 
ŘΩǳƴŜ ǾƻƛǘǳǊŜ ŘŜ ŦƻƴŎǘƛƻƴ, coût appliqué pendant 5.5 mois en 2015 et 12 mois en 2016 ǎǳǊ ƭΩŞǾŀƭǳŀǘion totale calculée sur 18 mois. 

(8) [Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ нм ƧŀƴǾƛŜǊ нлмс ŀ ŘŞŎƛŘŞ ŘΩƻŎǘǊƻȅŜǊ Ł aΦ wƛŎƘŀǊŘ tŀǎǘŜǊƴŀƪΣ Ŝƴ ǎŀ ǉǳŀƭƛǘŞ ŘŜ Président du Conseil 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ǳƴ ōƻƴǳǎ ŘŜ млΦллл ŜǳǊƻǎ ōǊǳǘΦ 

(9) Au titre de sa présidence du comité des rémunérations. 

Tableau n°3 : Tableau sur les jetons de présence et les autres rémunérations perçues par les 
mandataires sociaux non-dirigeants 
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1
 !ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ƧǳǎǉǳΩŀǳ мс ƧŀƴǾƛŜǊ нлмр 

2
 !ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ƧǳǎǉǳΩŀǳ нт Ƴŀƛ нлмр 

3
 !ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ƧǳǎǉǳΩŀǳ нс ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмр

 

4 
Administrateur depuiǎ ƭŜ мс ƧŀƴǾƛŜǊ нлмр όŎƻƻǇǘŀǘƛƻƴ ǇŀǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ Řǳ мс ƧŀƴǾƛŜǊ нлмрΣ ǊŀǘƛŦƛŞŜ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ Řǳ с ŦŞǾǊƛŜǊ нлмрύ 

5 
!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ŘŜǇǳƛǎ ƭŜ с ŦŞǾǊƛŜǊ нлмр όƴƻƳƛƴŀǘƛƻƴ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ Řǳ с ŦŞǾǊƛŜǊ нлмрύ

 

6 
Administrateur depuis le 27 mai 2015 (cooptation par ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ Řǳ нт Ƴŀƛ нлмрΣ ǊŀǘƛŦƛŞŜ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ Řǳ 29 septembre 2015) 

7 
Le montant versé en 2016, inclut le montant des jetons de présence du au titre de 2015 et 2016 

Le Conseil a décidé, lors de sa réunion du 25 août 2015, de fixer à 25.000 euros bruts par an la 
ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘǎ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘΩǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŜŦŦŜŎǘƛǾŜΣ Ŝƴ 
ǇŜǊǎƻƴƴŜ ƻǳ ǇŀǊ ƳƻȅŜƴǎ ŘŜ ǘŞƭŞŎƻƳƳǳƴƛŎŀǘƛƻƴΣ Ł ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ǊŞǳƴƛƻƴǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ; ce montant 
devant être réduit au prorata du nombre total de réunions Ŝƴ Ŏŀǎ ŘΩŀōǎŜƴŎŜΦ  

Le censeur ne perçoit pas de jetons de présence. 
 
Lors de sa réunion du 25 avril 2016, le conseil, sur recommandation du comité des rémunérations a fixé 
ŘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ǊŝƎƭŜǎ ŘŜ ǊŞǇŀǊǘƛǘƛƻƴ ŘŜǎ ƧŜǘƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ ŀǇǇƭƛŎŀōƭŜǎ Řŝǎ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎe 2016, comme suit : 

¶ Fixer le montant des jetons de présence à 5 000 euros par réunion en personne, sur une base 
de quatre réunions par an, avec possibilité ς Řŀƴǎ ƭŀ ƭƛƳƛǘŜ ŘΩǳƴŜ Ŧƻƛǎ ǇŀǊ ŀƴ ŀǾŜŎ ƭΩŀŎŎƻǊŘ Řǳ 
Président ς de participer par téléphone ; 

¶ Octroyer un montant additionnel de 5 000 euros en cas de participation à la majorité des 
réunions par voie téléphonique, la participation effective étant appréciée par le Président ; 

¶ Plafonner le montant annuel à 25 000 euros ; 

¶ Pour ceux des membres qui président un des comités du Conseil, un montant additionnel de 
3 000 euros sera octroyé ; 

¶ tƻǎǎƛōƛƭƛǘŞΣ ǇƻǳǊ ŎŜǳȄ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ ŀȅŀƴǘ ǎǇŞŎƛŀƭŜƳŜƴǘ ŎƻƴǘǊƛōǳŞ Ł ƭΩŀŎŎƻƳǇŀƎƴŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ 
Société après avoir été sollicités par le Conseil de recevoir un montant exceptionnel de 3 000 
euros ; 

¶ Fixer le montant total des jetons de présence à 115 000 euros (étant précisé que cette 
ŜƴǾŜƭƻǇǇŜ ŀ ŞǘŞ ŎƻƴǎŜƴǘƛŜ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ Řǳ мл Ƨǳƛƴ нлмсύ. 

Tableau n°4 Υ .ƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ό.{!ύ Ŝǘκƻǳ ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ parts de créateur 
ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ό.{t/9ύ Ŝǘκƻǳ ǎǘƻŎƪ-options (SO) attribués à chaque dirigeant mandataire social par la 
Société ou toute société de son Groupe durant ƭΩexercice clos le 31 décembre 2016. 

 

Le Président du conseil devra conserver, au nominatif 10% des actions issues de ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜǎ 
ƻǇǘƛƻƴǎ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŀ ŎŜǎǎŀǘƛƻƴ de ses fonctions  

Lƭ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ ŀǘǘǊƛōué de BSA ni de BSCPE aux dirigeants mandataires en 2016. 

Tableau n°5 Υ .ƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ό.{!ύ Ŝǘκƻǳ ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ ǇŀǊǘǎ Ře créateur 
ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ό.{t/9ύ Ŝǘκƻǳ ǎǘƻŎƪ-options (SO) exercés par chaque dirigeant mandataire social 
ŘǳǊŀƴǘ ƭΩexercice clos le 31 décembre 2016 

Néant 
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Tableau n°6 : Actions attribuées gratuitement à chaque mandataire social durant les exercices clos 
les 31 décembre 2015 et 2016 

 

[Ŝ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭ ŘŜǾǊŀ ŎƻƴǎŜǊǾŜǊΣ ŀǳ ƴƻƳƛƴŀǘƛŦ мл҈ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŀƛƴǎƛ ŀǘǘǊƛōǳŞŜǎ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŀ 
cessation de ses fonctions. 

Tableau n°7 : Actions attribuées gratuitement devenues disponibles pour chaque mandataire social 
ŘǳǊŀƴǘ ƭΩexercice clos le 31 décembre 2016 

Néant. 

Tableau n°8 Υ IƛǎǘƻǊƛǉǳŜ ŘŜǎ ŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴǎ ŘŜ ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ό.{!ύ ƻǳ ŘŜ ōƻƴǎ ŘŜ 
ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ ǇŀǊǘǎ ŘŜ ŎǊŞŀǘŜǳǊ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ό.{t/9ύ Ŝǘ ǎǘƻŎƪ-options (SO) attribués aux 
mandataires sociaux 

Se reporǘŜǊ ŀǳȄ ǘŀōƭŜŀǳȄ ŦƛƎǳǊŀƴǘ ŀǳȄ ǇŀǊŀƎǊŀǇƘŜǎ нмΦмΦпΦм ζ tƭŀƴ ŘŜ ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ » 
et 21.1.4.2 « Plan de BSPCE » Ŝǘ нмΦмΦпΦо ζ tƭŀƴ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ η du présent document de référence. 

Tableau n°9 Υ .ƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ό.{!ύ ƻǳ ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎription de parts de créateur 
ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ό.{t/9ύ Ŝǘ ǎǘƻŎƪ-options (SO) consentis aux 10 premiers salariés non mandataires 
sociaux attributaires et bons exercés par ces derniers 

 

Actions de performance 

attribuées par l'assemblée 

générale des actionnaires durant 

l'exercice à chaque mandataire 

social par l'emetteur et par toute 

société du groupe

N° et date du plan

Nombre 

d'actions 

attribuées 

durant 

l'exercice

Valorisation des 

actions selon la 

méthode retenue 

pour les comptes 

consolidés

Date d'acquisition
Date de 

disponibilité
Conditions de performance

Monsieur Jean-Louis Dasseux, 

Directeur Général

Plan du 3

décembre 2015
200 000 2 420 000

3 décembre 

2016

3 décembre

2017

L'attribution définitive n'est soumise à aucune 

condition de performance, cette attribution étant 

faite sans conditions autres que de présence

Monsieur Jean-Louis Dasseux, 

Directeur Général

Plan du 21

janvier 2016
18 683 173 237

21 janvier 

2017

21 janvier 

2018

L'attribution définitive n'est soumise à aucune 

condition de performance, cette attribution étant 

faite sans conditions autres que de présence

Monsieur Jean-Louis Dasseux, 

Directeur Général

Plan du 21

janvier 2016
52 580 243 773

La plus loitaine des deux dates :

- 21 janvier 2017

- constat de la condition de 

performance

21 janvier 

2018

Le conseil du 13 mars 2017, a constaté le non 

respect de la condition de performance de cette 

attribution d'actions gratuites. 

TOTAL pour M. Jean Louis Dasseux 271 263 2 837 010

Actions attribuées gratuitement à chaque mandataire social

BSPCE BSA Options

Prix moyen pondéré рΣпр ϵ пΣнн ϵ

Nombre de droits consentis au cours de 

l 'exercice aux dix salariés du Groupe 

attributaires du plus grand nombre de droits 

ainsi consentis à la date du Document de 

Référence

0 0 0

Nombre de droits exercés au cours de 

l 'exercice par les dix salariés du Groupe 

attributaires du plus grand nombre de droits 

ainsi exercés à la Date du Document de 

Référence

43 250 0 10 000

2016
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Tableau n°10 : Historique des aǘǘǊƛōǳǘƛƻƴǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ 

 

(1)
 [ΩŀǘǘǊƛbution déŦƛƴƛǘƛǾŜ ƴΩŜǎǘ ǎƻǳƳƛǎŜ Ł ŀǳŎǳƴŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴ ŘŜ ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜΣ ŎŜǘǘŜ ŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ Şǘŀƴǘ ŦŀƛǘŜ ŀǳ ǊŞǎǳƭǘŀǘ Řǳ ǎǳŎŎŝǎ ŘŜ 
ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ .ƻǳǊǎŜΦ 9ƭƭŜ Ŝǎǘ Ŝƴ ǊŜǾŀƴŎƘŜ ǎǳōƻǊŘƻƴƴŞŜ ŀǳ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘΩǳƴŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ. 

(2)
 [ΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘéŦƛƴƛǘƛǾŜ ƴΩŜǎǘ ǎƻǳƳƛǎŜ Ł ŀǳŎǳƴŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴ ŘŜ ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜΦ 9ƭƭŜ Ŝǎǘ Ŝƴ ǊŜǾŀƴŎƘŜ ǎǳōƻǊŘƻƴƴŞŜ ŀǳ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘΩǳƴŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴ 
de presence. 

(3)
 [ΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘéŦƛƴƛǘƛǾŜ ƛƴǘŜǊǾƛŜƴŘǊŀ Ł ƭŀ Ǉƭǳǎ ƭƻƛƴǘŀƛƴŜ ŘŜǎ ŘŜǳȄ ŘŀǘŜǎ ǎǳƛǾŀƴǘŜǎΥ όƛύ ǳƴ ŀƴ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭŀ ŘŀǘŜ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ όǎƻƛǘ ƭe 
21 ƧŀƴǾƛŜǊ нлмтύ ƻǳ όƛƛύ ŀǳ ƳƻƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ Ŏƻƴǎǘŀǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘǘŜƛƴǘŜ Řǳ ŎǊƛǘŝǊŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢Σ ǎƻǳǎ réserve Řǳ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘΩǳƴŜ 
condition de présence. 

(4)
 Le Directeur général devra conserver, au nominatif, 10% des actions ainsi attribuées et ceΣ ƧǳǎǉǳΩŁ ŎŜǎǎŀǘƛƻƴ de ses fonctions. 

(5)
 [Ŝǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜǾǊƻƴǘ şǘǊŜ ŎƻƴǎŜǊǾŞŜǎ ǇŜƴŘŀƴǘ ǳƴŜ ǇŞǊƛƻŘŜ ƳƛƴƛƳŀƭŜ ŘΩǳƴ ŀƴ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭŜǳǊ ŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘŞŦƛƴƛǘƛǾŜΦ 

(6)
 Le conseil du 13 mars 2017 a constaté la non atteinte de lΩƻōƧŜŎǘƛŦ de performance de cette attǊƛōǳǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ (cf. 
paragraphe 16.5.3.2.4) 

 

Tableau n°11 

Le tableau suivant apporte des précisions quant aux conditions de rémunération et autres avantages 
consentis aux mandataires sociaux dirigeants : 

 

Note: cf. paragraphe 15.3 ci-dessous pour le détail de l'indemnité de cessation de fonctions 

La société a souscrit, avec effet rétroactif au 1er janvier 2016, un régime de retraite supplémentaire à 
cotisation définie - Art.83. 

Date	d'assemblŞe 28/09/15 28/09/15 28/09/15 28/09/15

Date	du	conseil	d'administration 03/12/15 21/01/16 21/01/16 10/06/16

Nombre	total	d'actions	attribuŞes	gratuitement	

dont	le	nombre	attribuŞ	Ł	:
365	000 40	000 160	000 5	000

Jean-Louis	Dasseux,	Directeur	GŞnŞral 200	000 18	683 52	580 -

Date	d'acquisition	des	actions 03/12/16 21/01/17 10/06/17

Date	de	fin	de	pŞriode	de	conservation 03/12/17 21/01/18 10/06/18

Nombre	d'actions	attribuŞes	dŞfinitivement	au	15	

mars	2017
365	000 40	000 0 0

Nombre	cumulŞ	d'actions	annulŞes	ou	caduques	au	

15	mars	2017
0 0 160	000 0

Actions	attribuŞes	gratuitement	en	pŞriode	

d'acquisition	au	15	mars	2017
- - - 5	000

INFORMATION	SUR	LES	ACTIONS	ATTRIBUEES	GRATUITEMENT

HISTORIQUE	DES	ATTRIBUTIONS	GRATUITES	D'ACTIONS

(5)

(6)

oui non oui non oui non oui non

Richard Pasternak

Président du Conseil et Administrateur
x x x x

oui non oui non oui non oui non

Jean-Louis Dasseux

Directeur Général et Administrateur
x x x x

Date de début de mandat : AG du 12 juil let 2005

Date de fin de mandat : AG appelée à statuer sur les comptes de l 'exercice clos le 31 décembre 2017

Tableau fixant les conditions de rémunération et autres avantages consentis aux dirigeants mandataires sociaux

Contrat de travail
Régime de retraite 

supplémentaire

Indemnités ou avantages 

dus ou susceptible d'être 

dus en raison de la 

cessation ou du 

changement de fonction

Indemnités dues au titre 

d'une clause de non 

concurrence

Date de début de mandat : Cooptation au CA du 26 octobre 2011, ratifié par l 'AG du 9 mai 2012

Date de fin de mandat : AG appelée à statuer sur les comptes de l 'exercice clos le 31 décembre 2017
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Les caractéristiques principales de ce contrat dont bénéficie Monsieur DasseuxΣ Ł ƭΩƛƴǎǘŀǊ ŘŜ 
ƭΩŜƴǎŜmble des salariés de la société sont les suivantes : 

¶ Contrat collectif d'assurances sur la vie à adhésion obligatoire et à cotisations définies 
(disposition de l'article 83 du code général des impôts, des branches 20 et 22 de l'article 
R321-1 du code des assurances et de l'article 242.1 du code de sécurité sociale), 

¶ /ƻƴǘǊŀǘ ǇǊƻǇƻǎŞ Ł ƭΩensemble du personnel conformément à l'article L.242-1 du code de la 
Sécurité sociale et à ses décrets d'application, 

¶ Contrat prƻǇƻǎŞ Ł ƭΩensemble du personnel sans conditions d'ancienneté, les mandataires 
sociaux (assimilés salariés) doivent bénéficier d'une autorisation de l'organe compétent pour 
en bénéficier, 

¶ la rémunération de référence est le salaire brut versé aux bénéficiaires du régime, 

¶ les droits sont acquis après chaque versement sous forme d'épargne financière à transformer 
en rente lors du départ en retraite, 

¶ les droits sont financés par une contribution patronale de 1,20% des salaires, le cas échéant, 
les salariés peuvent effectuer des versements individuels, 

¶ un estimé des rentes est communiqué sur les relevés de situation annuelle individuels 
transmis au mois d'avril Τ ƭŜǎ ǎƻƳƳŜǎ ŘŞǇŜƴŘŜƴǘ ŘŜǎ ǎǳǇǇƻǊǘǎ ŎƘƻƛǎƛǎΣ ŘŜ ƭΩŃƎŜ ŘŜ ŘŞǇŀǊǘ Ł ƭŀ 
retraite et des versements facultatifs individuels, 

¶ pas de charges fiscales, les cotisations versées sont exonérées socialement dans la limite de 
5% des salaires limitées à 5 plafonds annuels de sécurité sociale seul un forfait social de 20% 
du montant des cotisations pris en charge par CERENIS est dû à l'URSSAF. 

La charge comptabilisée ǇŀǊ /ŜǊŜƴƛǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмс ǇƻǳǊ aƻƴǎƛŜǳǊ 5ŀǎǎŜǳȄ ǎΩŞǘŀōƭƛǘ Ł 
6 477 eurosΣ Ł ƭŀǉǳŜƭƭŜ ƛƭ ŎƻƴǾƛŜƴǘ ŘΩŀƧƻǳǘŜǊ ƭŜ ŦƻǊŦŀƛǘ ǎƻŎƛŀƭ ŘŜ нл҈Φ 

15.2. Sommes provisionnées ou constatées par la Société aux fins de versement de 
pensions, de retraites ou d'autres avantages au profit des administrateurs et 
dirigeants 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ǉŀǎ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴƴŞ ŘŜ ǎƻƳƳŜǎ ŀǳȄ Ŧƛƴǎ ŘŜ ǾŜǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ǇŜƴǎƛƻƴǎΣ ǊŜǘǊŀƛǘŜǎ Ŝǘ ŀǳǘǊŜǎ 
avantages au profit des mandataires sociaux. 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ǉŀǎ ǾŜǊǎŞ ŘŜ ǇǊƛƳŜǎ ŘΩŀǊǊƛǾŞŜ ƻǳ ŘŜ ŘŞǇŀǊǘ ŀǳȄ ƳŀƴŘŀǘŀƛǊŜǎ ǎƻŎƛŀǳȄΦ 

15.3. 9ƭŞƳŜƴǘǎ ŘŜ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ Ŝǘ ŀǾŀƴǘŀƎŜǎ Řǳǎ ƻǳ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜǎ ŘΩşǘǊŜ Řǳǎ Ł Ǌŀƛǎƻƴ 
ou postérieurement à la cessation des fonctions de dirigeants de la Société 

Le Conseil du 27 février 2015 a modifié leǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŘŜ ǾŜǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩƛƴŘŜƳƴƛǘŞ ŘŜ ǊǳǇǘǳǊŜ Ł 
Monsieur Dasseux, après recommandations du Comité des Rémunérations, au regard du caractère 
essentiel de la présence de du Directeur général à la poursuite des études cliniques de la Société et 
au bon développement de ses activités. 

[Ŝǎ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŘΩƛƴŘŜƳƴƛǘŞ ŘŜ ǊǳǇǘǳǊŜ ǎƻƴǘ ƭŜǎ ǎǳƛǾŀƴǘŜǎ :  

En cas de (i) révocation du mandat de Directeur Général de Monsieur Dasseux non consécutif à une 
violation de la loi ou des statuts de la Société ou à une faute grave ou lourde ou (ii) non 
ǊŜƴƻǳǾŜƭƭŜƳŜƴǘ ŀǳǉǳŜƭ ƴΩŀǳǊŀƛǘ Ǉŀǎ ŎƻƴǎŜƴǘƛ aƻƴǎƛŜǳǊ 5ŀǎǎŜǳȄ Ŝǘ ƴƻƴ ŎƻƴǎŞŎǳǘƛŦ Ł ǳƴŜ Ǿƛƻƭŀǘƛƻƴ ŘŜ 
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ƭŀ ƭƻƛ ƻǳ ŘŜǎ ǎǘŀǘǳǘǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƻǳ Ł ǳƴŜ ŦŀǳǘŜ ƎǊŀǾŜ ƻǳ ƭƻǳǊŘŜΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊǊŀ 
lui verser une indemnƛǘŞ Řƻƴǘ ƭŜ Ƴƻƴǘŀƴǘ ōǊǳǘ ǎŜǊŀ ŞƎŀƭ Ł ƭŀ ǎƻƳƳŜ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ōǊǳǘŜǎ ǉǳΩƛƭ 
aura perçues de la Société, à quelque titre que ce soit, au cours des vingt-quatre (24) mois précédant 
le départ si les deux critères suivants sont remplis à la date du départ : 

¶ uƴŜ ǎǘǊǳŎǘǳǊŜ ŘŜ ƳŀƴŀƎŜƳŜƴǘ ǇŜǊƳŜǘǘŀƴǘ ƭŀ ŎƻƴŘǳƛǘŜ ŘΩŀǳ Ƴƻƛƴǎ ƭΩǳƴŜ ŘŜǎ ŘŜǳȄ ŞǘǳŘŜǎ 
cliniques TANGO ou CARAT, étant précisé que ce critère sera considéré comme rempli si, à la 
date de départ, un directeur médical en charge des deux études a été recruté, la Société 
ŘƛǎǇƻǎŜ Řǳ ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ Ł ƭΩǳƴŜ ŘŜǎ ŘŜǳȄ ŞǘǳŘŜǎ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ Ŝǘ ƭŜ ǇǊŜƳƛŜǊ ǇŀǘƛŜƴǘ 
ŘΩǳƴŜ ŘŜǎ ŘŜǳȄ ŞǘǳŘŜǎ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ ŀ ŞǘŞ ǊŜŎǊǳǘŞ ; et 

¶ ǳƴŜ ŎŀǇƛǘŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ōƻǳǊǎƛŝǊŜ ƳƻȅŜƴƴŜ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ ŞƎŀƭŜ Ł ул Ƴƛƭƭƛƻƴǎ ŘΩŜǳǊƻǎ ǇŜƴŘŀƴǘ ǘǊƻƛǎ 
Ƴƻƛǎ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩƛntroduction en bourse de la Société. 

15.4. Prêts et garanties accordés aux dirigeants 

Néant. 

15.5. Rapport sur la politique de rémunération de 2017 

Le rapport Say On Pay ex-ante approuvé par le conseil ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ du 27 avril 2017 est présenté 
ci-dessous : 

CERENIS THERAPEUTICS HOLDING 
Soci®t® anonyme au capital de 915.163,15 ú 

Siège social : 265, rue de la Découverte, 31670 Labège 

481 637 718 RCS TOULOUSE 
 

 
 
 
Approbation des principes et crit¯res de d®termination, de r®partition et dôattribution des 
éléments composant la rémunération totale et les avantages de toute nature attribuables 
au Pr®sident du conseil dôadministration et au Directeur G®n®ral  (neuvième et dixième 
résolutions) 

 

Cette partie constitue le rapport établi en application des articles L. 225-37-2 et R.225-29-1 du Code 

de commerce. 

Dans le cadre de la détermination de la rémunération globale des dirigeants mandataires sociaux, le 

conseil dôadministration sur proposition du comit® des r®mun®rations a pris en compte les principes 

suivants, conformément aux recommandations de la R13 du Code Middlenext de gouvernement 

dôentreprise de septembre 2016 : 

 

ǅ Exhaustivité : la détermination des rémunérations des mandataires dirigeants doit être exhaustive : 
partie fixe, partie variable (bonus), stock-options, actions gratuites, jetons de présence, conditions de 
ÒÅÔÒÁÉÔÅ ÅÔ ÁÖÁÎÔÁÇÅÓ ÐÁÒÔÉÃÕÌÉÅÒÓ ÄÏÉÖÅÎÔ ðÔÒÅ ÒÅÔÅÎÕÓ ÄÁÎÓ ÌȭÁÐÐÒïÃÉÁÔÉÏÎ ÇÌÏÂÁÌÅ ÄÅ ÌÁ ÒïÍÕÎïÒÁÔÉÏÎȢ 
 
ǅ  Équilibre entre les éléments de la rémunération : chaque élément de la rémunération doit être motivé 
ÅÔ ÃÏÒÒÅÓÐÏÎÄÒÅ Û ÌȭÉÎÔïÒðÔ ÇïÎïÒÁÌ ÄÅ ÌȭÅÎÔÒÅÐÒÉÓÅȢ 
 
ǅ  Benchmark ȡ ÃÅÔÔÅ ÒïÍÕÎïÒÁÔÉÏÎ ÄÏÉÔ ðÔÒÅ ÁÐÐÒïÃÉïÅȟ ÄÁÎÓ ÌÁ ÍÅÓÕÒÅ ÄÕ ÐÏÓÓÉÂÌÅȟ ÄÁÎÓ ÌÅ ÃÏÎÔÅØÔÅ ÄȭÕÎ 
métier et du marché de référence et proportionnée à la situation de la société, tout en prêtant attention à 
son effet inflationniste. 
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ǅ Cohérence : la rémunération du dirigeant mandataire social doit être déterminée en cohérence avec 
ÃÅÌÌÅ ÄÅÓ ÁÕÔÒÅÓ ÄÉÒÉÇÅÁÎÔÓ ÅÔ ÄÅÓ ÓÁÌÁÒÉïÓ ÄÅ ÌȭÅÎÔÒÅÐÒÉÓÅȢ 
 
ǅ Lisibilité des règles : les règles doivent être simples et transparentes ; les critères de performance 
ÕÔÉÌÉÓïÓ ÐÏÕÒ ïÔÁÂÌÉÒ ÌÁ ÐÁÒÔÉÅ ÖÁÒÉÁÂÌÅ ÄÅ ÌÁ ÒïÍÕÎïÒÁÔÉÏÎ ÏÕȟ ÌÅ ÃÁÓ ïÃÈïÁÎÔȟ ÐÏÕÒ ÌȭÁÔÔÒÉÂÕÔÉÏÎ ÄȭÏÐÔÉÏÎÓ ÏÕ 
ÄȭÁÃÔÉÏÎÓ ÇÒÁÔÕÉÔÅÓ ÄÏÉÖÅÎÔ ðÔÒÅ ÅÎ ÌÉÅÎ ÁÖÅÃ ÌÁ ÐÅÒÆÏÒÍÁÎÃÅ ÄÅ ÌȭÅÎÔÒÅÐÒÉÓÅȟ ÃÏÒÒÅÓÐÏÎÄÒe à ses objectifs, 
être exigeants, explicables et, autant que possible, pérennes. Ils doivent être détaillés sans toutefois 
remettre en cause la confidentialité qui peut être justifiée pour certains éléments. 
 
ǅ Mesure ȡ ÌÁ ÄïÔÅÒÍÉÎÁÔÉÏÎ ÄÅ ÌÁ ÒïÍÕÎïÒÁÔÉÏÎ ÅÔ ÄÅÓ ÁÔÔÒÉÂÕÔÉÏÎÓ ÄȭÏÐÔÉÏÎÓ ÏÕ ÄȭÁÃÔÉÏÎÓ ÇÒÁÔÕÉÔÅÓ ÄÏÉÔ 
ÒïÁÌÉÓÅÒ ÕÎ ÊÕÓÔÅ ïÑÕÉÌÉÂÒÅ ÅÔ ÔÅÎÉÒ ÃÏÍÐÔÅ Û ÌÁ ÆÏÉÓ ÄÅ ÌȭÉÎÔïÒðÔ ÇïÎïÒÁÌ ÄÅ ÌȭÅÎÔÒÅÐÒÉÓÅȟ ÄÅÓ ÐÒÁÔÉÑÕÅÓ ÄÕ 
marché et des performances des dirigeants. 
 
ǅ Transparence ȡ ÌȭÉÎÆÏÒÍÁÔÉÏÎ ÁÎÎÕÅÌÌÅ ÄÅÓ Ⱥ ÁÃÔÉÏÎÎÁÉÒÅÓ Ȼ ÓÕÒ ÌȭÉÎÔïÇÒÁÌÉÔï ÄÅÓ ÒïÍÕÎïÒÁÔÉÏÎÓ ÅÔ ÄÅÓ 
avantages perçus par les dirigeants est effectuée conformément à la réglementation applicable. 

Pour fixer la politique de rémunération, le Conseil a rÅÖÕ ÄÁÎÓ ÌȭÅÎÓÅÍÂÌÅ ÌÅÓ ÐÒÏÊÅÔÓ ÅÎ ÃÏÕÒÓ ÅÔ ÌÅÓ 

ÐÅÒÓÐÅÃÔÉÖÅÓ ÄȭÁÖÅÎÉÒȢ ,Å #ÏÎÓÅÉÌ Á ïÇÁÌÅÍÅÎÔ ÅØÁÍÉÎï ÌÅÓ ïÖîÎÅÍÅÎÔÓ ÒïÃÅÎÔÓ ÁÙÁÎÔ ÁÆÆÅÃÔï ÌȭÅÎÔÒÅÐÒÉÓÅ ÅÔ 

ÎÏÔÁÍÍÅÎÔ ÌÅÓ ÒïÓÕÌÔÁÔÓ ÄÅ #!2!4 ÑÕÉ ÏÎÔ ÆÁÉÔ ÌȭÏÂÊÅÔ ÄȭÕÎÅ ÐÕÂÌÉÃÁÔÉÏÎ ÌÅ ρer mars 2017, ÌȭïÔÕÄÅ 4!.GO 

ÑÕÉ ÓÅ ÐÏÕÒÓÕÉÔ ÁÉÎÓÉ ÑÕÅ ÌȭÅÎÔÒïÅ ÅÎ ÄïÖÅÌÏÐÐÅÍÅÎÔ ÃÌÉÎÉÑÕÅ ÄÕ #%2-209. 

1/ Principes et crit¯res de d®termination, de r®partition et dôattribution des ®l®ments 

composant la rémunération totale et les avantages de toute nature attribuables au Président du 

conseil dôadministration   

Ces principes et critères fixés par le Conseil, sur recommandations du comité des rémunérations sont 

les suivants : 

 

 

- Rémunération fixe 

 

¶ La rémunération fixe du Président du conseil dôadministration est d®termin®e en prenant en 

compte le niveau et la difficult® des responsabilit®s, lôexp®rience dans la fonction, lôanciennet® dans 

lôentreprise, et les pratiques relev®es dans des soci®t®s comparables.  

 

 

- Attribution de stock-options et de bons de souscription dôactions 

Le Président du conseil peut se voir attribuer des options de souscription dôactions. 

Le Pr®sident du conseil doit conserver au nominatif 10% des actions issues de lôexercice des options 

jusquô¨ la cessation de ses fonctions  

Il peut également se voir attribuer des bons de souscription dôactions afin de lôint®resser ¨ lô®volution 

du cours de Bourse en garantissant un investissement financier personnel dans le cadre de la 

souscription du bon. 

 

 

- Rémunérations exceptionnelles 

 
1. Le Conseil dôadministration peut d®cider sur proposition du comité des rémunérations 
dôoctroyer une r®mun®ration exceptionnelle au Pr®sident du conseil dôadministration au regard de 
circonstances très particulières. Le versement de ce type de rémunération doit pouvoir être justifié par 
un événement tel que la r®alisation dôune op®ration majeure pour la soci®t®, etc. 

 

La rémunération exceptionnelle est plafonnée à un maximum de 40% de la rémunération fixe 

annuelle. 
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- Jetons de présence 

 

Le Président du conseil perçoit un montant fixe de jetons de présence au titre de ses fonctions de 

Président du comité des rémunérations. 

 

Le cas échéant, le versement des éléments de rémunération exceptionnelle attribués au titre du 

mandat pour lôexercice 2017 est conditionn® ¨ lôapprobation par lôAssembl®e g®n®rale ordinaire des 

®l®ments de r®mun®ration du Pr®sident du conseil dôadministration versés ou attribués au titre dudit 

exercice. (vote ex post). 
 

 

2/ Principes et crit¯res de d®termination, de r®partition et dôattribution des ®l®ments 

composant la rémunération totale et les avantages de toute nature attribuables au Directeur 

Général 

Ces principes et critères fixés par le Conseil, sur recommandations du comité des rémunérations sont 

les suivants : 

 

 

- Rémunération fixe 

 

¶ La rémunération fixe du Directeur Général est déterminée en prenant en compte le niveau et 

la difficult® des responsabilit®s, lôexp®rience dans la fonction, lôanciennet® dans lôentreprise, et les 

pratiques relevées dans des sociétés comparables.  

 

Son montant est réexaminé chaque année par le conseil dôadministration apr¯s avoir pris 

connaissance des travaux du comité des rémunérations. 

 

 

- Rémunération variable annuelle  

 

La rémunération variable annuelle cible correspond à 40% de la rémunération fixe annuelle étant 

pr®cis®, quôen toutes hypoth¯ses, la rémunération variable annuelle est plafonnée à un maximum de 

50% de la rémunération fixe annuelle. 

 

Le Directeur G®n®ral b®n®ficie dôune r®mun®ration variable annuelle pour laquelle, le Conseil 

dôAdministration, sur recommandation du Comit® des r®mun®rations, définit chaque année des 

critères de performance diversifiés et exigeants, précis et préétablis, permettant une analyse complète 

de la performance, align®e avec la strat®gie ¨ moyen terme de lôentreprise et les int®r°ts des 

actionnaires (principalement li®s ¨ lô®tat dôavancement des programmes de R&D mais ®galement ¨ la 

recherche de financement, ¨ la mise en place de partenariat et ¨ la mise en îuvre de mesures de 

restructurations).  

 

Les crit¯res de performance retenus pour lôexercice 2017, fix®s en deux temps sont les suivants : 

Crit¯res d®finis pr®alablement ¨ lôannonce des r®sultats de lô®tude CARAT, repr®sentant 45% des 

critères de 2017 : 

- R®sultat de lô®tude CARAT 

- Avancement de lô®tude TANGO 

- Finalisation de lô®tude de Phase I (Dose unique) du CER209 

Crit¯res d®finis apr¯s lôannonce des r®sultats de lô®tude CARAT, pour le solde, soit 55% des crit¯res 

de 2017 : 

- Analyse int®rimaire de lô®tude TANGO 

- Financement du développement de Cerenis 

 - Recherche de nouvelles opportunités 
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La nature précise des conditions de performance li®es ¨ lô®tat dôavancement des programmes de R&D 

nôest pas rendue publique pour des raisons de confidentialit®. 

 

La partie de la r®mun®ration variable conditionn®e aux r®sultats de lô®tude CARAT, fix®e par une 

décision antérieure au 1er mars (annonce de la non atteinte de lôobjectif principale de lô®tude CARAT), 

ne sera pas vers®e et la quotit® correspondante ne sera pas r®allou®e sur dôautres objectifs. 

 

Le niveau dôatteinte des conditions de performance fait lôobjet, chaque ann®e, dôune analyse d®taill®e 

du conseil dôadministration sur la base des travaux du comit® des r®mun®rations.  

 

A cette occasion, le conseil fixe chaque année de nouvelles conditions de performance pertinentes au 

regard de lôavancement des diff®rents programmes de R&D et des étapes clés de développement et 

de financement de la Société. 

 

 

- Attribution gratuite dôactions 

 

Le Directeur G®n®ral peut b®n®ficier dôattributions gratuites dôactions, soumises en int®gralit® au 

respect dôune condition de pr®sence et en tout ou partie ¨ lôatteinte de condition(s) de performance. 

 

Le Directeur général est tenu de conserver au nominatif au moins 10% des actions qui lui ont été 

attribu®es gratuitement jusquô¨ la fin de ses fonctions. 

 

Dans le cadre des attributions au Directeur G®n®ral, il est pr®vu un m®canisme dôassociation des 

salari®s conform®ment aux dispositions de lôarticle L. 225-197-6 du Code de commerce, tel que 

notamment une attribution gratuite dôactions ¨ lôensemble du personnel de la Soci®t®. 

 

 

- Rémunérations exceptionnelles 

 
2. Le Conseil dôadministration peut d®cider sur proposition du comit® des r®mun®rations 
dôoctroyer une r®mun®ration exceptionnelle au Directeur G®n®ral au regard de circonstances très 
particulières. Le versement de ce type de rémunération doit pouvoir être justifié par un événement tel 
que la r®alisation dôune op®ration majeure pour la soci®t®, etc. 

 

La rémunération exceptionnelle est plafonnée à un maximum de 40% de la rémunération fixe 

annuelle. 

 

 

- Jetons de présence 

 

Le Directeur Général ne per­oit pas de jetons de pr®sence au titre de ses fonctions dôadministrateurs. 

 

 

- Avantages de toute nature 

 

Le Directeur Général b®n®ficie de la mise ¨ disposition dôun v®hicule de fonction. 

 

 
Le versement des éléments de rémunération variable et, le cas échéant, exceptionnelle attribués au 
titre du mandat pour lôexercice 2017 est conditionn® ¨ lôapprobation par lôAssembl®e g®n®rale 
ordinaire des éléments de rémunération du Directeur Général versés ou attribués au titre dudit 
exercice. (vote ex post).  
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3/ Engagements ¨ lô®gard du Directeur G®n®ral sur le fondement des alin®as 1 et 6 lôarticle 
L.225-42-1 du Code de commerce. 

 

- Indemnités de départ 

 

En cas de (i) révocation du mandat de Directeur Général non consécutif à une violation de la loi ou 

des statuts de la Soci®t® ou ¨ une faute grave ou lourde ou (ii) non renouvellement auquel nôaurait 

pas consenti Monsieur Dasseux et non consécutif à une violation de la loi ou des statuts de la Société 

ou ¨ une faute grave ou lourde, le Conseil dôadministration pourra lui verser une indemnité dont le 

montant brut sera ®gal ¨ la somme de la r®mun®ration fixe, hors part variable, quôil aura per­ues de la 

Société au cours des vingt-quatre (24) mois précédant le départ si les deux critères suivants sont 

remplis à la date du départ : 

 

¶ une structure de management permettant la conduite dôau moins lôune des deux ®tudes 

cliniques TANGO ou CARAT, étant précisé que ce critère sera considéré comme rempli si, à 

la date de départ, un directeur médical en charge des deux études a été recruté, la Société 

dispose du financement n®cessaire ¨ lôune des deux ®tudes au moins et le premier patient 

dôune des deux ®tudes au moins a ®t® recrut® ; et 

¶ une capitalisation boursi¯re moyenne au moins ®gale ¨ 80 millions dôeuros pendant trois mois 

¨ compter de lôintroduction en bourse de la Soci®t®. 

 

 

- Retraite  

 

Le Directeur G®n®ral b®n®ficie dôun r®gime de retraite suppl®mentaire ¨ cotisations d®finies.  

 

Nous vous invitons à approuver par le vote des neuvième et dixième résolutions les principes et 

critères présentés ci-dessus. 

 

Le conseil dôadministration 
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16. FONCTIONNEMENT DES ORGANES D'ADMINISTRATION ET DE DIRECTION 

16.1. Direction de la Société 

[ŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ ǳƴŜ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀƴƻƴȅƳŜ Ł /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ 

Par décision en date du 12 juillet 2005, le ConǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŀ ŘŞŎƛŘŞ ŘŜ ŘƛǎǎƻŎƛŜǊ ƭŜǎ ŦƻƴŎǘƛƻƴǎ 
ŘŜ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Ŝǘ ŘŜ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭΦ 5ŜǇǳƛǎ ŎŜǘǘŜ ŘŀǘŜΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǎǘ ǇǊŞǎƛŘŞ ǇŀǊ 
un Président du Conseil, actuellement Monsieur Richard Pasternak. Monsieur Jean-Louis Dasseux 
repǊŞǎŜƴǘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ł ƭΩŞƎŀǊŘ ŘŜǎ ǘƛŜǊǎ Ŝƴ ǉǳŀƭƛǘŞ ŘŜ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭΦ  

[ŀ ŎƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ ŘŞǘŀƛƭƭŞŜ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŧŀƛǎŀƴǘ ŀǇǇŀǊŀƞǘǊŜ ƭŀ ŘŀǘŜ ŘŜ Ŧƛƴ ŘŜ ƳŀƴŘŀǘ ŘŜǎ 
mandataires figure au paragraphe 14.1.1 « /ƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ » du présent 
document de référence.  

16.2. Contrats de service entre les administrateurs et la Société 

A la connaissance de la Société Ŝǘ ŀǳ ƧƻǳǊ ŘŜ ƭΩŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘΣ ƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ ŀǳŎǳƴ 
contrat de prestation de services liant les administrateurs et le Directeur Général à la Société, ni à 
ƭΩǳƴŜ ŘŜ ǎŜǎ ŦƛƭƛŀƭŜǎΦ 

16.3. Comités spécialisés 

[ƻǊǎ ŘŜ ǎŀ ǊŞǳƴƛƻƴ Ŝƴ ŘŀǘŜ Řǳ ф ƳŀǊǎ нллтΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŀ ŘŞŎƛŘŞ ŘΩƛƴǎǘŀǳǊŜǊ ŘŜǳȄ 
/ƻƳƛǘŞǎ ǎǇŞŎƛŀƭƛǎŞǎ Ŝƴ ǾǳŜ ŘΩŀǎǎƛǎǘŜǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řŀƴǎ ses travaux. Le rôle et les 
ƳƻŘŀƭƛǘŞǎ ŘŜ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƳŜƴǘ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩ!ǳŘƛǘ Ŝǘ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘŜǎ wŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ sont précisés dans 
le règlement intérieur du conseil selon les termes rappelés ci-après. 

16.3.1. /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ 

16.3.1.1. Missions ς Attributions 

[Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ŀǎǎǳǊŜ ƭŜ ǎǳƛǾƛ ŘŜǎ ǉǳŜǎǘƛƻƴǎ ǊŜƭŀǘƛǾŜǎ Ł ƭΩŞƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŀǳ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ŘŜǎ 
ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ŎƻƳǇǘŀōƭŜǎ Ŝǘ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜǎΦ [Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ŀ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴΣ ǎŀƴǎ 
ǇǊŞƧǳŘƛŎŜ ŘŜǎ ŎƻƳǇŞǘŜƴŎŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ŘŜ Υ 

ω Assurer le suivi du processus d'élaboration de l'information financière et, le cas échéant, 
ŦƻǊƳǳƭŜ ŘŜǎ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴǎ ǇƻǳǊ Ŝƴ ƎŀǊŀƴǘƛǊ ƭΩƛƴǘŞƎǊƛǘŞ ; 

ω Assurer le suivi de l'efficacité des systèmes de contrôle interne et de gestion des risques ainsi 
ǉǳŜ ƭŜ Ŏŀǎ ŞŎƘŞŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǳŘƛǘ ƛƴǘŜǊƴe, en ce qui concerne les procédures relatives à 
ƭΩŞƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŀǳ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ Ŝǘ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ ǎŀƴǎ ǉǳΩƛƭ ǎƻƛǘ ǇƻǊǘŞ 
atteinte à son indépendance ; 

ω Assurer le suivi de la réalisation par le Commissaire aux Comptes de sa mission, en prenant 
compte des constatations et conclusions du Haut conseil du commissariat au comptes 
consécutives aux contrôles réalisés en application des articles L. 821-9 et suivants du Code de 
commerce ;  

ω Emettre une recommandation sur les commissaires aux comptes proposés à la désignation 
ǇŀǊ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜΦ /ŜǘǘŜ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴ ŀŘǊŜǎǎŞŜ ŀǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǎǘ 
ŞƭŀōƻǊŞŜ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ ŀǳȄ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ мс Řǳ ǊŝƎƭŜƳŜƴǘ ό¦9ύ ƴϲ ротκнлмп 
précité ; il émet également une recommandation au Conseil lorsque le renouvellement du 
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mandat du ou des commissaires aux comptes est envisagé dans les conditions définies à 
ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ [Φ уно-3-1 du Code de commerce ; 

ω {Ωŀssurer du respect par le Commissaire aux Comptes ŘŜ ǎŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŘΩƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴŎŜ ; le 
Ŏŀǎ ŞŎƘŞŀƴǘΣ ƛƭ ǇǊŜƴŘ ƭŜǎ ƳŜǎǳǊŜǎ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜǎ Ł ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ Řǳ ǇŀǊŀƎǊŀǇƘŜ о ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ п Řǳ 
ǊŝƎƭŜƳŜƴǘ ό¦9ύ ƴϲ ротκнлмп Ŝǘ ǎΩŀǎǎǳǊŜ Řǳ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ƳŜƴǘƛƻƴƴŞŜǎ Ł ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ с 
du même règlement ; 

ω 5ΩŀǇǇǊƻǳǾŜǊ ƭŀ ŦƻǳǊƴƛǘǳǊŜ ŘŜǎ ǎŜǊǾƛŎŜǎ ŀǳǘǊes que la certification des comptes mentionnés à 
ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ [Φ унн-11-2 du Code de commerce. 

Lƭ ǊŜƴŘ ŎƻƳǇǘŜ ǊŞƎǳƭƛŝǊŜƳŜƴǘ ŀǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭϥŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ ǎŜǎ ƳƛǎǎƛƻƴǎΦ Lƭ ǊŜƴŘ 
également compte des résultats de la mission de certification des comptes, de la manière dont cette 
mission a contribué à l'intégrité de l'information financière et du rôle qu'il a joué dans ce processus. Il 
l'informe sans délai de toute difficulté rencontrée. 

[Ŝ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ƻǳ ƭŜ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛstration pourront également décider 
ŘŜ ƭǳƛ ǎƻǳƳŜǘǘǊŜ ǇƻǳǊ ŀǾƛǎ ǘƻǳǘŜ ŀǳǘǊŜ ǉǳŜǎǘƛƻƴΦ 5Ŝ ƳşƳŜΣ ƭŜ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǇƻǳǊǊŀ ǎŜ ǎŀƛǎƛǊ ŘŜ ǘƻǳǘŜ 
question et formuler tous avis. 

5ŀƴǎ ŎŜ ŎŀŘǊŜΣ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǇŜǳǾŜƴǘ ŎƻƴǾƛŜǊ ǘƻǳǘ ƛƴǾƛǘŞΣ ǎƻǳǎ ǊŞǎŜǊǾŜ ŘŜ ǎΩŀǎǎǳǊŜǊ 
du respect de la confidentialité des débats par ce dernier. 

[Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǇŜǳǘ ŘŞŎƛŘŜǊ ŘΩŜƴǘŜƴŘǊŜ ƭŜ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ ǇǊƻŎŞŘŜǊ Ł ǘƻǳǘ ŀǳŘƛǘ 
ƛƴǘŜǊƴŜ ƻǳ ŜȄǘŜǊƴŜ ǎǳǊ ǘƻǳǘ ǎǳƧŜǘ ǉǳΩƛƭ ŜǎǘƛƳŜ ǊŜƭŜǾŜǊ ŘŜ ǎŀ ƳƛǎǎƛƻƴΣ ǎƻǳǎ ǊŞǎŜǊǾŜ ŘΩŜƴ ƛƴŦƻǊƳŜǊ 
ǇǊŞŀƭŀōƭŜƳŜƴǘ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ Lƭ ŀ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ƭŀ ŦŀŎǳƭǘŞ ŘŜ ǇǊƻŎŞŘŜǊ Ł ƭΩŀǳŘƛǘƛƻƴ ŘŜǎ 
ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ ǉǳƛ ǇŀǊǘƛŎƛǇŜƴǘ Ł ƭΩŞƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ƻǳ Ł ƭŜǳǊ ŎƻƴǘǊƾƭŜ όŘƛǊŜŎǘŜǳǊ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛŦ Ŝǘ 
financier et principaux responsables de la direction financière). 

[Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǇŜǳǘ ǇǊƻŎŞŘŜǊ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ Ł ƭΩŀǳŘƛǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳƳƛǎǎŀƛǊŜǎ ŀǳȄ ŎƻƳǇǘŜǎ ǉǳΩƛƭ ǇŜǳǘ 
entendre en dehors de la présence de tout représentant de la Société. 

9ƴ ǘƻǳǘ Şǘŀǘ ŘŜ ŎŀǳǎŜΣ ƭŜ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ƴΩŀ ǉǳΩǳƴ ǇƻǳǾƻƛǊ Ŏƻƴǎǳƭtatif. 

16.3.1.2. Composition ς Statut - Rémunération 

[Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŝǎǘ ŎƻƳǇƻǎŞ ŘŜ ǘǊƻƛǎ όоύ ƳŜƳōǊŜǎ ŀǳ ƳƛƴƛƳǳƳ ŘŞǎƛƎƴŞǎ ǇŀǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ 
ŘϥŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ŀǇǊŝǎ ŀǾƛǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎΦ [ΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ 
/ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ŘƻƛǾŜƴǘ şǘǊŜ ŎƘƻƛǎƛǎ ǇŀǊƳƛ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ł 
l'exclusion de ceux exerçant des fonctions de direction, dont un membre au moins doit présenter des 
compétences particulières en matière financière ou comptable et être indépendant, au sens qui est 
donné à ce terme conformément aux dispositions du code de gouvernement d'entreprise de 
MiddleNext, étant précisé que tous les membres possèdent des compétences minimales en matière 
financière et comptable. 

[Ŝ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŝǎǘ ŘŞǎƛƎƴŞ ǇŀǊ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǇƻǳǊ ƭŀ ŘǳǊŞŜ ŘŜ ǎƻƴ 
mandat de membre du Comité. 

[ŀ ŘǳǊŞŜ ŘŜǎ ƳŀƴŘŀǘǎ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ŎƻƠƴŎƛŘŜ ŀǾŜŎ ŎŜƭƭŜ Řǳ ƳŀƴŘŀǘ ŘŜ ƳŜƳōǊŜ Řǳ 
/ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ǇǊŜƴŘ Ŧƛƴ ƭƻǊǎ ŘŜ ƭŀ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ǊŞǳƴƛƻƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǎŜ 
ǘŜƴŀƴǘ ŀǇǊŝǎ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ hǊŘƛƴŀƛǊŜ !ƴƴǳŜƭƭŜ ŀǇǇŜƭŞŜ Ł ǎǘŀǘǳŜǊ ǎǳǊ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ 
ƭŀǉǳŜƭƭŜ ƭŜ ƳŀƴŘŀǘ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ Ŝǎǘ ŀǊǊƛǾŞ Ł ŜȄǇƛǊŀǘƛƻƴΦ 

[Ŝ ƳŀƴŘŀǘ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŝǎǘ ǊŜƴƻǳǾŜƭŀōƭŜΦ  
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En outre, le CoƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊǊŀ ƳŜǘǘǊŜ Ŧƛƴ Ł ǘƻǳǘ ƳƻƳŜƴǘ ŀǳȄ ŦƻƴŎǘƛƻƴǎ ŘΩǳƴ ƳŜƳōǊŜ Řǳ 
Comité, sans préavis et sans avoir à justifier sa décision, le membre ne pouvant prétendre à aucune 
indemnité. De même, tout membre pourra à tout moment renoncer à ses fonctions, sans avoir à 
motiver sa décision. 

[Ŝǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ƴŜ ǎŜǊƻƴǘ Ǉŀǎ ǊŞƳǳƴŞǊŞǎ ǇƻǳǊ ƭϥŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ ƭŜǳǊ Ƴƛǎǎƛƻƴ, à 
ƭΩŜȄŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜǎ ƧŜǘƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜΦ [ŜǳǊ ŦƻƴŎǘƛƻƴ ŀǳ ǎŜƛƴ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǇŜǳǘ şǘǊŜ ǇǊƛǎŜ Ŝƴ 
compte pour la répartition des ƧŜǘƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ Ŝƴ ǘŀƴǘ ǉǳΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊΦ 

En cas de décès ou de démission d'un membre en cours de mandat, pour quelque raison que ce soit, 
ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇŜǳǘ ǇǊƻŎŞŘŜǊ ŀǳ ǊŜƳǇƭŀŎŜƳŜƴǘ ŘŜ ŎŜ ƳŜƳōǊŜ ǇƻǳǊ ƭŀ ŘǳǊŞŜ Řǳ ƳŀƴŘŀǘ 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ Řu nouveau membre désigné. 

Les dispositions prévues par le règlement intérieur du Conseil d'administration concernant les 
obligations de discrétion, de réserve, de secret professionnel ainsi que celles relatives au conflit 
ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ǎƻƴǘ ŀǇǇƭƛŎŀōƭŜǎ ŀǳȄ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘΦ 

Le Comité peut inviter toute personne, interne ou externe à la Société, à participer à ses réunions et 
participer à ses travaux.  

[ŀ ŎƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ Řǳ ŎƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŝǎǘ ŘŞŎǊƛǘŜ ŀǳ ǇǊŀǊŀƎǊŀǇƘŜ м6.5.1.2 

16.3.1.3. Modalités de fonctionnement 

16.3.1.3.1. Convocation ς Réunions 

[Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǎŜ ǊŞǳƴƛǘ ŀǳǎǎƛ ǎƻǳǾŜƴǘ ǉǳΩƛƭ ƭΩŜǎǘƛƳŜ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ Ŝǘ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ ŘŜǳȄ όнύ Ŧƻƛǎ ǇŀǊ ŀƴ 
ŀǾŀƴǘ ƭŀ ǊŞǳƴƛƻƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŀǊǊşǘŀƴǘ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŀƴƴǳŜƭǎΣ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŎƻƴǎƻƭƛŘŞǎΣ 
les comptes semestriels de la Société et le cas échéant, trimestriels, sur convocation de son 
Président. 

Les convocations sont adressées par tous moyens écrits (notamment par e-mail) avec un délai de 
ǇǊŞǾŜƴŀƴŎŜ ŘŜ Ŏƛƴǉ όрύ ƧƻǳǊǎ ǎŀǳŦ ǳǊƎŜƴŎŜ ǇŀǊ ƭŜ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘΦ [Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛt peut 
şǘǊŜ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ŎƻƴǾƻǉǳŞ ǾŜǊōŀƭŜƳŜƴǘΦ {ƛ ǘƻǳǎ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǎƻƴǘ ǇǊŞǎŜƴǘǎ ƻǳ 
ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŞǎΣ ƭŜǎ ǊŞǳƴƛƻƴǎ ǇŜǳǾŜƴǘ ǎŜ ǘŜƴƛǊ ǎŀƴǎ ǇǊŞŀǾƛǎΦ [Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ǇŜǳǘ ǎŜ ǊŞǳƴƛǊ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ Ł 
la demande de deux de ses membres ou du Président du CoƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ 

[Ŝǎ ǊŞǳƴƛƻƴǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ŀǳǊƻƴǘ ƭƛŜǳ ŀǳ ǎƛŝƎŜ ǎƻŎƛŀƭ ƻǳ Řŀƴǎ ǘƻǳǘ ŀǳǘǊŜ ƭƛŜǳ ƛƴŘƛǉǳŞ Řŀƴǎ ƭŀ 
convocation. Elles peuvent également se tenir par visioconférence ou par tous moyens de 
télécommunications tels que précisés dans le Règlement Intérieur du Conseil d'administration. 

16.3.1.3.2. Quorum et majorité 

[Ŝ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ƴŜ ŘŞƭƛōŝǊŜ ǾŀƭŀōƭŜƳŜƴǘ ǉǳŜ ǎƛ ƭŀ ƳƻƛǘƛŞ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ ŘŜ ǎŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Ŝǎǘ ǇǊŞǎŜƴǘ ƻǳ 
participe par des moyens de visioconférence ou de télécommunication ou est représenté. 

Les décisions sont prises à la majorité des membres participants ou représentés, la voix du Président 
ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇǊŞǇƻƴŘŞǊŀƴǘŜ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘŜ ǇŀǊǘŀƎŜ ŘŜǎ ǾƻƛȄΦ  

[Ŝǎ ƳŜƳōǊŜǎ ǇŜǳǾŜƴǘ ǎŜ ŦŀƛǊŜ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŜǊ ǇŀǊ ǘƻǳǘ ŀǳǘǊŜ ƳŜƳōǊŜ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Řŀƴǎ ƭŀ ƭimite 
ŘΩǳƴ ƳŀƴŘŀǘ ŘŜ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀǘƛƻƴ ǇŀǊ ƳŜƳōǊŜΦ 
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16.3.1.3.3. Rapport 

[Ŝ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŧŀƛǘ Ŝƴ ǎƻǊǘŜ ǉǳŜ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ǊŜƴŘǳǎ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ŀǳ 
/ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇŜǊƳŜǘǘŜƴǘ Ł ŎŜƭǳƛ-Ŏƛ ŘΩşǘǊŜ ǇƭŜƛƴŜƳŜƴǘ ƛƴŦƻǊƳŞΣ ŦŀŎƛƭƛǘŀƴǘ ŀƛƴǎƛ ǎŜǎ 
délibérations. 

[Ŝ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀƴƴǳŜƭ ŎƻƳǇƻǊǘŜǊŀ ǳƴ ŜȄǇƻǎŞ ǎǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŞŎƻǳƭŞΦ  

{ƛ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ǎŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄΣ ƭŜ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ŘŞǘŜŎǘŜ ǳƴ ǊƛǎǉǳŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǉǳƛ ƴŜ ƭǳƛ ǇŀǊŀƞǘ Ǉŀǎ şǘǊŜ 
traité de façon adéquate, le Président du ComƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŝƴ ŀƭŜǊǘŜ ǎŀƴǎ ŘŞƭŀƛ ƭŜ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ 

16.3.2. Comité des rémunérations 

16.3.2.1. Missions ς Attributions 

Le Comité des rémunérations est notamment chargé : 

¶ ŘΩŜȄŀƳƛƴŜǊ ƭŜǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀǳȄ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ ǇǊƻǇƻǎŞǎ ǇŀǊ ƭŀ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ ƎŞƴŞǊŀƭŜ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ de 
rémunération des dirigeants non mandataires sociaux de la Société, y compris les plans 
ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ Ŝǘ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ƻǳ ŘΩŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Τ  

¶ ŘΩŜȄŀƳƛƴŜǊ ƭŀ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘƛǊƛƎŜŀƴǘǎ ƴƻƴ ƳŀƴŘŀǘŀƛǊŜǎ ǎƻŎƛŀǳȄΣ ȅ ŎƻƳǇǊƛǎ ƭŜǎ Ǉƭŀƴǎ 
ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ Ŝǘ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ƻǳ ŘΩŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎΣ ƭŜǎ ǊŞƎƛƳŜǎ ŘŜ ǊŜǘǊŀƛǘŜ 
et de prévoyance et les avantages en nature  

¶ ŘŜ ŦƻǊƳǳƭŜǊΣ ŀǳǇǊŝǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ŘŜǎ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴǎ Ŝǘ ǇǊƻǇƻǎƛǘƛƻƴǎ 
concernant : 

o la rémunération, le régime de retraite et de prévoyance, les avantages en nature, les 
ŀǳǘǊŜǎ ŘǊƻƛǘǎ ǇŞŎǳƴƛŀƛǊŜǎΣ ȅ ŎƻƳǇǊƛǎ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘŜ ŎŜǎǎŀǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞΣ ŘŜǎ ƳŀƴŘŀǘŀƛǊŜǎ 
sociaux. Le Comité propose des montants et des structures de rémunération et, 
notamment, des règles de fixation de la part variable prenant en compte la stratégie, 
les objectifs et les résultats de la Société ainsi que les pratiques du marché ; et 

o ƭŜǎ Ǉƭŀƴǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎΣ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ƻǳ ŘΩŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Ŝǘ ǘƻǳǘ 
ŀǳǘǊŜ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜ ǎƛƳƛƭŀƛǊŜ ŘΩƛƴtéressement et, en particulier, les attributions 
nominatives aux mandataires sociaux éligibles à ce type de mécanisme ; 

¶ ŘΩŜȄŀƳƛƴŜǊ ƭŜ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǘƻǘŀƭ ŘŜǎ ƧŜǘƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ Ŝǘ ƭŜǳǊ ǎȅǎǘŝƳŜ ŘŜ ǊŞǇŀǊǘƛǘƛƻƴ ŜƴǘǊŜ ƭŜǎ 
administrateurs, ainsi que les conditions de remboursement des frais éventuellement 
ŜȄǇƻǎŞǎ ǇŀǊ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Τ 

¶ de préparer et de présenter les rapports, le cas échéant, prévus par le Règlement intérieur 
Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Τ 

¶ de préparer toute autre recommandation qui pourrait lui être demandée par le Conseil 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘŜ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴ Τ Ŝǘ 

¶ de manière générale, le Comité des rémunérations apporte tout conseil et formule toute 
recommandation appropriée dans les domaines ci-dessus. 

5ŀƴǎ ƭΩŀǘǘŜƴǘŜ ŘŜ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŘΩǳƴ ŞǾŜƴǘǳŜƭ /ƻƳƛǘŞ ŘŜ bƻƳƛƴŀǘƛƻƴǎΣ ƭŜ /ƻƳƛǘŞ ŘŜ 
wŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ǇƻǳǊǊŀ ŀǎǎƛǎǘŜǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ Ł ǎŀ ŘŜƳŀƴŘŜΣ Řŀƴǎ ƭΩƛŘŜƴǘƛŦƛŎŀǘƛƻƴΣ 
ƭΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ǇǊƻǇƻǎƛǘƛƻƴ ŘŜ ƴƻƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘǎΦ 
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[Ŝ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ƻǳ ƭŜ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊǊƻƴǘ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ŘŞŎƛŘŜǊ 
de lui soumettre pour avis toute autre question. De même, le Comité des rémunérations pourra se 
saisir de toute question et formuler tous avis. 

Dans ce cadre, les membres du Comité des rémunérations peuvent convier tout cadre dirigeant de la 
{ƻŎƛŞǘŞ Řƻƴǘ ƭŜǎ ŎƻƳǇŞǘŜƴŎŜǎ ǇƻǳǊǊŀƛŜƴǘ ŦŀŎƛƭƛǘŜǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ Ǉƻƛƴǘ Ł ƭΩƻǊŘǊŜ Řǳ ƧƻǳǊΣ ǎƻǳǎ 
ǊŞǎŜǊǾŜ ŘŜ ǎΩŀǎǎǳǊŜǊ Řǳ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘŜ ƭŀ ŎƻƴŦƛŘŜƴǘƛŀƭƛǘŞ ŘŜǎ ŘŞōŀǘǎ ǇŀǊ ŎŜ ŘŜǊƴƛŜǊΦ 

16.3.2.2. Composition ς Rémunération 

Le Comité des rémunérations est composé de trois (3) membres au minimum désignés par le Conseil 
ŘϥŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ [ΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ŘƻƛǾŜƴǘ şǘǊŜ 
ŎƘƻƛǎƛǎ ǇŀǊƳƛ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎtration de la Société à l'exclusion de ceux exerçant 
des fonctions de direction, dont un membre au moins doit être indépendant au sens qui est donné à 
ce terme conformément aux dispositions du Code de gouvernement d'entreprise Middlenext. 

Le Président du Comité des Rémunérations est désigné par les membres du Comité des 
Rémunérations pour la durée de son mandat de membre du Comité. 

La durée des mandats des membres du Comité des rémunérations coïncide avec celle du mandat de 
ƳŜƳōǊŜ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻn et prend fin lors de la première réunion du Conseil 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǎŜ ǘŜƴŀƴǘ ŀǇǊŝǎ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ hǊŘƛƴŀƛǊŜ !ƴƴǳŜƭƭŜ ŀǇǇŜƭŞŜ Ł ǎǘŀǘǳŜǊ ǎǳǊ ƭŜǎ 
ŎƻƳǇǘŜǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭŀǉǳŜƭƭŜ ƭŜ ƳŀƴŘŀǘ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ Ŝǎǘ ŀǊǊƛǾŞ Ł ŜȄǇƛǊŀǘƛƻƴΦ 

Le mandat des membres du Comité des rémunérations est renouvelable. 

9ƴ ƻǳǘǊŜΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊǊŀ ƳŜǘǘǊŜ Ŧƛƴ Ł ǘƻǳǘ ƳƻƳŜƴǘ ŀǳȄ ŦƻƴŎǘƛƻƴǎ ŘΩǳƴ ƳŜƳōǊŜ Řǳ 
Comité, sans préavis et sans avoir à justifier sa décision, le membre ne pouvant prétendre à aucune 
indemnité. De même, tout membre pourra à tout moment renoncer à ses fonctions, sans avoir à 
motiver sa décision. 

Les membres du Comité des rémunérations ne seront pas rémunérés pour l'exercice de leur mission, 
Ł ƭΩŜȄŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜǎ ƧŜǘƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ. Leur fonction au sein du Comité des rémunérations peut être 
ǇǊƛǎŜ Ŝƴ ŎƻƳǇǘŜ ǇƻǳǊ ƭŀ ǊŞǇŀǊǘƛǘƛƻƴ ŘŜǎ ƧŜǘƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ Ŝƴ ǘŀƴǘ ǉǳΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊΦ 

En cas de décès ou de démission d'un membre en cours de mandat, pour quelque raison que ce soit, 
ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇŜǳǘ procéder au remplacement de ce membre pour la durée du mandat 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ Řǳ ƴƻǳǾŜŀǳ ƳŜƳōǊŜ ŘŞǎƛƎƴŞΦ 

Les dispositions prévues par le règlement intérieur du Conseil d'administration concernant les 
obligations de discrétion, de réserve, de secret professionnel ainsi que celles relatives au conflit 
ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ǎƻƴǘ ŀǇǇƭƛŎŀōƭŜǎ ŀǳȄ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎΦ 

La composition du comité des rémunérations est décrite au paragraphe 16.5.1.2 

16.3.2.3. Modalités de fonctionnement 

16.3.2.3.1. Convocation ς Réunions 

Le Comité deǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ǎŜ ǊŞǳƴƛǘ ŀǳǎǎƛ ǎƻǳǾŜƴǘ ǉǳΩƛƭ ƭΩŜǎǘƛƳŜ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ Ŝǘ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ ŘŜǳȄ όнύ 
fois par an, sur convocation de son Président.  
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Les convocations sont adressées par tous moyens écrits (notamment par e-mail) avec un délai de 
prévenance de cinq (5) jours sauf urgence par le Président du Comité des rémunérations. Le Comité 
des rémunérations peut être également convoqué verbalement. Si tous les membres du Comité des 
rémunérations sont présents ou représentés, les réunions peuvent se tenir sans préavis.  

Le Comité des rémunérations peut se réunir également à la demande de deux de ses membres ou du 
tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ 

Les réunions du Comité des rémunérations auront lieu au siège social ou dans tout autre lieu indiqué 
dans la convocation. Elles peuvent également se tenir par visioconférence ou par tous moyens de 
télécommunications tels que précisés dans le Règlement Intérieur du Conseil d'administration. 

[Ŝ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǊŀ şǘǊŜ ŎƻƴǾƛŞ à chaque réunion du 
/ƻƳƛǘŞ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ǎΩƛƭ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ƳŜƳōǊŜΣ Ƴŀƛǎ ǎŀƴǎ ǾƻƛȄ ŘŞƭƛōŞǊŀǘƛǾŜΦ Lƭ ƴΩŀǎǎƛǎǘŜ Ǉŀǎ ŀǳȄ 
délibérations relatives à sa propre situation. 

Les administrateurs non dirigeants, qui ne sont pas membres du Comité des rémunérations, peuvent 
participer librement à ses réunions. 

16.3.2.3.2. Quorum et majorité 

Le Comité des rémunérations ne délibère valablement que si la moitié au moins de ses membres est 
présent ou participe par des moyens de visioconférence ou de télécommunication ou est représenté. 

Les décisions sont prises à la majorité des membres participants ou représentés, la voix du Président 
ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇǊŞǇƻƴŘŞǊŀƴǘŜ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘŜ ǇŀǊǘŀƎŜ ŘŜǎ ǾƻƛȄΦ  

Les membres peuvent se faire représenter par tout autre membre du Comité des rémunérations 
dans la lƛƳƛǘŜ ŘΩǳƴ ƳŀƴŘŀǘ ŘŜ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀǘƛƻƴ ǇŀǊ ƳŜƳōǊŜΦ 

16.3.2.3.3. Rapport 

[Ŝ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ Ŧŀƛǘ Ŝƴ ǎƻǊǘŜ ǉǳŜ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ǊŜƴŘǳǎ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞǎ Řǳ /ƻƳƛǘŞ 
ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ŀǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇŜǊƳŜǘǘŜƴǘ Ł ŎŜƭǳƛ-Ŏƛ ŘΩşǘǊŜ ǇƭŜƛƴŜƳŜƴǘ ƛƴŦƻǊƳŞΣ 
facilitant ainsi ses délibérations. 

[Ŝ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀƴƴǳŜƭ ŎƻƳǇƻǊǘŜǊŀ ǳƴ ŜȄǇƻǎŞ ǎǳǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Řǳ /ƻƳƛǘŞ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŞŎƻǳƭŞ. 

Le Comité des rémunérations examine le projet de rapport de la Société en matière de rémunération 
des dirigeants. 

16.4. Censeurs 

La Société est dotée d'un censeur, Bpifrance Participations (anciennement Fonds Stratégique 
d'Investissement), représenté par Olivier Martinez, nommé le 20 juillet 2010 pour une durée de trois 
années, renouvelé lors de l'assemblée générale en date du 6 février 2015.  

!ǳȄ ǘŜǊƳŜǎ ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ нл ŘŜǎ ǎǘŀǘǳǘǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ ǇŜǳǘ ƴƻƳƳŜǊ ƧǳǎǉǳΩŁ ŘŜǳȄ 
ŎŜƴǎŜǳǊǎΣ ǇƻǳǊ ǳƴŜ ŘǳǊŞŜ ŘŜ ǘǊƻƛǎ όоύ ŀƴƴŞŜǎ ǉǳƛ ǇǊŜƴŘ Ŧƛƴ Ł ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭŀ ǊŞǳƴƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ 
générale ordinaire appelée à statuer sur les comptes ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŞŎƻǳƭŞ Ŝǘ ǘŜƴǳŜ Řŀƴǎ ƭΩŀƴƴŞŜ ŀǳ 
cours de laquelle expire leur mandat. 

Lƭǎ ǎƻƴǘ ǊŞǾƻǉǳŞǎ ǎǳǊ ŘŞŎƛǎƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜ ƻǊŘƛƴŀƛǊŜΦ 
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[Ŝǎ ŎŜƴǎŜǳǊǎ ǎƻƴǘ ŎƻƴǾƻǉǳŞǎ Ł ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ ǎŞŀƴŎŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǎŜƭƻƴ ƭŜǎ 
mêmes ƳƻŘŀƭƛǘŞǎ ŘŜ ŎƻƴǾƻŎŀǘƛƻƴ ǉǳŜ ƭŜǎ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎΦ Lƭǎ ŘƛǎǇƻǎŜƴǘ Řǳ ƳşƳŜ ŘǊƻƛǘ ŘΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ 
que les administrateurs. 

Lƭǎ ǇŀǊǘƛŎƛǇŜƴǘ ŀǳȄ ǎŞŀƴŎŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀǾŜŎ ǳƴŜ ǾƻƛȄ ŎƻƴǎǳƭǘŀǘƛǾŜΣ ƴƻƴ 
délibérative. 

16.5. Rapport du Président sǳǊ ƭŜ ƎƻǳǾŜǊƴŜƳŜƴǘ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝǘ ƭŜ ŎƻƴǘǊôle interne 

Chers actionnaires, 

[ŀ ƭƻƛ Ŧŀƛǘ ƻōƭƛƎŀǘƛƻƴ ŀǳ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǎƻŎƛŞǘŞǎ ŀƴƻƴȅƳŜǎ Řƻƴǘ ƭŜǎ ǘƛǘǊŜǎ 
sont admis aux négociations sur un marché réglementé (Euronext Paris) de rendre compte, dans un 
rapport joint à celui du conseil : 

¶ du ŎƻŘŜ ŘŜ ƎƻǳǾŜǊƴŜƳŜƴǘ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ auquel la Société se réfère, en précisant les 
ŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜǎ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴǎ ŞŎŀǊǘŞŜǎ Ŝǘ ƭŜǎ Ǌŀƛǎƻƴǎ ǇƻǳǊ ƭŜǎǉǳŜƭƭŜǎ ŜƭƭŜǎ ƭΩƻƴǘ ŞǘŞ,  

¶ ŘŜ ƭŀ ŎƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŀpplication du principe de représentation équilibrée des 
femmes et des hommes en son sein, 

¶ ŘŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǇŀǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘΩƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭΣ  

¶ ŘŜǎ ƳƻŘŀƭƛǘŞǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŝǊŜǎ ǊŜƭŀǘƛǾŜǎ Ł ƭŀ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎ Ł ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ 
générale, 

¶ des éventuelles limitations apportées aux pouvoirs du Directeur Général,  

¶ des principes et règles arrêtés pour déterminer les rémunérations et avantages de toute 
nature accordés aux mandataires sociaux, 

¶ ŘŜǎ ŞƭŞƳŜƴǘǎ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜǎ ŘΩŀǾƻƛǊ ǳƴŜ ƛƴŎƛŘŜƴŎŜ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘΩƻŦŦǊŜ ǇǳōƭƛǉǳŜΣ 

¶ des risques financiers liés aux effets du changement climatique et des mesures prises par 
ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ǊŞŘǳƛǊŜΣ 

¶ des procédures de contrôle interne et de gestion des risques mises en place par la Société. 

Le présent rapport ŀ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴ ŜȄŀƳŜƴ ŀǇǇǊƻŦƻƴŘƛ ǇŀǊ ƭŜ ŎƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Řǳ 17 février 2017 et a 
ŞǘŞ ǎƻǳƳƛǎ Ł ƭΩŀǇǇǊƻōŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ƭŜ 17 février 2017 puis transmis aux 
commissaires aux comptes. 

I - [! Dh¦±9wb!b/9 5Ω9b¢w9twL{9 

En matière de Code de ƎƻǳǾŜǊƴŜƳŜƴǘ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΣ ƴƻǘǊŜ Société se réfère au Code Middlenext de 
ƎƻǳǾŜǊƴŜƳŜƴǘ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ŘŜ septembre 2016, disponible sur le site de Middlenext 
(www.middlenext.com), ci-après le Code de référence. 

Le conseil déclare avoir pris connaissance des éléments présentés dans la rubrique « points de 
vigilance » de ce Code et les revoir régulièrement.  

Toutefois, les dispositions suivantes de ce Code ont été écartées : 

¶ [Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŀ ŘŞŎƛŘŞ ƭƻǊǎ ŘŜ ǎŀ ǊŞǳƴƛƻƴ Řǳ о ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмр ŘΩŀǘǘǊƛōǳŜǊ 
gratuitement des actions notamment au profit du Directeur Général. Lors de cette réunion, 
le Conseil a expressément décidé de ne pas soumettre cette attribution au respect de 
conditions de performance, ŎŀǊ ŜƭƭŜ ŀ ŞǘŞ ŘŞŎƛŘŞŜ ǎǳƛǘŜ ŀǳ ǎǳŎŎŝǎ ŘŜ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛon en Bourse. 
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!ƛƴǎƛΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ǉŀǎ ǊŜǎǇŜŎǘŞ ǎǘǊƛcto sensu, la recommandation R.18 du Code Middlenext 
ǎŜƭƻƴ ƭŀǉǳŜƭƭŜ ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘŞŦƛƴƛǘƛǾŜ ŘŜ ǘƻǳǘ ƻǳ ǇŀǊǘƛŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ Řƻƛǘ şǘǊŜ ǎƻǳƳƛǎŜ 
au respect de conditions de performance. 

Néanmoins, ŀǳ Ŏŀǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊΣ ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŀ ŞǘŞ ŘŞŎƛŘŞŜ ǎǳƛǘŜ Ł ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ 
ŎƻƴŘƛǘƛƻƴ ŘŜ ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜ ǇǊŞŀƭŀōƭŜ ǘŜƴŀƴǘ ŀǳ ǎǳŎŎŝǎ ŘŜ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ .ƻǳǊǎŜΦ Par 
ailleurs, il est précisé que la recommandation R18 du Code Middlenext a été respectée lors 
des ŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴǎ ǳƭǘŞǊƛŜǳǊŜǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎΣ Řƻƴǘ ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘŞŦƛƴƛǘƛǾŜ ŀ ŞǘŞ 
ǎǳōƻǊŘƻƴƴŞŜΣ ǇƻǳǊ ǇŀǊǘƛŜΣ ŀǳ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘΩǳƴŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴ ŘŜ ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜΦ  

¶ De même, le Directeur Général, agissant sur délégation du conseil, a décidé le 22 janvier 
нлмс ŘΩŀǘǘǊƛōǳŜǊ ŘŜǎ ƻǇǘƛƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴ ŀǳ ǇǊƻŦƛǘ Řǳ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ [ΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜǎŘƛǘǎ ƻǇǘƛƻƴǎ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǎǳōƻǊŘƻƴƴŞ Ł ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ 
conditions de performance. 

!ƛƴǎƛΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ǉŀǎ ǊŜǎǇŜŎǘŞ ǎǘǊƛŎǘƻ ǎŜƴǎǳΣ ƭŀ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴ R.18 du Code Middlenext 
ǎŜƭƻƴ ƭŀǉǳŜƭƭŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ ǘƻǳǘ ƻǳ ǇŀǊǘƛŜ ŘŜǎ ǎǘƻŎƪ-options doit être soumis au respect de 
conditions de performance. 

bŞŀƴƳƻƛƴǎΣ ŀǳ Ŏŀǎ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊΣ ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŀ ŞǘŞ ŘŞŎƛŘŞŜ ǎǳƛǘŜ Ł ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ 
condition de performance ǇǊŞŀƭŀōƭŜ ǘŜƴŀƴǘ ŀǳ ǎǳŎŎŝǎ ŘŜ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ .ƻǳǊǎŜΦ 

¶ 9ƴ ƻǳǘǊŜΣ ƭŀ ŘǳǊŞŜ ŘŜǎ ƳŀƴŘŀǘǎ ŘŜ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ Ŝǎǘ ŦƛȄŞŜ Ł о ŀƴǎΦ Lƭ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇǊŞǾǳ ŘŜ 
mettre en place un échelonnement des mandats (Recommandation R9 du Code Middlenext). 
En effet compte tenu de la courte durée des mandats (3 ans), il est en pratique difficile de 
mettre en place un échelonnement, sauf à réduire pour cela la durée des mandats de 
certains administrateurs à 2 ans ou 1 an, ce qui affecterait la stabilité du conseil et ne semble 
donc pas opportun. 

[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŜǎ ŎƻƳƛǘŞǎ 

[Ŝ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ 

La composition du conseil 

La durée des mandats des administrateurs est de 3 ans Τ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘŜ ǊŜƳǇƭŀŎŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ 
administrateur ayant démissionné, son successeur est coopté pour la durée du mandat restant. 

Au 31 décembre 2016, le conseil est composé de huit membres : dont sept administrateurs et un 
censeur (ne prenant pas part aux votes) : 
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*  ! ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ ǘŜƴǳŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ ƛƴŘƛǉǳŞŜ Řŀƴǎ ƭŜ ǘŀōƭŜŀu, 
appelée à statuer sur lŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŞŎƻǳƭŞ 

!ǳŎǳƴŜ ƳƻŘƛŦƛŎŀǘƛƻƴ Řŀƴǎ ƭŀ ŎƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ƴΩŜǎǘ ƛƴǘŜǊǾŜƴǳŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΦ 

[Ŝǎ ƳŀƴŘŀǘǎ ŜȄŜǊŎŞǎ ǇŀǊ ƭŜǎ ƳŀƴŘŀǘŀƛǊŜǎ ǎƻŎƛŀǳȄ Řŀƴǎ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǎƻŎƛŞǘŞǎ ǎƻƴǘ ǇǊŞǎŜƴǘŞǎ Řŀƴǎ ƭŀ ǇŀǊǘƛŜ 
14 du document de référence 

¶ Indépendance des membres du Conseil 

Parmi les membres du conseil, quatre ŘΩŜƴǘǊŜ ŜǳȄ sont considérés comme indépendants 
conformément aux critères édictés par le Code Middlenext dans sa troisième recommandation 
όǊŜǇǊƛǎ Ł ƭΩŀǊǘƛŎƭe 3 du règlement intérieur du conseil), à savoir : Madame Laura A. Coruzzi, Madame 
Catherine Moukheibir, Monsieur Michael Davidson et Monsieur Christian Chavy. 

Le tableau ci-après présente une synthèse de la situation des administrateurs indépendants au 
reƎŀǊŘ ŘŜǎ ŎǊƛǘŝǊŜǎ ŘΩƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴŎŜ ǊŜǘŜƴǳǎ : 
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Lƭ Ŝǎǘ ǇǊŞŎƛǎŞ ǉǳΩŀǳŎǳƴ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘ ƴΩŜƴǘǊŜǘƛŜƴǘ ŘŜ ǊŜƭŀǘƛƻƴ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ avec la Société 
et son groupe. 

¶ Représentation des femmes et des hommes au sein du Conseil 

A titre préalable, il est rappelé que le Conseil comporte parmi ses membres deux femmes et cinq 
hommes, soit un écart de trois entre les membres de chaque sexe. 

Les objectifs de la Société en matière de diversification de la composition du conseil sont les 
suivants : à ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ ǘŜƴǳŜ Ŝƴ нлмт Ł ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ǎǘŀǘǳŜǊ ǎǳǊ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŘŜ 
ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŞŎƻǳƭŞΣ ƭΩŞŎŀǊǘ ŜƴǘǊŜ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ƳŜƳōǊŜǎ ŘŜ ŎƘŀǉǳŜ ǎŜȄŜ ƴŜ ǇƻǳǊǊŀ şǘǊŜ ǎǳǇŞǊƛŜǳǊ Ł н. 

Afin de respecter les dispositions légales en la matière, il est envisagé de proposer à la prochaine 
Assemblée Générale tenue en 2017 de nommer une femme en qualité de membre du Conseil 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ Ŝƴ ŀŘƧƻƴŎǘƛƻƴ ŀǳȄ ƳŜƳōǊŜǎ Ŝƴ ŦƻƴŎǘƛƻƴΦ 

! ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭŀŘƛǘŜ !ǎǎŜƳōƭŞŜΣ Ŝǘ ǎƻǳǎ ǊŞǎŜǊǾŜ ŘŜ ƭΩŀǇǇǊƻōŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ǊŞǎƻƭǳǘƛƻƴΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ 
ŘΩŀŘƳƛƴistration sera composé de trois femmes et cinq hommes, soit un écart de deux entre les 
membres de chaque sexe. Il respectera donc les dispositions légales en matière de parité au sein du 
Conseil. 

Les conditions de préparation des travaux du conseil 

Pour peǊƳŜǘǘǊŜ ŀǳȄ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘŜ ǇǊŞǇŀǊŜǊ ǳǘƛƭŜƳŜƴǘ ƭŜǎ ǊŞǳƴƛƻƴǎΣ ƭŜ tǊŞǎƛŘŜƴǘ ǎΩŜŦŦƻǊŎŜ ŘŜ 
leur communiquer toutes informations ou documents nécessaires préalablement. 

/ΩŜǎǘ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭŜ ǇǊƻƧŜǘ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŀƴƴǳŜƭǎ ŀ ŞǘŞ ǘǊŀƴǎƳƛǎ ŀǳȄ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎ 15 jours avant la 
réunion du conseil appelée à les arrêter. 

La tenue des réunions du conseil 

Les convocations ont été faites par écrit р ƧƻǳǊǎ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ Ł ƭΩŀǾŀƴŎŜΣ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ ŀǳȄ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴǎ 
ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ мс ŘŜǎ ǎǘŀǘǳǘǎΦ 
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[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ǎΩŜǎǘ ǊŞǳƴƛ Ƙǳƛǘ fois au coǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмс. 

Sur ƭΩŜȄŜǊŎƛce 2016, le taux de présence moyen des administrateurs aux ǊŞǳƴƛƻƴǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ǎΩŞƭŝǾŜ Ł 
95%. 

Le détail de la participation des administrateurs à chaque réunion est présenté dans le tableau ci-
dessous pour les réunions du conseil tenues en 2016 : 

 

Les commissaires aux comptes ont été régulièrement convoqués à la réunion du conseil 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǉǳƛ ŀǊǊşǘŜ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŀƴƴǳŜƭǎ Ŝǘ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ǎŜƳŜǎǘǊƛŜƭǎΦ 

tŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ ǳƴŜ ǎŜǎǎƛƻƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ŘƛǘŜ ŜȄŞŎǳǘƛǾŜΣ ǎΩŜǎǘ ǘŜƴǳŜ ƭŜ 1er mars 2016 hors 
la présence de Monsieur Dasseux. 

Le règlement intérieur du conseil 

[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ мс ƧŀƴǾƛŜǊ нлмр ŀ ŀŘƻǇǘŞ ǳƴ ǊŝƎƭŜƳŜƴǘ ƛƴǘŞǊƛŜǳǊΣ ŀǇǇƭƛŎŀōƭŜ ŘŜǇǳƛǎ 
ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ .ƻǳǊǎŜΦ Il a été modifié par le CoƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ мт ŦŞǾǊƛŜǊ нлмтΣ ŀŦƛƴ ŘŜ 
tenir compte des nouvelles dispositions issues de la Réforme Abus de marché, de la Réforme de 
ƭΩ!ǳŘƛǘ Ŝǘ Řǳ ƴƻǳǾŜŀǳ ŎƻŘŜ aƛŘŘƭŜƴŜȄǘΦ 

Le règlement intérieur du conseil est disponible sur le site Internet de la Société : 
http://www.cerenis.com/fr/a-propos-de-cerenis/conseil-d-administration  

[ŀ ƎŜǎǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƴŦƭƛǘǎ ŘΩƛƴǘŞǊşǘǎ ŀǳ ǎŜƛƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ 

/ƻƴŎŜǊƴŀƴǘ ƭŀ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ƎŜǎǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƴŦƭƛǘǎ ŘΩƛƴǘŞǊşǘǎΣ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ нΦр Řǳ ǊŝƎƭŜƳŜƴǘ ƛƴǘŞǊƛŜǳǊ Řǳ 
conseil prévoit que : 

« /ƘŀǉǳŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ŀ ƭŜ ŘŜǾƻƛǊ Ŝǘ ƭΩƻōƭƛƎŀǘƛƻƴ ŘŜ ŦŀƛǊŜ ǇŀǊǘ ǎǇƻƴǘŀƴŞƳŜƴǘ ŀǳ /ƻƴǎŜƛƭ 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ǘƻǳǘŜ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎƻƴŦƭƛǘ ŘϥƛƴǘŞǊşǘΣ ƳşƳŜ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭƭŜ ƻǳ Ł ǾŜƴƛǊ ŀǾŜŎ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ 
ou une de ses filiales, dans laquelle il se trouve ou Ŝǎǘ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ ŘŜ ǎŜ ǘǊƻǳǾŜǊΦ Lƭ Řƻƛǘ ǎΩŀōǎǘŜƴƛǊ ŘŜ 
ǇŀǊǘƛŎƛǇŜǊ ŀǳȄ ŘŞōŀǘǎ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŀǳ ǾƻǘŜ ŘŜ ƭŀ ƻǳ ŘŜǎ ŘŞƭƛōŞǊŀǘƛƻƴǎ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘŜǎΦ 
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[Ŝ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ƻǳ ƭŀ ƳƻƛǘƛŞ ŘŜǎ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎ ǇǊŞǎŜƴǘǎ ǇŜǳǘ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ 
ŘŞŎƛŘŜǊ ǉǳŜ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ŘŜǾǊŀ ǎΩŀōǎǘŜƴƛǊ ŘŜǎ ŘŞōŀǘǎ Ŝǘ Řǳ ǾƻǘŜ ŘŜ ƭŀ ƻǳ ŘŜǎ ŘŞƭƛōŞǊŀǘƛƻƴǎ 
ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘŜǎΦ [ΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ǎΩŜƴƎŀƎŜΣ ǇŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ Řŀƴǎ ŎŜǘǘŜ ƘȅǇƻǘƘŝǎŜΣ Ł ǉǳƛǘǘŜǊ ƭŀ ǎŞŀƴŎŜ Řǳ 
/ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ƭŜ ǘŜƳǇǎ ŘŜǎ ŘŞōŀǘǎ Ŝǘ Řǳ ǾƻǘŜ ŘŜ ƭŀ ƻǳ ŘŜǎ ŘŞƭƛōŞǊŀǘƛƻƴǎ ŎƻƴŎŜǊƴŞŜǎΦ ώΧϐ 

¦ƴ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ƻǳ ƭŜ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀƴǘ ǇŜǊƳŀƴŜƴǘ ǎƛ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ Ŝǎǘ ǳƴŜ ǇŜǊǎƻƴƴŜ ƳƻǊŀƭŜΣ ƴŜ ǇŜǳǘ 
ǎΩŜƴƎŀƎŜǊ Ł ǘƛǘǊŜ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭΣ Řŀƴǎ ŘŜǎ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ƻǳ ŘŜǎ ŀŦŦŀƛǊŜǎ ŎƻƴŎǳǊǊŜƴǘŜǎ Ł ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ǎŀƴǎ Ŝƴ 
informer préalablement le Conseil dΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŀǾƻƛǊ ǊŜŎǳŜƛƭƭƛ ǎƻƴ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴΦ 

¦ƴ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ ǉǳƛ ƴŜ ǎΩŜǎǘƛƳŜǊŀƛǘ Ǉƭǳǎ Ŝƴ ƳŜǎǳǊŜ ŘŜ ǊŜƳǇƭƛǊ ǎŀ ŦƻƴŎǘƛƻƴ ŀǳ ǎŜƛƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ƻǳ ŘŜǎ 
Comités dont il est membres, doit démissionner. » 

Une fois par an le Conseil fait la revue des confliǘǎ ŘΩƛƴǘŞǊşǘǎ ŎƻƴƴǳǎΦ 

¢ƘŝƳŜǎ ŘŞōŀǘǘǳǎ ƭƻǊǎ ŘŜǎ ǊŞǳƴƛƻƴǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ Ŝǘ ōƛƭŀƴ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞ 

Les thèmes effectivement débattus lors des réunions du conseil ont été les suivants :  

¶ Arrêtés du capital suite Ł ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ .{/t9 Ŝǘ de stock-options, 

¶ Arrêté des comptes annuels et semestriels, 

¶ Evaluation des travaux du conseil, 

¶ Compte-rendu des travaux des Comités, 

¶ tǊŞǇŀǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ /ƻƴǾƻŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ !ƴƴǳŜƭƭŜ ŀǇǇŜƭŞŜ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ Ł ǎŜ 
prononcer sur des délégations financières,  

¶ !ǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ Řǳ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘŜ ǊŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ,  

¶ /ƻƴǎǘŀǘ ŘŜ ƭŀ ŘŞƳƛǎǎƛƻƴ ŘΩǳƴ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊ, 

¶ 9ȄŀƳŜƴ ŘŜ ƭΩƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴŎŜ ŘŜǎ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎΣ 

¶ Point sur la représentation équilibrée entre les hommes et les femmes au sein du conseil, 

¶ Point sur la composition des comités, 

¶ Revue des performances 2015 ς fixation de la rémunération des mandataires, 

¶ Attribution ƎǊŀǘǳƛǘŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎΣ 

¶ Point sur les activités de recherche et developpement et les etudes en cours. 

Par ailleurs, il est précisé que, conformément à la recommandation R14 du code Middlenext, la 
ǉǳŜǎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǎǳŎŎŜǎǎƛƻƴ ŘŜǎ ŘƛǊƛƎŜŀƴǘǎ ǎŜǊŀ ǊŞƎǳƭƛŝǊŜƳŜƴǘ ƛƴǎŎǊƛǘŜ Ł ƭΩƻǊŘǊŜ Řǳ ƧƻǳǊ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ƻǳ 
ŘŜǎ ŎƻƳƛǘŞǎΣ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмтΦ 

Évaluation des travaux du conseil 

Lors de sa réunion du 17 février 2017, le conseil a procédé à une évaluation de son fonctionnement 
Ŝƴ ǾǳŜ ŘΩŜƴ ŀƳŞƭƛƻǊŜǊ ƭŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ  

/ŜǘǘŜ ŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǎΩŜǎǘ ŦŀƛǘŜ ŘŜ ƳŀƴƛŝǊŜ ƛƴǘŜǊƴŜ ŀǳ ƳƻȅŜƴ ŘŜ ǉǳŜǎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎ ŘΩŀǳǘƻ ŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ 
adressés aux administrateurs portant sur les sujets suivants et suivis d'entretiens individuels entre le 
Président du conseil et chacun de ses membres : les principaux défis auxquels la Société est 
confrontée, les opportunités à évaluer, les questions non ou insuffisamment débattues lors des 
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réunions du conseil, la performance du management, la revue du code de déontologie et 
l'amélioration des travaux du conseil.  

Au regard des résultats de cette évaluation, le fonctionnement du conseil a été jugé : très 
satisfaisant. 

[ŀ ǇǊŞǎŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŀ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴ ŘŞōŀt au conseil. 

! ŎŜǘǘŜ ƻŎŎŀǎƛƻƴΣ ƭŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ŀ ŜƴǾƛǎŀƎŞ ƭŜǎ ǇƛǎǘŜǎ ŘΩŀƳŞƭƛƻǊŀǘƛƻƴ ǎǳƛǾŀƴǘŜǎ : une plus grande 
préparation des réunions par les membres du conseil et la mise en place - la veille de chaque réunion 
du conseil - d'une réunion du comité de la recherche ouverte à tous les membres du conseil. 

Organisation et fonctionnement des comités spécialisés 

Le conseil a constitué trois comités : 

[Ŝ ŎƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ 

/ƻƴŎŜǊƴŀƴǘ ƭŜ ŎƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘΣ ƭŀ Société ǎŜ ǊŞŦŝǊŜ ŀǳ ǊŀǇǇƻǊǘ Řǳ ƎǊƻǳǇŜ ŘŜ ǘǊŀǾŀƛƭ ŘŜ ƭΩ!aC ǇǊŞǎƛŘé 
ǇŀǊ aΦ tƻǳǇŀǊǘ [ŀŦŀǊƎŜ ǎǳǊ ƭŜ ŎƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ Řǳ нн ƧǳƛƭƭŜǘ нлмлΦ  

Ce comité est composé de trois membres : Monsieur Chavy, administrateur indépendant, Monsieur 
Pasternak, Président du conseil, et Madame Moukheibir, administrateur indépendant.  

Les critèrŜǎ ǊŜǘŜƴǳǎ ǇƻǳǊ ǉǳŀƭƛŦƛŜǊ ƭΩƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴŎŜ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ ŘŜǎ ŎƻƳƛǘŞǎΣ Ŝǘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ Řǳ 
ŎƻƳǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘΣ ǎƻƴǘ ƭŜǎ ƳşƳŜǎ ǉǳŜ ŎŜǳȄ ǊŜǘŜƴǳǎ ǇƻǳǊ ŀǇǇǊŞŎƛŜǊ ƭΩƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴŎŜ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ 
conseil précités. 

Monsieur Chavy (Président du comité) et Madame Moukheibir sont considérés comme indépendants 
et compétents en matière financière et comptable. 

Leur compétence en la matière a été retenue par le conseil compte tenu de leurs fonctions actuelles 
et passées décrites au chapitre 14.1.5 du présent document de référence. 

Par ailleurs, le troisième membre du comité justifie également de compétences minimales en 
matière financière ou comptable. 

La présidence du comité est confiée à : Monsieur Chavy. 

LŜǎ Ƴƛǎǎƛƻƴǎ Řǳ ŎƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘΣ ƭŜǎ ǊŝƎƭŜǎ ŘŜ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŘŜ ŎƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ Řudit comité sont 
exposées au paragraphe 16.3.1 du présent document 

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ ƭŜ ŎƻƳƛǘŞ ǎΩŜǎǘ ǊŞǳƴƛ ǉǳŀǘǊŜ Ŧƻƛǎ Ŝǘ ŀ ǊŞŀƭƛǎŞ ƭŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄ ǎǳƛǾŀƴǘǎ Υ tƻƛƴǘ 
ǎǳǊ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŦƻƴŘǎ ƭŜǾŞǎ ƭƻǊǎ ŘŜ ƭϥƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ ōƻǳǊǎŜΣ wŜǾǳŜ Řǳ ōǳŘƎŜǘ pour 2016 et 
préparation du budget pour 2017 et 2018, discussion sur le budget et la stratégie de nouvelles 
opportunités, revue des comptes de l'exercice clos le 31 décembre 2015, revue du rapport de 
gestion, du projet de document de référence et des différents documents se rapportant à 
l'approbation des comptes, revue des procédures de contrôle interne. 

[Ŝ ǘŀǳȄ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ Ł ŎŜ ŎƻƳƛǘŞ ǎΩŞƭŝǾŜ Ł : 100 % 

Les membres du comité ont disposé de délais suffisants pour examiner les documents financiers et 
comǇǘŀōƭŜǎΣ ƻƴǘ Ŝǳ ƭŀ ǇƻǎǎƛōƛƭƛǘŞ ŘΩŜƴǘŜƴŘǊŜ ƭŜǎ ŎƻƳƳƛǎǎaires aux comptes, le directeur financier, le 
responsable de la comptabilité et de la trésorerie. 
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[Ŝ ŎƻƳƛǘŞ ŀ ǊŜƴŘǳ ŎƻƳǇǘŜ ŘŜ ǎŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄ ŀǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ǉǳƛ Ŝƴ ŀ ǇǊƛǎ ŀŎǘŜ Ŝǘ ŀ ǎǳƛǾƛ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ǎŜǎ 
recommandations. 

[ƻǊǎ ŘŜ ǎƻƴ ŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŀƴƴǳŜƭƭŜΣ ƭŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ŀ ŞǾŀƭǳŞ ƭŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄ Řǳ ŎƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ ŀǳ ǊŜƎŀǊŘ ŘŜǎ 
objectifs qui lui avaient été fixés. Le conseil a considéré très satisfaisants les travaux du comité et a 
ŦƻǊƳǳƭŞ ƭŜǎ ǇƛǎǘŜǎ ŘΩŀƳŞƭƛƻǊŀǘƛƻƴ ǎǳƛǾŀƴǘŜs : travailler à une anticipation des différents scenarii de 
succès ou d'echec des études cliniques en cours. 

Le comité des rémunérations 

Le comité des rémunérations, est composé de trois membres : Monsieur Pasternak, Président du 
conseil, Monsieur Rivière et Madame Coruzzi, administrateur indépendant. 

La présidence du comité est confiée à : Monsieur Pasternak. 

Les missions du comité des rémunérations, les règles de fonctionnement et de composition dudit 
comité sont exposées au paragraphe 16.3.2 du présent document 

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ ƭŜ ŎƻƳƛǘŞ ǎΩŜǎǘ ǊŞǳƴƛ ǉǳŀǘǊŜ ŦƻƛǎΦ 

Lƭ ŀ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ǊŞŀƭƛǎŞ ƭŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄ ǎǳƛǾŀƴǘǎ Υ 5ƛǎŎǳǎǎƛƻƴǎ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ǎŀƭŀƛǊŜǎΣ ŘŜ 
ōƻƴǳǎ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭŀ ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜ ǇƻǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмрΣ ŘŜ Ǉƭŀƴǎ ŘŜ ǎǘƻŎƪ-options et ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 
ƎǊŀǘǳƛǘŜǎΣ ǇǊƻǇƻǎƛǘƛƻƴǎ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘŜ ǎǘƻŎƪ-ƻǇǘƛƻƴǎ Ŝǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎΣ ŜȄŀƳŜƴ ŘŜ ƴƻǳǾŜŀǳȄ 
candidats, présentation du degré de réalisation des objectifs pour 2016, revue des performances 
individuelles et des augmentations de salaires pour ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΣ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴǎ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘŜ 
bonus individuels, discussions des objectifs pour 2017. 

Le taux de particƛǇŀǘƛƻƴ Ł ŎŜ ŎƻƳƛǘŞ ǎΩŞƭŝǾŜ Ł : 100% 

[Ŝ ŎƻƳƛǘŞ ŀ ǊŜƴŘǳ ŎƻƳǇǘŜ ŘŜ ǎŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄ ŀǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ǉǳƛ Ŝƴ ŀ ǇǊƛǎ ŀŎǘŜ Ŝǘ ŀ ǎǳƛǾƛ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ǎŜǎ 
recommandations  

Le comité de la recherche 

Le comité de la recherche est composé de trois membres : Monsieur Davidson, administrateur 
indépendant, Madame Coruzzi, administrateur indépendant, et Monsieur Pasternak. 

La présidence du comité est confiée à Monsieur Davidson. 

Le comité de la recherche est notamment chargé : 

¶ 5ΩŀǎǎƛǎǘŜǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ Řŀƴǎ ƭŜ ǎǳƛǾƛ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ Ŝƴ ŎƻǳǊǎ Ŝǘ ǘŜƴƛǊ ƛƴŦƻǊƳŞ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ Řǳ 
ŘŞǊƻǳƭŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎΣ Ŝǘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ŘΩŜȄŀƳƛƴŜǊ ƭŜ Ǉƭŀƴ ŘΩŀǳŘƛǘΣ ŘŞŦƛƴƛǊ ŀǾŜŎ ƭŜ 
management le format de reporting au conseil, examiner les résultats, revoir la stratégie de 
publication, 

¶ 5ΩŀǎǎƛǎǘŜǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ Řŀƴǎ ƭΩƛŘŜƴǘƛŦƛŎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ƻǇǇƻǊǘǳƴƛǘŞǎ ŘŜ 
développement, 

¶ De faciliter les communications du Conseil avec le Scientific Advisory Board. 

Leur compétence en la matière a été retenue par le conseil compte tenu de leurs fonctions actuelles 
et passées décrites au chapitre 14.1.5 du présent document de référence. 
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!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ ƭŜ /ƻƳƛǘŞ ǎΩŜǎǘ ǊŞǳƴƛ ǎŜǇǘ Ŧƻƛǎ Ŝǘ ŀ ǊŞŀƭƛǎŞ ƭŜǎ ǘǊŀǾaux suivants : suivi du 
déroulement des études cliniques et programmes, suivi des audits menés sur les études en cours, les 
ŎŜƴǘǊŜǎ ŘϥƛƴǾŜǎǘƛƎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŜǎ ǎȅǎǘŝƳŜǎ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭŀ ǾŜƛƭƭŜ Ŝǘ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ ƭΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳǇŞǘƛǘŜǳǊǎΦ 

Le taux de participation à ŎŜ ŎƻƳƛǘŞ ǎΩŞƭŝǾŜ Ł : 100 %. 

Direction Générale et Présidence du Conseil 

aƻŘŀƭƛǘŞǎ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ ƭŀ 5ƛǊŜŎǘƛƻƴ DŞƴŞǊŀƭŜ 

Les fonctions de Directeur Général et de Président du conseil sont dissociées depuis le 12 juillet 
2005. 
Le conseil lors de sa réunion du 6 février 2015 a confirmé la dissociation des fonctions et renouvelé 
les Président et Directeur Général dans leur fonction. 

Monsieur Richard Pasternak assure la Présidence du conseil et Monsieur Jean-Louis Dasseux, la 
Direction Générale de la Société. 

Limitation des pouvoirs du Directeur Général  

/ƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ м Řǳ ǊŝƎƭŜƳŜƴǘ ƛƴǘŞǊƛŜǳǊΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ŀǇǇǊƻǳǾŜΣ 
ǇǊŞŀƭŀōƭŜƳŜƴǘ Ł ƭŜǳǊ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǇŀǊ ƭŀ 5ƛǊŜŎǘƛƻƴ DŞƴŞǊŀƭŜ ŘŜǎ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜǎ ŘŜ ƭŀ 
Société : 

¶ Toute décision de procéder à un transfert de tout actif substantiel ou de toute propriété 
intellectuelle/industrielle substantielle appartenant à la Société ; 

¶ ¢ƻǳǘŜ ŘŞŎƛǎƛƻƴ ŘŜ ǇǊƻŎŞŘŜǊ Ł ǳƴŜ ŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛŦǎ ǎǘǊŀǘŞƎƛǉǳŜǎ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ǳƴ ŞƭŞƳŜƴǘ ŘŜ 
propriété industrielle au profit de la Société ; 

¶ ¢ƻǳǘŜ ŘŞŎƛǎƛƻƴ ŘŜ ǇǊƻŎŞŘŜǊ Ł ƭŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ŦƛƭƛŀƭŜ ƻǳ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǘƻǳǘŜ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴ ǎǳǊ 
les titres de toute filiale de la Société ; 

¶ ¢ƻǳǘŜ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ ŘΩŀŦŦŜŎǘŜǊ ƭŀ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ƻǳ ŘŜ Ƴƻdifier 
ǎŀ ǎǘǊǳŎǘǳǊŜ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ ƻǳ ǎƻƴ ǇŞǊƛƳŝǘǊŜ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ; 

¶ ¢ƻǳǘŜ ŘŞŎƛǎƛƻƴ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ŘΩƛƳǇƭŀƴǘŀǘƛƻƴ Ł ƭΩŞǘǊŀƴƎŜǊΦ 

9ƴ ƻǳǘǊŜΣ ƭŜ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭ ŘŜǾǊŀ ǎƻǳƳŜǘǘǊŜ Ł ƭΩŀǇǇǊƻōŀǘƛƻƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ƭŜ ōǳŘƎŜǘ 
annuel de la Société ainsi que toute révision de ce dernier et devra agir dans les limites fixées par le 
ōǳŘƎŜǘ ŀǇǇǊƻǳǾŞ ǇŀǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ 

Missions particulières confiées au Président du conseil 

9ƴ нлмрΣ ƭŜ tǊŞǎƛŘŜƴǘ ŀ Ŝǳ ǳƴŜ Ƴƛǎǎƛƻƴ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭΩŀŎŎƻƳǇŀƎƴŜƳŜƴt de la société 
Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ en bourse pour laquelle il a été rémunéré pour un montant de 
20 000 ϵ. Aucune mission spécifique ne lui a été confiée en 2016. 

Rémunération des mandataires sociaux 

Rémunération des membres du conseil  

Jetons de présence 

[ΩŜƴǾŜƭƻǇǇŜ ŘŜ ƧŜǘƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ ǎΩŞƭŝǾŜ Ł 115 000 ŜǳǊƻǎΦ 9ƭƭŜ ŀ ŞǘŞ ǾƻǘŞŜ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ 
du 10 juin 2016.  
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Le Conseil a décidé, lors de sa réunion du 25 août 2015, de fixer à 25.000 euros bruts par an la 
rémunération des administratŜǳǊǎ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘǎ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘΩǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŜŦŦŜŎǘƛǾŜΣ Ŝƴ 
ǇŜǊǎƻƴƴŜ ƻǳ ǇŀǊ ƳƻȅŜƴǎ ŘŜ ǘŞƭŞŎƻƳƳǳƴƛŎŀǘƛƻƴΣ Ł ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ǊŞǳƴƛƻƴǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ; ce montant 
ŘŜǾŀƴǘ şǘǊŜ ǊŞŘǳƛǘ ŀǳ ǇǊƻǊŀǘŀ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ǘƻǘŀƭ ŘŜ ǊŞǳƴƛƻƴǎ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘΩŀōǎŜƴŎŜΦ tŀǊ ŜȄŎŜǇǘƛƻƴ Ł ŎŜ ǉǳi 
ǇǊŞŎŝŘŜΣ ǇƻǳǊ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмрΣ ǎŜǳƭŜǎ ƭŜǎ ǊŞǳƴƛƻƴǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ǇƻǎǘŞǊƛŜǳǊŜǎ Ł ƭŀ ǇǊŜƳƛŝǊŜ Ŏƻǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ 
actions sur le marché Euronext seront prises en compte pour le calcul. 

[Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜǎ ƧŜǘƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴŎŜ ǾŜǊǎŞǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлм6 figure au paragraphe 15 du 
document de référence. 

Lors de sa réunion du 25 avril 2016, le conseil, sur recommandation du comité des rémunérations a 
fixé de nouvelles règles de répartition des jetons de présence applicables dès ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмс, comme 
suit :  

¶ Fixer le montant des jetons de présence à 5 000 euros par réunion en personne, sur une base 
de quatre réunions par an, avec possibilité -dans la limite d'une fois par an et avec l'accord 
du Président - de participer par téléphone ; 

¶ Octroyer un montant additionnel de 5 000 euros en cas de participation à la majorité des 
réunions exceptionnelles par voie téléphonique, la participation effective étant appréciée par 
le Président ; 

¶ Plafonner le montant annuel à 25 000 euros ; 

¶ Pour ceux des membres qui président un des comités du Conseil, un montant additionnel de 
3 000 euros sera octroyé ; 

¶ Possibilité, pour ceux des membres ayant spécialement contribué à l'accompagnement de la 
Société après avoir été sollicités par le Conseil, de recevoir un montant exceptionnel de 3 000 
euros ; 

¶ Fixer le montant total des jetons de présence à 115 000 euros  

Il est précisé que seuls les administrateurs indépendants perçoivent des jetons de présence. 

.ƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

Le Conseil du 25 août 2015 ŀ ŘŞŎƛŘŞΣ ǇŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ ƭŜ ǇǊƛƴŎƛǇŜ ŘΩune attribution de BSA à hauteur de 

33 нрл .{! Ł ƭΩŀǊǊƛǾŞŜ ŘΩǳƴ ŀŘƳƛnistrateur indépendant et de 10 000 BSA chaque année, ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 

desdits BSA devant être soumis aux mêmes critères de performance que ceux qui seront fixés pour 

les octrois faits au bénéfice des dirigeants et salariés de la Société.  

5ŀƴǎ ŎŜ ŎŀŘǊŜΣ ƭŜ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭΣ ǎǳǊ ǎǳōŘŞƭŞƎŀǘƛƻƴ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝƴ ŘŀǘŜ Řǳ н2 
ƧŀƴǾƛŜǊ нлмсΣ ŀ ŘŞŎƛŘŞ ŘΩƻŎǘǊƻȅŜǊΣ ŀǳ ǇǊƻŦƛǘ ŘŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭΣ Ł ǎŀǾƻƛǊ aŀŘŀƳŜ 
Laura Coruzzi, Madame Catherine Moukheibir, Monsieur Christian Chavy et Monsieur Michael 
Davidson, un nombre total de 133 000 BSA, à hauteur de 33 250 chacun.  

Madame Moukheibir n'a pas souscrit ses BSA ; ces derniers sont en conséquence caducs. 

[ŜǳǊ ǇǊƛȄ ŘΩŞƳƛǎǎƛƻƴ ǎŜǊŀ ŞƎŀƭ Ł фΣос ŜǳǊƻǎΦ Lƭǎ ǎŜǊƻƴǘ ŜȄŜǊœŀōƭŜǎ Ł Ǌŀƛǎƻƴ ŘΩмκнпème Ł ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ 
chaque mois calendaire écoulé à compter du 3 décembre 2015. 

tŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ ŎƻƴŎŜǊƴŀƴǘ ƭŀ ǇƻƭƛǘƛǉǳŜ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘŜǎ .{! ŀǳȄ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘǎΣ ƭŜ 
Conseil du 25 avril 2016 a décidé de : 

¶ Réduire le nombre de BSA attribués à la nomination ; 

¶ Limiter les octrois à des circonstances exceptionnelles ; 

¶ Conserver les mêmes méthodes de fixation du prix que celles en vigueur. 
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Rémunération des dirigeants mandataires 

Le conseil arrête la politique de rémunération des mandataires sociaux et les rémunérations de 
ŎƘŀŎǳƴ ŘΩŜǳȄ ǎǳǊ ǇǊƻǇƻǎƛǘƛƻƴ Řǳ ŎƻƳƛǘŞ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎΦ 

Cette politique porte de façon exhaustive sur les rémunérations fixes, variables et exceptionnelles 
ŀǳȄǉǳŜƭƭŜǎ ǎΩŀƧƻǳǘŜƴt les avantages de toute nature consentis par la Société (retraites, indemnités de 
départΧύΦ  

Elle est déterminée non seulement en fonction du travail effectué, des résultats obtenus, de la 
responsabilité assumée mais encore au regard des pratiques observées dans les entreprises 
ŎƻƳǇŀǊŀōƭŜǎ Ŝǘ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ŘŜǎ ŀǳǘǊŜǎ ŘƛǊƛƎŜŀƴǘǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΦ 

tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ 

Le Président du conseil perçoit une rémunération fixe de 40 000 euros au titre de ses fonctions de 
Président du conseil. 

Il a, par ailleurs, perçu en 2016 une rémunération exceptionnelle de 10 000 euros  

Directeur général 

La rémunération du Directeur Général se compose comme suit : 

Détermination de la partie fixe 

Le conseil arrête la partie fixe de la rémunération du Directeur Général lors du premier conseil qui 
suit la clôture pour chaque exercice.  

Dans ce cadre, il tient compte de l'inflation et de la performance de la Société dans son ensemble. 

Détermination de la part variable de la rémunération 

Le Conseil fixe chaque annŞŜΣ Ŝƴ ŘŞōǳǘ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜΣ ƭŜǎ ŎǊƛǘŝǊŜǎ ŘŜ ƭŀ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴ ǾŀǊƛŀōƭŜ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ 
ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŝƴ ŎƻǳǊǎΦ 

Lƭ ŎƻƴǎǘŀǘŜ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ Ŝƴ ŘŞōǳǘ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ ŦƛȄŞǎ ǇƻǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ǇǊŞŎŞŘŜƴǘ 
et le montant de la rémunération variable due à ce titre. 

Les critères fixés par le conseil pour la rémunération variable du Directeur Général pour les exercices 
2014, 2015 et 2016 sont détaillés au paragraphe 15.1 sous le tableau 2 (qui précisent les montants de 
la rémunération due et versée au Directeur Général). 

Concernant la proportion de la part variable par rapport à la part fixe, le montant cible de la 
rémunération variable 2016 a été fixé à 40% de sa rémunération fixe annuelle. 

Rémunération exceptionnelle 

En 2016, aucune rémunération exceptionnelle ƴΩŀ été attribuée au Directeur Général 

BSA, Stock-ƻǇǘƛƻƴǎ Ŝǘ ŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ƎǊŀǘǳƛǘŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

o tƻƭƛǘƛǉǳŜ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ 

¶ BSA 

A titre préalable, il est rappelé que la ǇƻƭƛǘƛǉǳŜ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘŜ .{! ŀǳȄ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎ 
indépendants est détaillée ci-dessus. 
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¶ Stock-options 

Agissant sur subdélégation du conseil, le Directeur Général a décidé le 22 janvier 2016 
ŘΩŀttribuer 134 пмт ƻǇǘƛƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŀǳ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭΦ 

Le prix de souscription a été fixé à 9,36 euros et correspond à 80 % de la moyenne des cours des 
нл ǎŞŀƴŎŜǎ ŘŜ .ƻǳǊǎŜ ǇǊŞŎŞŘŀƴǘ ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴΦ  

¶ Actions gratuites 

[Ŝ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ о ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмр ŀ ŘŞŎƛŘŞΣ ǎǳƛǘŜ ŀǳ ǎǳŎŎŝǎ ŘŜ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ 
.ƻǳǊǎŜΣ ŘΩŀǘǘǊƛōǳŜǊ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ ŀǳȄ ǎŀƭŀǊƛŞǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŀǳ 5ƛrecteur Général 
non soumises à conditions de performance. 

tŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ нм ƧŀƴǾƛŜǊ нлмс ŀ ŘŞŎƛŘŞ ŘΩŀǘǘǊƛōǳŜǊ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ 
ƎǊŀǘǳƛǘŜǎ ŀǳȄ ǎŀƭŀǊƛŞǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŀǳ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭΦ tƻǳǊ ŎƘŀǉǳŜ ōŞƴŞŦƛŎƛŀƛǊŜΣ нл҈ 
des actions ainsi attribuées ne sont pas soumises à condition de performance, les 80% restant 
Şǘŀƴǘ ǎƻǳƳƛǎ ŀǳ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘΩǳƴŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴ ŘŜ ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜ ƭƛŞŜ Ł ƭΩŀǘǘŜƛƴǘŜ Řǳ ŎǊƛǘŝǊŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ 
ŘΩǳƴŜ ŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ό/!w!¢ύΦ Le conseil du 13 mars 2017 a constaté le non respect de la 
condition de performance de cette ŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎΦ Se référer au paragraphe 15.1 
Tableau n°10. 

 

Lors du recrutement de personne en contrat à durée indéterminée ; le Conseil peut attribuer 
gratuitement des actions ordinaires. !ǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŀ ŀƛƴǎƛ ŀǘǘǊƛōǳŞΣ ƴƻƴ 
soumise à condition de performance, une fois des actions gratuites suite à un recrutement. 

5ŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ŎŜǎ ŘŜǳȄ ǇƭŀƴǎΣ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŀ ŞǘŞ ŦƛȄŞŜ Ł ǳƴ ŀƴ όŞǘŀƴǘ ǇǊŞŎƛǎŞ ǉǳŜ 
pour les actions soumises à condition de performance, elle interviendra à la plus tardive des 
deux dates suivantes Υ ǳƴ ŀƴ ŀǇǊŝǎ ƭŀ ŘŞŎƛǎƛƻƴ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ƻǳ ŀǳ ƳƻƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ 
condition de performance). 

Dans le cadre de ces deux plans, la période de conservation a été fixée à un an à compter de la 
ŘŀǘŜ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŞŦƛƴƛǘƛǾŜΦ 

o Politique de conservation des stock-options et actions gratuites 

En matière de stock-options, le conseil a décidé de fixer à 10 % ƭŀ ǉǳŀƴǘƛǘŞ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƛǎǎǳŜǎ ŘŜ 
ƭŜǾŞŜǎ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ ŘŜǾŀƴǘ şǘǊŜ ŎƻƴǎŜǊǾŞŜǎ ǇŀǊ ƭŜ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŀǳ ƴƻƳƛƴŀǘƛŦ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŀ 
cessation de ses fonctions. 

9ƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜǎΣ le conseil dans ses réunions du 3 décembre 2015 et 
du 21 janvier 2016 a décidé de fixer à 10% la quaƴǘƛǘŞ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŀǘǘǊƛōǳŞŜǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǾŀƴǘ 
şǘǊŜ ŎƻƴǎŜǊǾŞŜǎ ŀǳ ƴƻƳƛƴŀǘƛŦ ǇŀǊ ƭŜ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŀ ŎŜǎǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ses fonctions.  

Avantages en nature 

[Ŝ 5ƛǊŜŎǘŜǳǊ DŞƴŞǊŀƭ ōŞƴŞŦƛŎƛŜ ŘŜ ƭŀ ƳƛǎŜ Ł ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴ ŘΩǳƴ ǾŞƘƛŎǳƭŜ ŘŜ ŦƻƴŎǘƛƻƴΦ 

Le Président Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ƴŜ ōŞƴŞŦƛŎƛŜ Ǉŀǎ ŘΩŀǾŀƴǘŀƎŜǎ Ŝƴ ƴŀǘǳǊŜΦ 

Indemnités, avantages et rémunérations accordés aux mandataires à raison de la cessation ou du 
changement de leurs fonctions ς Retraites - Contrat de travail 

Ces éléments figurent dans le tableau 11 inséré au paragraphe 15.1 du présent document. 
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tŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎ Ł ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ 

[Ŝǎ ƳƻŘŀƭƛǘŞǎ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎ ŀǳȄ ŀǎǎŜƳōƭŞŜǎ ƎŞƴŞǊŀƭŜǎ ŦƛƎǳǊŜƴǘ Ł ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ нс ŘŜǎ 
statuts. 

L'assemblée se compose de tous les actionnaires quel que soit le nombre d'actions qu'ils possèdent. 

Lƭ Ŝǎǘ ƧǳǎǘƛŦƛŞ Řǳ ŘǊƻƛǘ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎƛǇŜǊ ŀǳȄ ŀǎǎŜƳōƭŞŜǎ ƎŞƴŞǊŀƭŜǎ ǇŀǊ ƭΩƛƴǎŎǊƛǇǘƛƻƴ Ŝƴ ŎƻƳǇǘŜ ŘŜǎ ǘƛǘǊŜǎ ŀǳ 
nom de l'actionnaire ou de l'intermédiaire inscrit pour son compte au deuxième jour ouvré 
précédant l'assemblée à zéro heure, heure de Paris (i) soit dans les comptes de titres nominatifs 
tenus par la Société, (ii) soit dans les comptes de titres au porteur tenus par l'intermédiaire habilité. 

L'inscription en compte des titres au porteur est constatée par une attestation de participation 
délivrée par l'intermédiaire habilité.  

A défaut d'assister personnellement à l'assemblée, les actionnaires peuvent choisir entre l'une des 
trois formules suivantes :  

¶ Donner une procuration à la personne physique ou morale de son choix dans les conditions 
ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ [Φ нн5-106 du Code de commerce ; 

¶ Adresser une procuration à la Société sans indication de mandat ;  

¶ Voter par correspondance. 

[Ŝǎ ŘŜƳŀƴŘŜǎ ŘΩƛƴǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊƻƧŜǘǎ ŘŜ ǊŞǎƻƭǳǘƛƻƴǎ ƻǳ ŘŜ Ǉƻƛƴǘǎ Ł ƭΩƻǊŘǊŜ Řǳ jour par les 
ŀŎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎ ŘƻƛǾŜƴǘ şǘǊŜ ŜƴǾƻȅŞŜǎ ŀǳ ǎƛŝƎŜ ǎƻŎƛŀƭΣ ǇŀǊ ƭŜǘǘǊŜ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŞŜ ŀǾŜŎ ŘŜƳŀƴŘŜ ŘΩŀǾƛǎ ŘŜ 
réception ou par télécommunication électronique, au plus tard vingt-cinq jours avant la tenue de 
ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜΣ ǎŀƴǎ ǇƻǳǾƻƛǊ şǘǊŜ ŀŘǊŜǎǎŞŜs plus de vingt jours après la date de publication au 
.![h ŘŜ ƭΩŀǾƛǎ ǇǊŞŀƭŀōƭŜΦ 

9ƭŞƳŜƴǘǎ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜǎ ŘΩŀǾƻƛǊ ǳƴŜ ƛƴŎƛŘŜƴŎŜ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘΩƻŦŦǊŜ ǇǳōƭƛǉǳŜ 

Cf. table de concordance du rapport de gestion figurant au paragraphe 28 du présent document. 

Risques financiers liés aux effets du changement climatique et mesures prises par 
ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ǊŞŘǳƛǊŜ 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀƴǘƛŎƛǇŜ Ǉŀǎ ŘΩƛƳǇŀŎǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǎǳǊ ǎƻƴ ƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ǎŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ƭƛŞ ŀǳ ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘ 
climatique. 

 

II LES PROCEDURES DE CONTROLE INTERNE ET DE GESTION DES RISQUES 

! ƭŀ ŘŜƳŀƴŘŜ Řǳ tǊŞǎƛŘŜƴǘ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ ƭŀ 5ƛǊŜŎǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ ŀ ǊŞǳƴƛ ƭŜǎ ŞƭŞƳŜƴǘǎ 
constitutifs du présent Rapport sur la base des différents travaux réalisés dans le domaine du 
Contrôle interne du Groupe. 

Le dispositif de contrôle interne couvre le Groupe, constitué de la mère et sa filiale. 

1. Définition et objectif du contrôle interne 

Dans le cadre de son introduction sur le marché réglementé NYSE Euronext à Paris, le Groupe a 
Ƴƛǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǳƴŜ ǇƻƭƛǘƛǉǳŜ ŘŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ƛƴterne et un certain nombre de procédures. 
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/ŜǊŜƴƛǎ ŀ ǊŞŘƛƎŞ ƭŜ ǇǊŞǎŜƴǘ ǊŀǇǇƻǊǘ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ ŀǳ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ǊŞŦŞǊŜƴŎŜ ŘŜ ƭΩ!aCΣ ǇƻǊǘŀƴǘ ǎǳǊ 
les dispositifs de gestion des risques et de contrôle interne pour les valeurs moyennes et petites. 

Cette démarche vise aƛƴǎƛ Ł ŦƻǳǊƴƛǊ ǳƴŜ ŀǎǎǳǊŀƴŎŜ ǊŀƛǎƻƴƴŀōƭŜ ǎǳǊ ƭΩŀǘǘŜƛƴǘŜ ŘŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ ǎǳƛǾŀƴǘǎ : 

¶ la conformité aux lois et règlements en vigueur, 

¶ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŜ ŘŞǇƭƻƛŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ƛƴǎǘǊǳŎǘƛƻƴǎ ŦƛȄŞŜǎ ǇŀǊ ƭŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ 

¶ le bon fonctionnement des processus internes du Groupe, notamment ceux concourant à la 
sauvegarde des actifs et à la sécurité des personnes, 

¶ ƭŀ ŦƛŀōƛƭƛǘŞ ŘŜ ƭΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜΣ 

¶ ǇǊŞǾŜƴƛǊ Ŝǘ ƳŀƛǘǊƛǎŜǊ ƭŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ƛƴƘŞǊŜƴǘǎ ŀǳȄ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ Řǳ DǊƻǳǇŜΣ ǉǳΩƛƭǎ ǎƻƛŜƴǘ 
opérationnels, industriels ou financiers, 

¶ prévenir Ŝǘ ƳŀƛǘǊƛǎŜǊ ƭŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ŘΩŜǊǊŜǳǊ ƻǳ ŘŜ ŦǊŀǳŘŜΦ 

[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŀ Ŏƻƴœǳ Ŝǘ Ŧŀƛǘ ŞǾƻƭǳŜǊ ƭŜ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛŦ ŘŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ƛƴǘŜǊƴŜΦ /Ŝƭǳƛ-Ŏƛ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ 
ŘΩǳƴŜ ŎƻƳƳǳƴƛŎŀǘƛƻƴ ŀŘŞǉǳŀǘŜ Ŝǘ ǊŞƎǳƭƛŝǊŜ Ŝƴ ǾǳŜ ŘŜ ǎŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǇŀǊ ƭes managers et 
ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘŜǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΦ Lƭ Ŝǎǘ ŦƻƴŘŞ ǎǳǊ ŘŜǎ ǊŝƎƭŜǎ ŘŜ ŎƻƴŘǳƛǘŜ Ŝǘ ŘΩƛƴǘŞƎǊƛǘŞ ǇƻǊǘŞŜǎ ǇŀǊ ƭŜǎ 
ƻǊƎŀƴŜǎ ŘŜ ƎƻǳǾŜǊƴŀƴŎŜ Ŝǘ ŎƻƳƳǳƴƛǉǳŞŜǎ Ł ǘƻǳǎΦ Lƭ ǎΩŀǊǘƛŎǳƭŜ ŀǳǘƻǳǊ ŘŜǎ ǇǊƛƴŎƛǇŜǎ ǎǳƛǾŀƴǘǎ Υ 

¶ une organisation comportant une définition claire des responsabilités, disposant des 
ǊŜǎǎƻǳǊŎŜǎ Ŝǘ ŘŜǎ ŎƻƳǇŞǘŜƴŎŜǎ ŀŘŞǉǳŀǘŜǎ Ŝǘ ǎΩŀǇǇǳȅŀƴǘ ǎǳǊ ŘŜǎ ǎȅǎǘŝƳŜǎ ŘΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ Ŝǘ 
des procédures appropriés ;  

¶ un dispositif de gestion des risques visant à recenser, analyser et traiter les principaux risques 
identifiés au regard des objectifs;  

¶ des activités de contrôle proportionnées aux enjeux propres à chaque processus et conçues 
ǇƻǳǊ ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜǎ ŘΩŀŦŦŜŎǘŜǊ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ Řǳ DǊƻǳǇŜ Τ  

¶ une surveillance permanente du disposiǘƛŦ ŘŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ƛƴǘŜǊƴŜ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩǳƴ ŜȄŀƳŜƴ ǊŞƎǳƭƛŜǊ ŘŜ 
son fonctionnement.  

/Ŝ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛŦ ŎƻƴǘǊƛōǳŜ Ł ƭŀ ƳŀƞǘǊƛǎŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎΣ Ł ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜǎ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴǎ Ŝǘ Ł ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ 
efficiente des ressources sans toutefois fournir une garantie absolue que les objectifs du Groupe 
seront atteints. 

2. Les composantes du contrôle interne 

[Ŝ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛŦ ŘŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ƛƴǘŜǊƴŜ ǊŜǇƻǎŜ ŀǳƧƻǳǊŘΩƘǳƛ ǎǳǊ ǳƴŜ ŘȅƴŀƳƛǉǳŜ ŦƻǊǘŜ ŘΩŀǳǘƻƴƻƳƛŜ Ŝǘ ŘŜ 
ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ ŀǳ ǎŜƛƴ Řǳ DǊƻǳǇŜΣ ŦŀǾƻǊƛǎŀƴǘ ƭΩŀƭƛƎƴŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎΣ ŘŜǎ ǊŜǎǎƻǳǊŎŜǎ Ŝt des 
ƳƻȅŜƴǎ Ƴƛǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜΦ 

Lƭ ǎΩŀǊǘƛŎǳƭŜ ŀǳǘƻǳǊ ŘŜ ƭŀ ŘŞŦƛƴƛǘƛƻƴ ŎƭŀƛǊŜ Ŝǘ ǇǊŞŎƛǎŜ ŘŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ Ŝǘ ŘŞƭŞƎŀǘƛƻƴǎΣ ŘΩǳƴŜ ǇƻƭƛǘƛǉǳŜ 
des ressources humaines assurant de disposer du personnel et compétences adéquates, des 
ǎȅǎǘŝƳŜǎ ŘΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘΩƻǳǘƛƭǎ ŀŘŀǇtés.  

2.1.  Organisation du contrôle interne et modes opératoires 

¶ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΣ /ƻƳƛǘŞ ŘΩŀǳŘƛǘ, Comité de la recherche et Comité des 
rémunérations 

[Ŝ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǎǘ ŎƘŀǊƎŞ ŘŜ ŘŞŦƛƴƛǊΣ ƳŀƴŀƎŜǊ Ŝǘ ǎǳǊǾŜƛƭƭŜǊ ƭŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ƛƴǘŜǊƴŜΦ Lƭ 
est aǎǎƛǎǘŞ ŘŜǎ ŎƻƳƛǘŞǎ ŘΩŀǳŘƛǘ Ŝǘ ŘŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎΣ Řƻƴǘ ƭŜǎ ŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴǎ ǎƻƴǘ ǇǊŞǎŜƴǘŞŜǎ  
ci-dessus. 
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{ƛ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ǎŜǎ ŎƻƳƛǘŞǎ ǇŜǳǾŜƴǘ ŦŀƛǊŜ ǇǊƻŎŞŘŜǊ ŀǳȄ ŎƻƴǘǊƾƭŜǎ 
Ŝǘ ǾŞǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴǎ ǉǳΩƛƭǎ ƧǳƎŜƴǘ ƻǇǇƻǊǘǳƴǎΣ ŘΩŜƴǘŜƴŘǊŜ ǘƻǳǘŜ ǇŜǊsonne ou prendre les initiatives 
ǉǳΩƛƭǎ ƧǳƎŜǊŀƛŜƴǘ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ Ŝƴ ƭŀ ƳŀǘƛŝǊŜΦ  

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ ƭΩaudit « clinique » ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ ǉǳƛ ŀǾŀƛǘ été mis en place, 
ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмрΣ ǎΩŜǎǘ ǇƻǳǊǎǳƛǾƛΦ  

La société a sollicité une société spécialisée pour conduire un programme d'audit similaire 
ǎǳǊ ƭΩŞǘǳŘŜ ¢!bDh Ŝƴ нлмс. 
Cette société est dédiée au management de la qualité, des processus et des risques dans le 
domaine de la recherche clinique, de l'épidémiologie et de la pharmacovigilance. Le 
programme d'audit qui concerne toutes les parties prenantes de l'essai clinique (promoteur, 
ǎƛǘŜǎ ŘϥƛƴǾŜǎǘƛƎŀǘƛƻƴΣ ǎƻŎƛŞǘŞǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ǎƻǳǎ ŎƻƴǘǊŀǘΣ ǇǊŜǎǘŀǘŀƛǊŜǎΧύ ŀ ǇƻǳǊ ƻōƧŜǘ ŘŜ 
vérifier : 

o la sécurité des patients et le respect de leurs droits, 

o la conformité de l'essai à la réglementation et aux recommandations applicables, 

o la qualité des données recueillies. 

¶ Managers et collaborateurs 

[Ŝǎ ƎǊŀƴŘŜǎ ƻǊƛŜƴǘŀǘƛƻƴǎ Ŝǘ ƭŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ ǎƻƴǘ ŘŞǘŜǊƳƛƴŞǎ ǇŀǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇƻǳǊ 
şǘǊŜ ŜƴǎǳƛǘŜ Ƴƛǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ Ŝǘ ǊŞŀƭƛǎŞǎ ǇŀǊ ƭŜǎ ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘŜǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΦ 
wŞƎǳƭƛŝǊŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ¢ŜŀƳ aŜŜǘƛƴƎ ǎƻƴǘ ƻǊƎŀƴƛǎŞǎ ŀŦƛƴ ŘŜ ŦŀƛǊŜ ǳƴ Ǉƻƛƴǘ ŘΩŞǘŀǇŜ ǇƻǳǊ ȅ 
échanger des difficultés, progrès, avancement des projets. Il en résulte des actions 
correctives.  
[ΩŜŦŦŜŎǘƛŦ Řǳ DǊƻupe étant restreint, la sensibilisation de chacun est rappelée au quotidien, le 
Groupe organise une à deux réunions par an afin de rappeler tous ces objectifs. 

¶ Procédures 

aŀƭƎǊŞ ƭΩŜŦŦŜŎǘƛŦ ǊŜǎǘǊŜƛƴǘΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ǾŜƛƭƭŜ ŀǳ ǊŜǎǇŜŎǘ Řǳ ǇǊƛƴŎƛǇŜ ŘŜ ƭŀ ǎŞǇŀǊŀǘƛƻƴ des tâches.  
Le Groupe a mis en place un ERP avec un système de séparation des tâches et un schéma 
ŘΩŀǇǇǊƻōŀǘƛƻƴ ǘǊŝǎ ǎǘǊƛŎǘs. Ces derniers sont intégrés au système ERP et tiennent compte de 
seuils ŘŜ ƳŀǘŞǊƛŀƭƛǘŞ ǇƻǳǊ ŘŞŦƛƴƛǊ ƭŜǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ƴƛǾŜŀǳȄ ŘΩŀǇǇǊƻōŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴΦ 
[ΩƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ ƳŀƴŀƎŞǊƛŀƭŜΣ ŀǊǘƛŎǳƭŞŜ ŀǳǘƻǳǊ ŘŜ délégations de pouvoir internes et externes a 
été définie pour conduire les opérations du Groupe Τ ŀƛƴǎƛΣ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘŜǳǊǎ Řǳ 
Groupe est impliqué dans le dispositif du contrôle interne.  
Les procédures mises en place par le Groupe dans le cadre de son contrôle interne sont 
revues et évaluées par les commissaires aux comptes. Les conclusions de ces travaux sont 
communiquées à la Direction financière et pour lui permettre ŘΩŀǇǇƻǊǘŜǊ ƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ 
ŎƻǊǊŜŎǘƛǾŜǎ Ŝǘ ŘΩŀƳŞƭƛƻǊŜǊ ƭŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ƛƴǘŜǊƴŜ Řǳ DǊƻǳǇŜΦ 
[ŀ ǇǊƻǘŜŎǘƛƻƴ ŘŜǎ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ǎŜƴǎƛōƭŜǎ Ŝǎǘ ǳƴŜ ǇǊŞƻŎŎǳǇŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŀŎǘŜǳǊǎ 
impliqué dans le Groupe (collaborateurs, cadres dirigeants,...). Lorsque le Groupe organise 
une réunion, il est ƎŞƴŞǊŀƭŜƳŜƴǘ ǊŀǇǇŜƭŞ ǉǳΩƛƭ Ŝǎǘ ŜǎǎŜƴǘƛŜƭ ǉǳŜ ŎƘŀŎǳƴ ŀƛǘ ŎƻƴǎŎƛŜƴŎŜ ŘŜ 
ƭΩŀǎǇŜŎǘ ŎƻƴŦƛŘŜƴǘƛŜƭ ŘŜǎ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ŘƛǾǳƭƎǳŞŜǎ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ƴŞŎŜǎǎƛǘŞ ŘΩǳƴŜ ŘƛŦŦǳǎƛƻƴ ƳŀƛǘǊƛǎŞŜ 
de cette information en interne comme en externe.  

2.2. Diffusion des informations en interne 

[Ŝǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀǳȄ ŎŀŘǊŜǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ǎƻƴǘ ǇǊŞǎŜƴǘǎ ŘŜǇǳƛǎ ƭΩƻǊƛƎƛƴŜ ; ils sont les principaux 
ǇǊŜǎŎǊƛǇǘŜǳǊǎ Ŝǘ ƎŀǊŀƴǘǎ ŘŜ ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻŎŞŘǳǊŜǎΦ 
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[Ŝ DǊƻǳǇŜ ǎΩŀǇǇǳƛŜ ǎǳǊ ŘŜǎ ǇǊƻŎŞŘǳǊŜǎ ŞŎǊƛǘŜǎΣ ǉǳƛ ƻƴǘ ǘƻǳǘŜǎ ŞǘŞ ǊŜǾǳŜs et remises aux 
salariés sur le 1er semestre 2016 Τ ŀŦƛƴ ŘΩŀǎǎǳǊŜǊ ǳƴ ǎǳƛǾƛΣ ƛƭ ƭŜǳǊ a été demandé une 
confirmation de lecture. 
[ΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ces procédures est également disponible sur un espace partagé du réseau. 

2.3. Le recensement et la gestion des risques 

La cartographie des risques inhérents au Groupe est présentée au chapitre 4 du document 
de référence. Ce chapitre détaille les facteurs de risques pouvant avoir un effet défavorable 
significatif sur son activité, sa situation financière et ses résultats. 
Face à un certain nombre de ces risques, le Groupe adopte une politique de précaution en 
ƳŀǘƛŝǊŜ ŘΩŀǎǎǳǊŀƴŎŜ Ŝǘ ŘŜ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŘŜ ǊƛǎǉǳŜ Τ ŜƭƭŜ ŎƻƴǎƛŘŝǊŜ ǉǳΩŁ ŎŜ ƧƻǳǊ ƭŀ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜ 
ŘΩŀǎǎǳǊŀƴŎŜ Řƻƴǘ ŜƭƭŜ ŘƛǎǇƻǎŜ Ŝǎǘ ŀŘŀǇǘŞŜ ǇƻǳǊ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴǎΦ 
Les conclusions des travaux des commissaires aux comptes sur le contrôle interne 
ǇŜǊƳŜǘǘŜƴǘ Ł ƭŀ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ ŘΩŜƴǊƛŎƘƛǊ ƭŜ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛŦ ŘΩƛŘŜƴǘƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎΦ 

2.4. Les activités de contrôle 

!Ŧƛƴ ŘΩŀǘǘŜƛƴŘǊŜ ǎŜǎ ƻōƧŜŎǘƛŦǎΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ŀ Ƴƛǎ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŘŜ ƴƻƳōǊŜǳx dispositifs 
ƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴƴŜƭǎ Ŝǘ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜǎΣ ƭŜǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜǎ ƳŜǎǳǊŜǎ ƳƛǎŜǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǎƻƴǘ ŘŞŎǊƛǘŜǎ  
ci-après : 

¶ Contrôles de pilotage :  

o la Société procède à une clôture mensuelle, avec un niveau de qualité proche 

ŘΩǳƴŜ ŎƭƾǘǳǊŜ semestrielle ou annuelle : 

o la Société procède également à un contrôle budgétaire en rapprochant les 

ǎƛǘǳŀǘƛƻƴǎ ƳŜƴǎǳŜƭƭŜǎ Řǳ ōǳŘƎŜǘ ǾŀƭƛŘŞ ǇŀǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ 

o la Société ŘƛǎǇƻǎŜ ŜƴŦƛƴ ŘΩƻǳǘƛƭǎ ŘŜ ǎǳƛǾƛ ŘŜ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ŀŦƛƴ ŘŜ ƎŞǊŜǊ ŀǳ ƳƛŜǳȄ ǎŜǎ 

ŘŜǾƛǎŜǎ Ŝǘ ŘΩƻǇǘƛƳƛǎŜǊ ƭŜǎ ǊŜǾenus liés à ses excédents de trésorerie. 

¶ Reporting : la Société utilise ces éléments dans ses présentations aux différents 
comités : 

o Suivi budgétaire, présentation des écarts et analyse 

o Suivi des études cliniques et rapprochement avec les budgets 

¶ Sécurité informatique : le Groupe est propriétaire des serveurs de données, la gestion 
des mails est externalisée Τ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ŀ ŎƻƴŎƭǳ ǳƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘΩƛƴŦƻƎŞǊŀƴŎŜ ŀǾŜŎ 
une entreprise locale. Consciente des enjeux et des risques liés à la sécurité 
informatique, le Groupe a développé une solution de Cloud privé qui est opérationnelle 
depuis février 2016. 

¶ Propriété intellectuelle Υ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ŀ ǇǊƻǘŞƎŞ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ǎŜǎ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜǎ ǇŀǊ ŘŜǎ 
brevets ; il ǎΩŀǇǇǳƛŜ ǎǳǊ ǳƴ ǊŞǎŜŀǳ ŘŜ ŎŀōƛƴŜǘs ŘΩŀǾƻŎŀǘs spécialisés en propriété 
intellectuelle et plus particulièrement spécialisés dans le domaine Pharmaceutique. 

¶ Les principaux contrats engageant le Groupe sont revus par des avocats spécialisés en 
fonction de leur spécificité (droit des sociétés, fiscal, social). 

¶ Communication aux investisseurs : le Groupe communique son calendrier financier, 
indiquant les dates de mise à disposition de son information financière et comptable y 
compris sur le site internet du Groupe en conformité avec la réglementation en vigueur.  

¶ Sécurité des personnes et des locaux : 
[ΩŀŎŎŝǎ ŀǳȄ ƭƻŎŀǳȄ Ŝǎǘ ǎŞŎǳǊƛǎŞ ǇŀǊ ŘƛƎƛŎƻŘŜǎΣ ƭŀ ǎǳǊǾŜƛƭƭŀƴŎŜ Ŝǎǘ ŀǎǎǳǊŞŜ ƭŜǎ ƴǳƛǘǎ Ŝǘ ƭŜǎ 
week-ends par une société de télésurveillance qui envoie un agent de sécurité lors de la 
ŘŞǘŜŎǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ƛƴǘǊǳǎƛƻƴΦ 
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2.5. /ƻƴǘǊƾƭŜ ƛƴǘŜǊƴŜ ǊŜƭŀǘƛŦ Ł ƭΩŞƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ Ŝǘ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ 

[Ŝǎ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ŎƻƳǇǘŀōƭŜǎ Ŝǘ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŜƴǘ Ł ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ǇŜǊƳŜǘǘŀƴǘ 
de transformer les opérations économiques entreprises par le Groupe en informations 
comptables et financières. CŜǎ ǇǊƻŎŞŘǳǊŜǎ ǎƻƴǘ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ ƳƛǎŜǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǇŀǊ ƭŜ 
département comptable et financier. 
La fonction comptable et financière est gérée en interne par deux personnes, dont le 
5ƛǊŜŎǘŜǳǊ CƛƴŀƴŎƛŜǊΣ ŀǎǎƛǎǘŞ ǇŀǊ ǳƴ ŎŀōƛƴŜǘ ŘΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘ à la fois pour 
la société mère située en France mais aussi pour la société fille basée aux USA 
(règlementation comptable, fiscale et sociale françaises). 
[ΩŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ōǳƭƭŜǘƛƴǎ ŘŜ ǇŀȅŜ Ŝǘ ŘŜǎ ŘŞŎƭŀǊŀǘƛƻƴǎ ǎƻŎƛŀƭŜǎ Ŝǘ ŦƛǎŎŀƭŜǎ ŀŦŦŞǊŜƴǘŜǎ ŀǳȄ 
salaires Ŝǎǘ ŜȄǘŜǊƴŀƭƛǎŞ ŀǳǇǊŝǎ Řǳ ŎŀōƛƴŜǘ ŘΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ Ŝǘ ŘΩǳƴŜ 
entreprise spécialisée aux Etats-Unis. 
La clôture mensuelle, décrite ci-dessus, est produite, en fonction de sa criticité, dans un 
délai maximum de 15 jours.  

2.5.1. Les processus de production et de consolidation des comptes 

Dans le cadre de la production des comptes consolidés, le périmètre de contrôle interne et 
comptable est constitué au 31 décembre 2016 par : 

¶ la société mère : Cerenis Therapeutics Holding SA, basée à Labège ς France 

¶ la société Cerenis Therapeutics Inc., basée à Ann Arbor ς USA 

Les comptes sociaux et consolidés annuels sont commentés et accompagnés par un rapport 
ŦƛƴŀƴŎƛŜǊ ŀƴƴǳŜƭ Ŝǘ ƭŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ǎŜƳŜǎǘǊƛŜƭǎ ǇŀǊ ǳƴ ǊŀǇǇƻǊǘ ǎŜƳŜǎǘǊƛŜƭ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞΦ  

La production des comptes des deux entités composant le Groupe, dans le respect des 
normes applicables dans chaque pays, est assuré :  

¶ Cerenis Therapeutics Holding SA : la gestion comptable quotidienne est assurée en 
interne, la réalisation de la paie et la revue fiscale est confiée à un expert-
comptable.  

¶ Cerenis Therapeutics Inc. : la gestion quotidienne est également réalisée en 
interne, la revue des éléments fiscaux est assurée par un cabinet spécialisé. 

Les comptes consolidés, établis en normes IFRS, sont produits en interne avŜŎ ƭΩŀǎǎƛǎǘŀƴŎŜ 
ŘΩǳƴ cŀōƛƴŜǘ ŘΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘΣ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘ ŘŜ ŎŜƭǳƛ ǉǳƛ ƛƴǘŜǊǾƛŜƴǘ ǎǳǊ ƭŜǎ 
comptes sociaux français. 

2.5.2. hǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ǎŞŎǳǊƛǘŞ ŘŜǎ ǎȅǎǘŝƳŜǎ ŘΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ 

[Ŝ ǎȅǎǘŝƳŜ ŘΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ Ŝǎǘ ƻǊƎŀƴƛǎŞ Ł ǇŀǊǘƛǊ ŘŜǎ ƻǳǘƛƭǎ ǎǳƛǾants :  

¶ Un système ERP (Entreprise Resource Planning) SAP Business One ; progiciel intégré 
permettant une gestion structurée et interconnectée des différents processus 
comptablesΦ !ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ŀ ǇǊƻŎŞŘŞ Ł ƭŀ ƳƛǎŜ Ł ƧƻǳǊ ŘŜ ǎŀ 
version du progiciel, en migrant sur la dernière version 9.1. Cet outil permet la 
ƎŜǎǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳƳŀƴŘŜǎ Ŝǘ ŀŎƘŀǘǎ ŀǾŜŎ ƭΩŜȄƛǎǘŜƴŎŜ ŘŜ ǿƻǊƪŦƭƻǿ ǇŜǊƳŜǘǘŀƴǘ ŘŜ 
ǎŞŎǳǊƛǎŜǊ ƭŜǎ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ Ŝǘ ŎƛǊŎǳƛǘǎ ŘΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎΣ ƭŀ ƎŜǎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǘŞ Ŝǘ 
des finances ; tous les documents sont numérisés et liés aux différents éléments.  
[Ωǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ {!t .м ǇŜǊƳŜǘ ŘŜ ǊŞǇƻƴŘǊŜ ŀǳȄ ƻōƭƛƎŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ 
fiscale sur les contrôles informatisés des comptabilités (export du fichier des 
écritures comptables). 
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[ΩƘŞōŜǊƎŜƳŜƴǘΣ la maintenance et les sauvegardes ont été externalisésΣ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ 
est possible via un lien privé en fibre optique pour les salariés sédentaires du siège 
et via un lien sécurisé (https://) pour les nomades et les salariés de la filiale US. 

¶ Logiciel de consolidation acquis dans sa version monoposte ; des sauvegardes des 
bases sont régulièrement effectuées et sauvegardées sur différents sites 

¶ Le Groupe ayant recours à des prestataires externes pour la réalisation de certaines 
tâches : paye, gestion des immobilisations et revue fiscale, il laisse au cabinet 
ŘΩŜȄǇŜǊǘƛǎŜ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ ƭŜ ǎƻƛƴ ŘŜ ǎŀǳǾŜƎŀǊŘŜǊ ƭŜǎ données. Toutefois, le Groupe 
ǊŞŎƭŀƳŜ ǘƻǳǎ ƭŜǎ ŀƴǎΣ Ł ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭŀ ŎƭƾǘǳǊŜ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ǳƴŜ ǎŀǳǾŜƎŀǊŘŜ Řǳ ŘƻǎǎƛŜǊ 
qui est stockée sur ses serveurs.  

¶ Outils développés sur Excel. 

Le Groupe a procédé à une refonte complète de ses systèmes informatiques avec la 
mise en service sur le 1er semestre 2016 ŘΩǳƴ /ƭƻǳŘ ǇǊƛǾŞΦ /ŜǘǘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜ ŀǊŎƘƛǘŜŎǘǳǊŜ 
ǊŜƴŦƻǊŎŜǊŀ ƭŀ ǎŞŎǳǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ Ŝǘ ŎƻƴǘǊƛōǳŜǊŀ Ł ƭΩŀƳŞƭƛƻration des 
ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΦ 

2.5.3. tǊƻŎŞŘǳǊŜǎ ŘŜ ƎŜǎǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩinformation financière externe  

Les salariés ont tous été informés des risques encourus en matière de risque de 
ŘƛŦŦǳǎƛƻƴ ŘΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ǇǊƛǾƛƭŞƎƛŞŜǎ Ŝǘ ŘŜ ŘŞƭƛtǎ ŘΩƛƴƛǘƛŞǎ Τ ƛƭǎ ƻƴǘ ǘƻǳǎ reçu le code de 
ŘŞƻƴǘƻƭƻƎƛŜ Ƴƛǎ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞΦ [ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ƛƴǎŎǊƛǘ ƭΩƛƴǘŞƎǊŀƭƛǘŞ ŘŜ ǎƻƴ 
personnel sur la liste des initiés permanents.  
La sociéǘŞ ŀ ŜȄǘŜǊƴŀƭƛǎŞ ƭŜ ǎǳƛǾƛ ŘŜǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ Ǉƭŀƴǎ ŘΩƛƴǘéressement des salariés au 
capital auprès ŘΩǳƴ ŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ ōŀƴŎŀƛǊŜ ǎǇŞŎƛŀƭƛǎŞΦ [Ŝǎ ōŞƴŞŦƛŎƛŀƛǊŜǎ ŘŜ ŎŜǎ 
instruments doivent passer par leur interface privée pour réaliser toute opération 
ŘΩŀŎƘŀǘκǾŜƴǘŜΦ [ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ŎƻƳƳǳƴƛǉǳŞ Ł ǎƻƴ ǇǊŜǎǘŀǘŀƛǊŜ ǎƻƴ ŎŀƭŜƴŘǊƛŜǊ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊ Ŝǘ ƭŜ 
tient informé de touǘ ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘΦ [Ŝǎ ǇŞǊƛƻŘŜǎ ŘΩƻǳǾŜǊǘǳǊŜ Ŝǘ ŘŜ ŦŜǊƳŜǘǳǊŜǎ ŘŜǎ 
fenêtres sont donc gérées par ce prestataire. 
Par ailleurs, le Groupe a, conformément à la réglementation, mis en place, une liste de 
personnes dites « initiés permanents » qui est soumise tous les ans au conseil 
ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ [ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƻǳǾǊƛǊŀΣ Řŝǎ ǉǳΩŜƭƭŜ ƭΩŜǎǘƛƳŜ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ ǳƴe ƭƛǎǘŜ ŘΩƛƴƛǘƛŞs 
temporaires. 
Tous les communiqués financiers, cliniques ou stratégiques sont revus et validés par la 
5ƛǊŜŎǘƛƻƴ DŞƴŞǊŀƭŜ Ŝǘ ƭŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻn.  
[ΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ Ŝǎǘ ŘƛŦŦǳǎŞŜ Řŀƴǎ ƭŜ ǎǘǊƛŎǘ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘŜǎ ǊŝƎƭŜǎ ŘŜ 
ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ƳŀǊŎƘŞǎ Ŝǘ Řǳ ǇǊƛƴŎƛǇŜ ŘΩŞƎŀƭƛǘŞ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎΦ 

2.6. Perspectives 

Le dispositif de contrôle interne ne peut fournir une garantie absolue que les objectifs du 
Groupe en la matière seront atteints. Il existe des limites inhérentes à tout système de 
ŎƻƴǘǊƾƭŜ ƛƴǘŜǊƴŜ ǊŜƭŜǾŀƴǘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ŘŜǎ ƛƴŎŜǊǘƛǘǳŘŜǎ Řǳ ƳƻƴŘŜ ŜȄǘŞǊƛŜǳǊΣ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ 
la faculté de jugement ou des perturbations pouvant survenir en rŀƛǎƻƴ ŘΩǳƴŜ ŘŞŦŀƛƭƭŀƴŎŜ ƻǳ 
ŘΩǳƴŜ ǎƛƳǇƭŜ ŜǊǊŜǳǊΣ ƭŀ ŘŞǊƻƎŀǘƛƻƴ ŀǳȄ ǊŝƎƭŜǎ ŘŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ǇŀǊ ƭŀ ŘƛǊŜŎǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ŎƻƭƭǳǎƛƻƴΦ 

Cependant, en 2017Σ ƭŀ DǊƻǳǇŜ Ǿŀ ǇƻǳǊǎǳƛǾǊŜ ǎŀ ŘŞƳŀǊŎƘŜ ŘΩŀŘŀǇǘŀǘƛƻƴ ŎƻƴǘƛƴǳŜ ŘŜ ǎŜǎ 
procédures de contrôle interne et portera notamment ses efforts sur : 

¶ la poursuite de la formalisation et leur application des procédures internes, 

¶ la poursuite de la sensibilisation des employés et du management à la revue 
systématique des risques et au développement des outils efficaces et adaptés aux 
besƻƛƴǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝǘ ŘŜ ǎƻƴ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ. 

Le Président Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ  
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16.6. Rapport des commissaires aux comptes sur le rapport du Président 

CERENIS THERAPEUTICS HOLDING 

Société Anonyme 

265, rue de la Découverte 

31670 Labège 

______ 

Rapport des commissaires aux comptes  

établi en application de l'article L. 225-235 du Code de commerce 

sur le rapport du Président du conseil d'administration 
 

Exercice clos le 31 décembre 2016 

______ 

Aux actionnaires, 

 

En notre qualité de commissaires aux comptes de la société CERENIS THERAPEUTICS HOLDING et en 
ŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ [Φ ннр-235 du Code de commerce, nous vous présentons 
notre rapport sur le rapport établi par le Président de votre société conformément aux dispositions 
de l'article L. 225-от Řǳ /ƻŘŜ ŘŜ ŎƻƳƳŜǊŎŜ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΦ 

 

Il appartient au Président ŘΩŞǘŀōƭƛǊ Ŝǘ ŘŜ ǎƻǳƳŜǘǘǊŜ Ł ƭΩŀǇǇǊƻōŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘϥŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǳƴ 
rapport rendant compte des procédures de contrôle interne et de gestion des risques mises en place 
au sein de la société et donnant les autres informations requises par l'article L. 225-37 du Code de 
ŎƻƳƳŜǊŎŜΣ ǊŜƭŀǘƛǾŜǎ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ŀǳ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛŦ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘŜ ƎƻǳǾŜǊƴŜƳŜƴǘ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΦ 

 

Il nous appartient : 

 

Á de vous communiquer les observations quôappellent de notre part les informations 

contenues dans le rapport du Président concernant les procédures de contrôle interne et 

de gestion des risques relatives ¨ lô®laboration et au traitement de lôinformation 

comptable et financière, et 

 

Á d'attester que le rapport comporte les autres informations requises par l'article                   

L. 225-37 du Code de commerce, ®tant pr®cis® quôil ne nous appartient pas de v®rifier 

la sincérité de ces autres informations. 
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Nous avons effectué nos travaux conformément aux normes d'exercice professionnel applicables en 
France.  

 

Informations concernant les procédures de contrôle interne et de gestion des risques 
relatives à l'élaboration et au traitement de l'information comptable et financière 

Les normes ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ǇǊƻŦŜǎǎƛƻƴƴŜƭ ǊŜǉǳƛŝǊŜƴǘ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ŘŜ ŘƛƭƛƎŜƴŎŜǎ ŘŜǎǘƛƴŞŜǎ Ł ŀǇǇǊŞŎƛŜǊ 
la sincérité des informations concernant les procédures de contrôle interne et de gestion des risques 
relatives à l'élaboration et au traitement de l'information comptable et financière contenues dans le 
rapport du Président. Ces diligences consistent notamment à : 

Á prendre connaissance des procédures de contrôle interne et de gestion des risques 

relatives à l'élaboration et au traitement de l'information comptable et financière  

sous-tendant les informations présentées dans le rapport du Président ainsi que de la 

documentation existante ; 
 

Á prendre connaissance des travaux ayant permis dô®laborer ces informations et de la 
documentation existante ; 
 

Á déterminer si les déficiences majeures du contr¹le interne relatif ¨ lô®laboration et au 

traitement de lôinformation comptable et financi¯re que nous aurions relev®es dans le 

cadre de notre mission font lôobjet dôune information appropri®e dans le rapport du 

Président. 
 

Sur la base de ces travaux, nous n'avons pas d'observation à formuler sur les informations 
concernant les procédures de contrôle interne et de gestion des risques de la société relatives à 
l'élaboration et au traitement de l'information comptable et financière contenues dans le rapport du 
Président du conseil d'administration, établi en application des dispositions de l'article L. 225-37 du 
Code de commerce. 

Autres informations 

Nous attestons que le rapport du Président du conseil d'administration comporte les autres 
informations requises à l'article L. 225-37 du Code de commerce. 

 

Nantes et Balma, le 20 février 2017 

Les Commissaires aux Comptes 

 
HLP Audit 

Freddy GARCIN 

Associé 

Deloitte & Associés 

Etienne ALIBERT 

Associé 
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17. SALARIES 

17.1. Nombre de salariés et répartiti on par fonction 

 

[Ŝǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀǳȄ ƳŀƴŀƎŜǊǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ōŞƴŞŦƛŎƛŜƴǘ ŘΩǳƴŜ ƎǊŀƴŘŜ ŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ Řŀƴǎ ƭŜǳǊǎ ŘƻƳŀƛƴŜǎ 
respectifs. Ces expériences sont résumées au paragraphe 6.6 « Organisation de la Société » du 
présent document de référence.  

[ΩŜŦŦŜŎǘƛŦ ƳƻȅŜƴ, pour la Société et sa filiale, ǎΩŞƭŝǾŜ Ł 14 salariés en 2016, contre 12 salariés en 2015.  

17.2. Participations et stocks options détenus par les mandataires sociaux 

[Ŝ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴs de la Société détenu par les mandataires sociaux figure au paragraphe 1.1.1 du 
rapport du Président inclus au chapitre 16.5 du présent document. 

Par ailleurs, les BSA, Stock Option, BSCPE détenus par les mandataires sociaux figurent au chapitre 
21.1.4. 

Enfin les actions gratuites détenues par les mandataires sociaux figurent au chapitre 15.1 du présent 
document. 

17.3. Accord de participation collectif des salariés 

La SƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ƴƛǎ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŀǳŎǳƴ ŀŎŎƻǊŘ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŎƻƭƭŜŎǘƛǾŜ ŘŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀǇƛǘŀƭΦ 

17.4. /ƻƴǘǊŀǘǎ ŘΩƛƴǘéressement et de participation 

Néant. 
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17.5. Responsabilité sociale ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ 

/Ŝ ǊŀǇǇƻǊǘ ŀ ǇƻǳǊ ƻōƧŜǘ ŘŜ ŘŞŎǊƛǊŜ ƭΩŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ Ŝǘ ƭŜǎ ǇǊƻƧŜǘǎ ŘŜ /9w9bL{ Řŀƴǎ ƭŜǎ ŘƻƳŀƛƴŜǎ ŘŜ ǎŀ 

responsabilité sociale, environnementale et sociétale. Ce rapport a été établi dans le cadre des 

ŜȄƛƎŜƴŎŜǎ ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ ннр-102-1 alinéa 5 du Code de commerce. Il a été audité par un organisme tiers 

indépendant dont le rapport figure en annexe de ce document. 

Le périmètre social correspond à la société Cerenis Therapeutics Holding SA basée en France ainsi 

que Cerenis Therapeutics Inc., sa filiale à 100% basée aux Etats Unis, ci-après dénommées ensemble 

"le Groupe". 

Pour les indicateurs environnementaux, le périmètre correspond uniquement à la société Cerenis 

¢ƘŜǊŀǇŜǳǘƛŎǎ IƻƭŘƛƴƎ {!Φ [ΩŀǳǘǊŜ ŜƴǘƛǘŞ /ŜǊŜƴƛǎ ¢ƘŜǊŀǇŜǳǘƛŎǎ LƴŎΦ Ŝǎǘ ŘƻƴŎ ŜȄŎƭǳŜ ; nous considérons 

que son impact environnemental n'est pas significatif pour le Groupe.  

Responsabilité sociale 

Emploi 

Cerenis Therapeutics est une société biopharmaceutique internationale dédiée à la découverte et au 

développement de nouvelles thérapies HDL pour le traitement des maladies cardiovasculaires et 

métaboliques. Cerenis développe des mimétiques des HDL et des molécules élevant la concentration 

ŘŜǎ I5[ ǇƻǳǊ ƛƴŘǳƛǊŜ ƭŀ ǊŞƎǊŜǎǎƛƻƴ ǊŀǇƛŘŜ ŘŜ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Ł ǊƛǎǉǳŜ Ŝǘ ƭŜǎ 

patients déficients en HDL. 

La société considère que son personnel est sa principale ressource pour atteindre ses objectifs. Ainsi 

elle a défini comme primordiale sa capacité à attirer, retenir et motiver ses collaborateurs.  

Les contrats de travail conclus entre la société et le personnel prévoient des engagements de fidélité 

Ŝǘ ƭƻȅŀǳǘŞΣ ŘΩŜȄŎƭǳǎƛǾƛǘŞ ŘŜ ǎŜǊǾƛŎŜΣ ŘŜ ǎŜŎǊŜǘ ǇǊƻŦŜǎǎƛƻƴƴŜƭ Ŝǘ ŘŜ ŎƻƴŦƛŘŜƴǘƛŀƭƛǘŞ ; les contrats 

comprennent également une clause de non sollicitation. 

¶ Effectif 

Au 31 décembre 2016, la Société compte 14 salariés (à plein temps) contre 12 au 31 

décembre 2015. 

Le lieu de travail pour les salariés en France se situe à Labège (31670), celui pour les salariés 

de la filiale aux Etats-Unis est situé à Ann Arbor (Michigan).  

Les effectifs se répartissent, par statut, par type de contrat, par département et par âge de la 

manière suivante :  
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Le personnel se caractérise par un haut niveau de qualification, les cadres représentent 93% de 

ƭΩŜŦŦŜŎǘƛŦΦ /Ŝƭǳƛ-Ŏƛ ŎƻƳǇǊŜƴŘ р ǎŀƭŀǊƛŞǎ ǘƛǘǳƭŀƛǊŜǎ ŘΩǳƴ ŘƻŎǘƻǊŀǘ en sciences, médecine ou pharmacie, 

soit 36% du personnel total.  

¶ Embauches et licenciements 

[Ŝǎ ƳƻǳǾŜƳŜƴǘǎ ǎǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмс όŜƳōŀǳŎƘŜǎ Ŝǘ ŘŞǇŀǊǘǎύ ǎŜ ŘŞŎƻƳǇƻǎŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ƳŀƴƛŝǊŜ 

suivante : 

 

!ǳŎǳƴ ƭƛŎŜƴŎƛŜƳŜƴǘ ƴΩŀ ŞǘŞ ŎƻƴǎǘŀǘŞ ǎǳǊ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜΦ 

Pour assurer son développement, la société privilégie les emplois stables et durables, cependant 

ǇƻǳǊ ŦŀƛǊŜ ŦŀŎŜ ŀǳ ǎǳǊŎǊƻƛǘ ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ƭƛŞ ŀǳ ǎǳƛǾƛ ŘŜ ŘŜǳȄ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ǊŜŎǊǳǘŞ ŘŜǳȄ 

attachés de recherche clinique (ARC) en contrat à durée déterminée ό/55 ŘΩǳƴ ŀƴύΦ 

Recrutement : le processus mise en place par la société repose : 

¶ sur une large diffusion des offres en multipliant les canaux de diffusion ; 

¶ ǎǳǊ ǳƴ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘŜ ƭΩŞƎŀƭƛǘŞ ŘŜǎ ŎƘŀƴŎŜǎ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊƛǘŞ ; 

France USA 2016 France USA 2015

Effectif total au 31/12 12 2 14 10 2 12

dont Cadre 11 2 13 9 2 11

dont Non Cadre 1 1 1 1

dont CDI 10 2 12 10 2 12

dont Femmes 6 1 7 5 1 6

dont Hommes 4 1 5 5 1 6

dont CDD 2 0 2 0 0 0

dont Femmes 1 1 0

dont Hommes 1 1 0

dont Administratif 3 1 4 3 1 4

dont Business Developpement0,5 0,5 0,5 0,5

dont R&D 8,5 1 9,5 6,5 1 7,5

dont Biologie 1 1 1 1

dont Production 1 1 1 1

dont Clinique 7,5 7,5 5,5 5,5

Age moyen 46,08 45 45,9 49,7 44 48,75

dont 30 à 39 ans 4 1 5 2 1 3

dont 40 à 49 ans 3 3 3 3

dont 50 à 59 ans 3 1 4 4 1 5

dont 60 ans et plus 2 2 1 1

France USA Total

Effectif total au 31/12/2015 10 2 12

Recrutement 3 3

Démission 1 1

Effectif total au 31/12/2016 12 2 14
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¶ sur une analyse pertinente et rigoureuse des candidatures, afin de ne pas faire perdre de 

temps ni aux candidats, ni aux managers ; 

¶ sur les compétences du candidat, mais aussi sur sa personnalité et son identité. 

[Ŝǎ ŜƴǘǊŜǘƛŜƴǎ ŘΩŜƳōŀǳŎƘŜ ǎƻƴǘ ƳŜƴŞǎ ŘŜ ƭŀ Ŧŀœƻƴ ǎǳƛǾŀƴǘŜ : 

¶ entretien avec le responsable hiérarchique supérieur afin de détailler précisément les 

tâches et missions, en toute confidentialité ; 

¶ ǊŜƴŎƻƴǘǊŜ ŀǾŜŎ ƭΩŞǉǳƛǇŜ Ŝǘ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ŀŦƛƴ ǉǳŜ ƭŜ ŎŀƴŘƛŘŀǘ 

ǇǳƛǎǎŜ ǎŜ ǇǊŞǎŜƴǘŜǊ Ŝǘ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ŀǇǇǊŞŎƛŜǊ ƭΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘ Ŝǘ ƭŀ ŎǳƭǘǳǊŜ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ; 

ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ǊŜŎǊǳǘŜ ǳƴ ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘŜǳǊ Ƴŀƛǎ ƭŜ ŎŀƴŘƛŘŀǘ ŀŘƻǇǘŜ ǳƴŜ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝƴ ŀŘƘŞǊŀƴǘ 

à son projet ; 

¶ chaque candidat reçoit une réponse, même si elle est négative. 

 

9Ǿƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŜŦŦŜŎǘƛŦ : ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǎΩƛƴǎŎǊƛǘ Řŀƴǎ ǳƴŜ ƭƻƎƛque de gestion prévisionnelle des 

emplois et des compétences. 

¶ en fonction des résultats obtenus ou attendus et au regard de ses orientations 

stratégique, la société anticipe régulièrement ses besoins en compétence. Elle présente 

ses options lors des réunions de préparation des budgets ; ces informations sont 

régulièrement actualisées 

¶ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ŎŀǊǊƛŝǊŜΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ŎƻƳǇǘŀƴǘ ǉǳΩǳƴ ǇŜǘƛǘ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ǎŀƭŀǊƛŞΣ ƭŜǎ ǊƾƭŜǎ 

et les tâches de chacun sont actuellement bien définies et hiérarchisées. La société 

étǳŘƛŜ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŘΩŜƴǘǊŜǘƛŜƴǎ ǇǊofessionnels pour définir les 

ŞǾƻƭǳǘƛƻƴǎ ŘŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ Ŝǘ ƭŜǎ ƳƻȅŜƴǎ Ł ƳŜǘǘǊŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǇƻǳǊ ȅ ŀǊǊƛǾŜǊ όŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎΣ 

ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘ ŘŜ ǇƻǎǘŜΧύΦ 

¶ Rémunérations et évolution 

[ŀ ƳŀǎǎŜ ǎŀƭŀǊƛŀƭŜ ŎƻƴǎǘƛǘǳŜ ƭΩǳƴ ŘŜǎ ǇǊƛƴcipaux postes de dépenses opérationnelles. Les 

ŎƘŀǊƎŜǎ ŘŜ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƻƴǘ ŘƛƳƛƴǳŞŜǎ ŘŜ рΣм ҈ ǎǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΦ [ŀ ŎƻƴŘǳƛǘŜ 

des opérations de recherche, et principalement le suivi des études cliniques, nécessite un 

capital humain important et qualifié. 

[ΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƘŀǊƎŜǎ ŘŜ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ ǎŜ ǇǊŞǎŜƴǘŜ ŀƛƴǎƛ : 

 

Le niveau de rémunération des salariés est uniquement défini sur la base de la fonction 

occupée et conforme aux salaires du marché.  

La société a décidé de compléter la rémunération de ses salariés en contrat à durée 

ƛƴŘŞǘŜǊƳƛƴŞŜ Ŝƴ ŦƻƴŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǘǘŜƛƴǘŜ ŘΩƻōƧŜŎǘƛŦǎ ƛƴŘƛǾƛŘǳŜƭǎ όрл҈ύ Ŝǘ Ŝƴ ƭƛŀƛǎƻƴ ŀǾŜŎ ƭŀ 

ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜ ƎƭƻōŀƭŜ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ όрл҈ύΦ  

[Ŝ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ ŘŜ 5ƛǊŜŎǘƛƻƴ ōŞƴŞŦƛŎƛŜ ǉǳŀƴǘ Ł ƭǳƛΣ ŘΩǳƴ ōƻƴǳǎ ƛƴŘƛǾƛŘǳŜƭ ƛƴǘŞƎǊŀƭŜƳŜƴǘ ōŀǎŞ sur 

ƭŀ ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜ ƎƭƻōŀƭŜ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΦ 

2016 2015 Var. %

Masse salariale (en Kû)3 016 3 178 -161 -5,1%
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Les bonus, validés par le comité des rémunérations, sur proposition du management, sont 

versés sur le 1er ǘǊƛƳŜǎǘǊŜ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ ǎǳƛǾŀƴǘŜΦ 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǇŜǳǘ ŀŎŎƻǊŘŜǊ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ Ł ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ Řǳ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ Ŝƴ ŎƻƴǘǊŀǘ Ł Řurée 

ƛƴŘŞǘŜǊƳƛƴŞŜΣ ƭƻǊǎ Řǳ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘΣ ƭƻǊǎ ŘŜǎ ŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴǎ ŀƴƴǳŜƭƭŜǎ ƻǳ Ł ƭΩƻŎŎŀǎƛƻƴ ŘΩŀǘǘŜƛƴǘŜ 

ŘΩƻōƧŜŎǘƛŦǎ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘǎΣ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ƳŞŎŀƴƛǎƳŜǎ ŘΩƛƴǘŞǊŜǎǎŜƳŜƴǘ ŀǳ ŎŀǇƛǘŀƭ ό.{/t9Σ {ǘƻŎƪ-

hǇǘƛƻƴǎΣ .{! ƻǳ !Ŏǘƛƻƴǎ DǊŀǘǳƛǘŜǎύΦ [ΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ŎŜǎ Ǉƭŀƴǎ ǎƻƴǘ ǾŀƭƛŘŞǎ par le comité des 

ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ Ŝǘ ŀǇǇǊƻǳǾŞǎ ǇŀǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜǎ ŘŞƭŞƎŀǘƛƻƴǎ 

ŀǳǘƻǊƛǎŞŜǎ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜΦ 

A compter du 1er ƧŀƴǾƛŜǊ нлмсΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ Ƴƛǎ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ǇƻǳǊ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜ ǎŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ ǳƴ 

contrat de retraite complémentaire (Art.83) à cotisations définies. 

Tous les éléments relatifs aux rémunérations sont présentés par le management au Comité 

des rémunérations qui valide les propositions globales et individuelles. 

Par ailleurs, lors des entretiens individuels ŘŜ Ŧƛƴ ŘΩŀƴƴŞŜΣ ƭŜǎ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ŘŜǎ 

ŎƻƭƭŀōƻǊŀǘŜǳǊǎ ǎƻƴǘ ǊŞǾƛǎŞŜǎ Ŝƴ ǇǊŜƴŀƴǘ Ŝƴ ŎƻƳǇǘŜ ƭΩǳƴ ƻǳ ƭΩŀǳǘǊŜ ŘŜǎ ǇŀǊŀƳŝǘǊŜǎ ǎǳƛǾŀƴǘǎ : 

¶ évolution de leurs compétences et des responsabilités qui leur sont confiées ; 

¶ comparaison des rémunérations accordées sur le marché ; 

¶ ƛƳǇŀŎǘ ŘŜ ƭΩƛƴŦƭŀǘƛƻƴΦ 

Organisation du travail 

Les contrats de travail des salariés sont soumis à la Convention collective des industries 

pharmaceutiques (CCN 3104) 

¶ Temps de travail 

tƭǳǎƛŜǳǊǎ ƳƻŘŜǎ ŘΩŀƳŞƴŀƎŜƳŜƴǘ Řǳ ǘŜƳǇǎ ŘŜ ǘǊŀǾŀƛƭ ǎƻƴǘ ǇǊŞǾǳǎ Ǉƻǳr les catégories 

suivantes : 

o Salarié non cadre Υ ƭŜ ǎŀƭŀǊƛŞ ǎŜ ŎƻƴŦƻǊƳŜǊŀ Ł ƭΩƘƻǊŀƛǊŜ ŘŜ ǘǊŀǾŀƛƭ Ŝƴ ǾƛƎǳŜǳǊ ŀǳ ǎŜƛƴ 

ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΣ ǎŀ ŘǳǊŞŜ Řǳ ǘǊŀǾŀƛƭ Ŝǎǘ ŦƛȄŞŜ Ł ор ƘŜǳǊŜǎ ƘŜōŘƻƳŀŘŀƛǊŜǎ  

o Salarié cadre autonome Υ ŀǳ ǊŜƎŀǊŘ ŘŜ ƭΩŀǳǘƻƴƻƳƛŜ Řƻƴǘ ŘƛǎǇƻǎŜ ƭŜ cadre autonome 

Řŀƴǎ ƭΩŜȄŞŎǳǘƛƻƴ ŘŜ ǎŜǎ Ƴƛǎǎƛƻƴǎ Ŝǘ ƭΩƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǎƻƴ ǘǊŀǾŀƛƭΣ ƭŜ ǎŀƭŀǊƛŞ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ 

ǎƻǳƳƛǎ Ł ƭΩƘƻǊŀƛǊŜ ŎƻƭƭŜŎǘƛŦ Ŝƴ ǾƛƎǳŜǳǊ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞΦ !ƛƴǎƛΣ ƭŜ ǎŀƭŀǊƛŞ Ŝǎǘ ƭƛōǊŜ 

ŘΩƻǊƎŀƴƛǎŜǊ ǎƻƴ ŀŎǘƛǾƛǘŞ Řŀƴǎ ƭŀ ƭƛƳƛǘŜ ŘŜ мсф ƘŜǳǊŜǎ ŘŜ ǘǊŀǾŀil par mois. Cela le 

conduira à effectuer dix-sept heures trente-trois minutes (17,33) supplémentaires 

rémunérées au taux majoré applicable. 

o Salarié cadre dirigeant : il n'est pas soumis aux dispositions légales et réglementaires 

relatives à la durée du travail, au travail de nuit, au repos quotidien et hebdomadaire 

Ŝǘ ŀǳȄ ƧƻǳǊǎ ŦŞǊƛŞǎΦ Lƭ ŘƛǎǇƻǎŜ ŘƻƴŎ ŘΩǳƴŜ ǘƻǘŀƭŜ ƭƛōŜǊǘŞ Ŝǘ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴŎŜ Řŀƴǎ 

ƭΩƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ƎŜǎǘƛƻƴ ŘŜ ǎƻƴ ŜƳǇƭƻƛ Řǳ ǘŜƳǇǎ ǇƻǳǊ ǊŜƳǇƭƛǊ ƭŜǎ ǘŃŎƘŜǎ Ŝǘ 

missions qui lui sont confiées. 
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¶ Absentéisme 

[Ŝ ǘŀǳȄ ŘΩŀōǎŜƴǘŞƛǎƳŜ Ŝǎǘ ƛƴǎƛƎƴƛŦƛŀƴǘΣ ƛƭ Ŝǎǘ ŜȄŎƭǳǎƛǾŜƳŜƴǘ ƭƛŞ Ł ŘŜǎ ƧƻǳǊǎ ŘΩŀōǎŜƴŎŜ ǇƻǳǊ 

ƳŀƭŀŘƛŜΣ ŀǳŎǳƴŜ ŀōǎŜƴŎŜ ƴΩŜǎǘ ƭƛŞŜ Ł ǳƴ ŀŎŎƛŘŜƴǘ ŘŜ ǘǊŀǾŀƛƭ ƻǳ Ł ǳƴŜ ƳŀƭŀŘƛŜ 

professionnelle. 

Relations sociales 

¶ Dialogue social 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀȅŀƴǘ Ǉŀǎ ŘŞǇŀssé les seuils obligatoires, aucun dispositif formel de discussion 

ƴΩŜǎǘ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘΦ  

La société estime avoir de bonnes relations avec son personnel. Les échanges directs entre 

Direction et sŀƭŀǊƛŞǎ ǎƻƴǘ ŜƴŎƻǳǊŀƎŞǎΦ [ŀ ǾƛŜ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ǊŜǇƻǎŜ sur une communication 

interne riche et un management participatif qui favorise la participation des salariés à la 

définition des objectifs et aux décisions concernant les projets et la vie de la collectivité.  

[ΩŜŦŦŜŎǘƛŦ ǊŜǉǳƛǎ ǇƻǳǊ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŘŜǎ ŘŞƭŞƎǳŞǎ Řǳ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭ ƴΩŀȅŀƴǘ Ǉŀǎ ŞǘŞ ŀǘǘŜƛƴǘ 

ǇŜƴŘŀƴǘ мн Ƴƻƛǎ ŎƻƴǎŞŎǳǘƛŦǎ ƻǳ ƴƻƴΣ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜǎ ос ŘŜǊƴƛŜǊǎ ƳƻƛǎΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ǉŀǎ 

ǇǊƻŎŞŘŞ Ł ƭΩƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŞƭŜŎǘƛƻƴǎ Řǳ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭΦ 9ƭƭŜ ǎŜ ŎƻƴŦƻǊƳŜǊŀ Ł ŎŜǘǘŜ ƻōƭƛƎŀǘƛƻƴ Řŝǎ 

que les critères seront remplis. 

¶ Bilan des accords collectifs 

bƻƴ ŀǇǇƭƛŎŀōƭŜ Řǳ Ŧŀƛǘ ŘŜ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘΩƻǊƎŀƴŜ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀǘƛŦ Řǳ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭΦ 

Santé et sécurité 

¶ Condition de santé et de sécurité 

Ses seuls locaux, situés à Labège, sont constitués de 700 m² de bureaux de plain-pied, 

accessible aǳȄ ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ Ł ƳƻōƛƭƛǘŞ ǊŞŘǳƛǘŜΣ ŎŜƛƴǘǎ ŘΩǳƴ ŜǎǇŀŎŜ ŀǊōƻǊŞΦ [Ŝ ōŃǘƛƳŜƴǘ 

comprend une vaste cuisine équipée permettant aux salariés de se restaurer sur place.  

¦ƴ ǇŀǊƪƛƴƎ ǇǊƛǾŞ Ŝǎǘ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜ ǇƻǳǊ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎΦ 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǘƛŜƴǘ Ł ƧƻǳǊ ƭΩŜƴǘǊŜǘƛŜƴ des extincteurs, de la signalétique ŘΩŞǾŀŎǳŀǘƛƻƴ Ŝƴ Ŏŀǎ 

ŘΩƛƴŎŜƴŘƛŜ Ŝǘ Ŧŀƛǘ ŎŜǊǘƛŦƛŜǊ ǘƻǳǎ ƭŜǎ ŀƴǎ ǎŜǎ ƛƴǎǘŀƭƭŀǘƛƻƴǎ ŞƭŜŎǘǊƛǉǳŜǎΦ  

¶ Bilan des accords signés 

La société a effectué les déclarations obligatoires pour ses installations et dispose des 

agréments ǇƻǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ ǎŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎΦ [Ŝǎ ŎƻƴǘǊƾƭŜǎ Ŝǘ ǾŞǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴǎ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜǎ ŘŜǎ 

installations sont effectués selon la législation en vigueur. 

¶ Accident de travail et maladie professionnelle 

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ нлмр Ŝǘ нлмсΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ ǊŜŎŜƴǎŞ ŀǳŎǳƴ ƛncident ayant donné lieu à 

une qualification en accident de travail ou accident de trajet.  

!ǳŎǳƴŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ǇǊƻŦŜǎǎƛƻƴƴŜƭƭŜ ƻǳ Ł ŎŀǊŀŎǘŝǊŜ ǇǊƻŦŜǎǎƛƻƴƴŜƭ ƴΩŀ ŞǘŞ ŘŞŎƭŀǊŞe en 2015 ni 

en 2016. 

!ǳŎǳƴŜ ƛƴŎŀǇŀŎƛǘŞ ǇŜǊƳŀƴŜƴǘŜ ƴΩŀ ŞǘŞ ƴƻǘƛŦƛŞŜ Ł ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊ ŎŜǘ exercice et les exercices 

antérieurs. 
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Formation  

¶ tƻƭƛǘƛǉǳŜ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ 

Le niveau de formation du personnel est élevé et la société attache une importance 

particulière au haut niveau de compétence de chacun. Chaque année, les salariés sont 

invités à présenter leur demande de formation lors des entretiens individuels.  

[Ŝǎ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ǎǳƛǾƛŜǎ ǎΩƛƴǎŎǊƛǾŜƴǘ Řŀƴǎ : 

o ŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ǘƘŞƻǊƛǉǳŜǎ Ŝǘ ǇǊŀǘƛǉǳŜǎ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ƻǳ Řǳ ƳŀƛƴǘƛŜƴ 

de compétences 

o communication écrite et orale en anglais ou en français pour les salariés 

étrangers. 

Pour certains cadres supérieurs et notamment chercheurs, la société les fait participer 

aux principaux congrès et meetings de leur domaine de compétence. Par ailleurs, les 

cadres chercheurs sont encouragés à écrire et présenter des publications et des posters 

présentant leurs résultats lors de congrès scientifiques.  

¶ bƻƳōǊŜ ŘΩƘŜǳǊŜǎ ŘŜ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴ 

!ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜǎ ŘŜǳȄ ŘŜǊƴƛŜǊǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ ŎƭƻǎΣ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ǘƻǘŀƭ ŘΩƘŜǳǊŜǎ ŘŜ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴ 

dispensées a été le suivant : 

  

En 2015, quatre ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ ŀǾŀƛŜƴǘ ōŞƴŞŦƛŎƛŞ ŘΩǳƴŜ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴΣ ǳƴŜ ǎŜǳƭŜ Ŝƴ ŀ ōŞƴŞŦƛŎƛŞ 

cette année. 

Les heures passées par les collaborateurs dans les principaux congrès professionnels 

(AHA, ACC, ESCΧύ ƴŜ ǎƻƴǘ Ǉŀǎ ǉǳŀƴǘƛŦƛŞŜǎΦ  

[ΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ƳŀǊŎƘŜ Ł ǎǳƛǾǊŜ ŎƻƴŎŜǊƴŀƴt le Contrat Professionnel de Formation 

ό/tCύ ŀ ŞǘŞ ŘƛŦŦǳǎŞ Ł ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎΦ  

Egalité de traitement 

¶ Egalité entre les Femmes et les Hommes 

La société attache une attention particulière à la diversité de ses équipes ; le taux de 

féminisation se présente ainsi : 

  

Le taux de femme dans le management est identique entre 2015 et 2016, il est de 50%. 
 

[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŎƻƳǇǊŜƴŘ Ŝƴ ǎƻƴ ǎŜƛƴ н ŦŜƳƳŜǎ ǎǳǊ ǳƴ ǘƻǘŀƭ ŘŜ т membres 

(soit près de 29%). Au 31 décembre 2015 ; la société respectait les obligations légales en 

2016 2015

Nombre total d'heure de formation 49 h 61 h

France USA 2016 France USA 2015

Effectif total au 31/12 12 2 14 10 2 12

dont Femmes 7 1 8 5 1 6

dont Hommes 5 1 6 5 1 6

Taux de féminisation 58,3% 50,0% 57,1% 50,0% 50,0% 50,0%
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la matière applicable à cette date Υ ƭŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜǾŀƛǘ ŎƻƳǇƻǊǘŜǊ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ 

20% de représentants de chaque sexe. 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭΩ!ǎǎŜƳōƭŞŜ DŞƴŞǊŀƭŜ ǘŜƴǳŜ Ŝƴ нлмтΣ ŀǇǇŜƭŞŜ Ł ǎǘŀǘǳŜǊ ǎǳǊ ƭŜǎ 

comptes clos au 31 décembre 2016, pour se mettre en conformité avec la 

réglementation en matière de diversification de la composition du conseil : 

¶ ǎƛ ƭŜ ŎƻƴǎŜƛƭ ŎƻƳǇǊŜƴŘ ŀǳ Ǉƭǳǎ у ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘŜǳǊǎΣ ƭΩŞŎŀǊǘ ŜƴǘǊŜ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ 

membres de chaque sexe ne pourra être supérieur à 2 ; 

¶ si le conseil comprend plus de 8 administrateurs, le conseil devra comprendre au 

moins 40% de représentants de chaque sexe. 

¶ Emploi et insertion des personnes handicapées 

Bien que tous les recrutements soient ouverts au personnel handicapé, peu de 

candidatures sont présentées. 

[ΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŘΩƻōƭƛƎŀǘƛƻƴ ƭŞƎŀƭŜ ŘϥŜƳōŀǳŎƘŜ Řǳ Ŧŀƛǘ ǉǳŜ ǎƻƴ ŜŦŦŜŎǘƛŦ ǎƻƛǘ ƛƴŦŞǊƛŜǳǊ 

à 20 Τ ŜƭƭŜ ƴŜ ǾŜǊǎŜ Ǉŀǎ ŘŜ ŎƻƴǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ Ł ƭΩ!ƎŜŦƛǇƘΦ !ǳ ŎƻǳǊǎ Řǳ ŘŜǊƴƛŜǊ 

exercice, la société a passé pour 1,н Yϵ ŘŜ ŎƻƳƳŀƴŘŜs auprès de différents Centres 

ŘΩ!ƛŘŜ ǇŀǊ ƭŜ ¢ǊŀǾŀƛƭΦ  

¶ Politique de lutte contre les discriminations 

Depuis sa création, la mixité, la diversité des origines professionnelles et culturelles, ainsi 

que le mélange des générations sont autant de facteurs clefs de réussite pour les projets 

de Cerenis.  

 

tǊƻƳƻǘƛƻƴ Ŝǘ ǊŜǎǇŜŎǘ ŘŜǎ ǎǘƛǇǳƭŀǘƛƻƴǎ ŘŜǎ ŎƻƴǾŜƴǘƛƻƴǎ ŦƻƴŘŀƳŜƴǘŀƭŜǎ ŘŜ ƭΩhL¢ 

¢ƻǳǎ ƭŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ǎƻƴǘ ōŀǎŞǎ ǎƻƛǘ Ŝƴ CǊŀƴŎŜΣ ǎƻƛǘ ŀǳȄ 9ǘŀǘǎ ¦ƴƛǎΦ [ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǎΩŜǎǘ 

toujours conformée aux réglementations en vigueur dans chaque pays. 

/ŜǊǘŀƛƴŜǎ ŘŜǎ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ŘŜƳŀƴŘŞŜǎ ƴŜ ǎƻƴǘ Ǉŀǎ ǇŜǊǘƛƴŜƴǘŜǎ ŀǳ ǊŜƎŀǊŘ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Řǳ DǊƻǳǇŜΦ 
 

Information environnementale 

Du fait de son activité de recherche (recherche et développement de médicament), la société estime 

ǉǳŜ ǎƻƴ ƛƳǇŀŎǘ ŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘŀƭ Ŝǎǘ ŦŀƛōƭŜΦ [ΩŜǎǎŜƴǘƛŜƭ ŘŜ ǎŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŀ ŞǘŞ ǊŞŀƭƛǎŞ 

dans ses laboratoires tandis que les activités de développement sont confiées à des prestataires. 

A ce jour, ses activités ne comprennent nƛ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ƛƴŘǳǎǘǊƛŜƭƭŜΣ ƴƛ ŘƛǎǘǊƛōǳǘƛƻƴΣ ŎŜ ǉǳƛ ǎƛƎƴƛŦƛŜ ǉǳΩƛƭ 

ƴΩȅ ŀ Ǉŀǎ ŘŜ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ŘŜ ƳŀǘƛŝǊŜǎ ǇǊŜƳƛŝǊŜǎ Ŝƴ ǾǳŜ ŘŜ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴǎ ŘŜǎǘƛƴŞŜǎ Ł 

şǘǊŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŞŜǎΣ ƴƛ ŘŜ ǊŜƧŜǘǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦǎ Řŀƴǎ ƭΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘ ƻǳ ŘΩŞƳƛǎǎƛƻƴ ŘŜ ƎŀȊ Ł Ŝffet de 

ǎŜǊǊŜΦ [Ŝǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴŜ ƴŞŎŜǎǎƛǘŜƴǘ Ǉŀǎ ƭΩŜƳǇƭƻƛ ŘŜ ƎŀȊ ŘŜ ǾƛƭƭŜΣ ƴƛ ŘŜ ƎŀȊ ǎǇŞŎƛŀǳȄΦ 9ƭƭŜǎ 

ne génèrent aucune nuisance sonore particulière pour le personnel ou les personnes riveraines. 

Par ailleurs, la société conduit ses activités de recherche dans un cadre réglementaire extrêmement 

contraignant, auquel elle se conforme.  

La société dispose de tous les agréments nécessaires à la conduite de ses activités. 
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Politique générale en matière environnementale 

¶ Organisation de la société pour prendre en compte les questions environnementales, et 

ƭŜ Ŏŀǎ ŞŎƘŞŀƴǘ ƭŜǎ ŘŞƳŀǊŎƘŜǎ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ƻǳ ŘŜ ŎŜǊǘƛŦƛŎŀǘƛƻƴ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ 

ŘΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘ 

!Ŧƛƴ ŘŜ ƭƛƳƛǘŜǊ ǎŜǎ ŘŞǇƭŀŎŜƳŜƴǘǎ Ŝǘ ƭŜǳǊ ƛƳǇŀŎǘ ǎǳǊ ƭΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŜǎǎŀƛŜ ŘŜ 

privilégier au maximum les vidéos et audio conférences. 

 

La société a transféré tous ses serveurs dans un data center, qui a mis en place les 

mesures appropriées en matière environnementales. Cela permet à l'entreprise de 

réduire ses émissions de gaz à effet de serre par la réduction/suppression du besoin de 

climatisation dans les pièces où se trouvaient les serveurs. De plus, le système de "cloud" 

permet l'accès aux données par les salariés de quelque endroit où ils se trouvent. Ce qui 

permet de diminuer leur empreinte carbone en cas de travail à distance. 

 

[ƻǊǎ ŘŜ ƭΩŜƴǾƻƛ ŘŜ Ǉƭƛǎ ǇŀǊ ŎƻǳǊǊƛŜǊ ŜȄǇǊŜǎǎΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŎƻƳǇŜƴǎŜ ǎƻƴ ŜƳǇǊŜƛƴǘŜ ŎŀǊōƻƴŜ 

en acceptant une augmentation du prix de ses envois. Cette augmentation est utilisée 

par le prestataire pour financer des projets de développement durables qui vont de la 

destruction du méthane la conservation des forêts, en passant par les énergies 

ŀƭǘŜǊƴŀǘƛǾŜǎΦ /Ŝǎ ǇǊƻƧŜǘǎ ǊŞŘǳƛǎŜƴǘ ƴƻƴ ǎŜǳƭŜƳŜƴǘ ƭΩƛƳǇŀŎǘ ŘŜǎ ŜƴǾƻƛǎ ǎǳǊ ƭŀ ǇƭŀƴŝǘŜΣ Ƴŀƛǎ 

soutiennent également la recherche de nouvelles énergies propres. 

 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǳǘƛƭƛǎŜ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ƭŜǎ ǎŜǊǾƛŎŜǎ ŘŞƳŀǘŞǊƛŀƭƛǎŞǎ ǇƻǳǊ ƭΩŜƴǾƻƛ ŘŜ ǎŜǎ ƭŜǘǘǊŜǎ 

recommandées avec accusé de réception. 

 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ Ŝǎǘ ƭƻŎŀǘŀƛǊŜ ŘŜǎ ƭƻŎŀǳȄ ǉǳΩŜƭƭŜ ƻŎŎǳǇŜ Τ ŜƭƭŜ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǊŜǎǇƻƴǎŀōƭŜ ŘŜǎ 

installations mises en place qui pourraient avoir un impact négatif en matière 

ŘΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘǳǊŀōƭŜΦ /ŜǇŜƴŘŀƴǘΣ ŜƭƭŜ ŀ ǎƻƭƭƛŎƛǘŞ ƭŜ 

ǇǊƻǇǊƛŞǘŀƛǊŜ ǇƻǳǊ ǉǳΩƛƭ ŀǊǊşǘŜ ƭŀ ŎŜƴǘǊŀƭŜ ŎƭƛƳŀǘƛǉǳŜ ƻōǎƻƭŝǘŜ Řǳ ōŃǘƛƳŜƴǘ Ŝǘ ƳŜǘǘŜ Ŝƴ 

place des climatiseurs récents. La société dispose maintenant d'un matériel de régulation 

thermique conforme aux exigences environnementales actuelles. 

 

¶ [Ŝǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘŜ ǇǊƻǘŜŎǘƛƻƴ ŘŜ 

ƭΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘ 

!ǳŎǳƴŜ ǇǊƻŎŞŘǳǊŜ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜ ƴΩŀ ŞǘŞ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǇƭŀŎe, seule la volonté et le bon sens de 

chacun sont sollicités. Ces sujets sont régulièrement abordés et discutés lors des 

échanges informels dans les lieux de vie communs (machine à café et cuisine).  

 

¶ Les moyens consacrés à la prévention des risques environnementaux et des pollutions 

!ǳŎǳƴŜ ǇǊƻŎŞŘǳǊŜ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜ ƴΩŀ ŞǘŞ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǇƭŀŎŜΣ ǎŜǳƭŜ ƭŀ ǾƻƭƻƴǘŞ Ŝǘ ƭŜ ōƻƴ ǎŜƴǎ ŘŜ 

chacun sont sollicités. 
 

¶ [Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜǎ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ Ŝǘ ƎŀǊŀƴǘƛŜǎ ǇƻǳǊ ǊƛǎǉǳŜǎ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘΣ ǎŀǳŦ ǎƛ 

cette information est de nature à causer un préjudice sérieux à la société dans un litige 

en cours 

!ǳŎǳƴŜ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴ ǇƻǳǊ ǊƛǎǉǳŜǎ ŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘŀǳȄ ƴΩŜǎǘ Ł ŘŞŎƭŀǊŜǊΦ 
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Pollution et gestion des déchets 

¶ [Ŝǎ ƳŜǎǳǊŜǎ ŘŜ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴΣ ŘŜ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ ƻǳ ŘŜ ǊŞǇŀǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǊŜƧŜǘǎ Řŀƴǎ ƭΩŀƛǊΣ ƭΩŜŀǳ Ŝt le 

ǎƻƭ ŀŦŦŜŎǘŀƴǘ ƎǊŀǾŜƳŜƴǘ ƭΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘ 

La société ne réalisant que des activités de bureau, en tant que locataire, elle assume 

que le propriétaire a veillé à la conformité des locaux mis à sa disposition.  

{ƻƴ ŀŎǘƛǾƛǘŞ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŘŜ ƴŀǘǳǊŜ Ł ƎŞƴŞǊŜǊ ŘŜǎ ŘŞŎƘŜǘǎ ǊŜƧŜǘŞǎ Řŀƴǎ ƭΩŀƛǊΣ ƭΩŜŀǳ ƻǳ ƭŜ ǎƻƭΦ 

9ƴ ŎŜ ǉǳƛ ŎƻƴŎŜǊƴŜ ƭŜǎ ǊŜƧŜǘǎ Řŀƴǎ ƭΩŀƛǊΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŘƛǎǇƻǎŜ ŘΩǳƴ ǇŀǊŎ ŀǳǘƻƳƻōƛƭŜ Ŝǘ ŘŜ 

ƴƻƳōǊŜǳȄ ŘŞǇƭŀŎŜƳŜƴǘǎ όŜƴ ŀǾƛƻƴ Ŝǘ ǇŀǊ ǘǊŀƛƴύ ǎƻƴǘ ŜŦŦŜŎǘǳŞǎ ŘǳǊŀƴǘ ƭΩŀƴƴŞŜΦ ¦ƴŜ 

estimation des émissions de GES a été faite au paragraphe 2.4-1. 

 

¶ [Ŝǎ ƳŜǎǳǊŜǎ ŘŜ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴΣ ŘŜ ǊŜŎȅŎƭŀƎŜ Ŝǘ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘŞŎƘŜǘǎ 

o Gestion des moyens informatiques 

La société a opté pour la virtualisation de ses serveurs ; cela a été confié à des 

sociétés de prestations informatiques locales. 

La société a un parc informatique constitué exclusivement d'ordinateurs 

portables ; les machines ne sont renouvelées que lorsque les matériels sont 

ŘŜǾŜƴǳǎ ƻōǎƻƭŝǘŜǎΦ [ΩŀƭƭƻƴƎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ŘǳǊŞŜ ŘΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ƳŀǘŞǊƛŜƭǎ 

informatique, sans succomber au dictat des données constructeurs, permet de 

ƭƛƳƛǘŜǊ ƭΩƛƳǇŀŎǘ ŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘŀƭ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞΣ ǎŀƴǎ ǇƻǳǊ ŀǳǘŀƴǘ ǉǳŜ ƴƻǳǎ ǎƻȅƻƴǎ 

en mesure de le quantifier.  

o Dématérialisation des données 

[ŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŎƻƴŎǊŝǘŜǎ ŘŜ ŘŞƳŀǘŞǊƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘƻŎǳƳŜƴǘǎ a de 

ƳǳƭǘƛǇƭŜǎ ƛƳǇŀŎǘǎ ǇƻǎƛǘƛŦǎ ǎǳǊ ƭΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘΦ /Ŝƭŀ ǇŜǊƳŜǘ ŘŜ ŘƛƳƛƴǳŜǊ ƭΩǳǎŀƎŜ 

Řǳ ǇŀǇƛŜǊΣ ŘŜ ŘƛƳƛƴǳŜǊ ƭŜǎ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴǎ ƭƛŞŜǎ Ł ƭΩƛƳǇǊŜǎǎƛƻƴ όŎŀǊǘƻǳŎƘŜ 

ŘΩŜƴŎǊŜ Ŝǘ ŞƴŜǊƎƛŜύ Ƴŀƛǎ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ŘŜ ŘƛƳƛƴǳŜǊ ƭŜ ǘǊŀƴǎǇƻǊǘ ǇƘȅǎƛǉǳŜ ŘŜǎ 

documents et enfin de réduire les déchets à recycler. La société incite ses 

ǇŀǊǘŜƴŀƛǊŜǎ Ł ƴΩƛƳǇǊƛƳŜǊ ǉǳŜ ƭŜǎ ǇŀƎŜǎ ǎǳǊ ƭŜǎǉǳŜƭƭŜǎ ƭŜǎ ǎƛƎƴŀǘǳǊŜǎ ŘƻƛǾŜƴǘ şǘǊŜ 

apposées, incite les fournisseurs à dématérialiser leurs factures. 

La consommation de papier a plus que doublée par rapport à 2015 (+ 125%) ; en 

ǊŜƭŀǘƛƻƴ ŀǾŜŎ ƭΩŀŎŎǊƻƛǎǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŜŦŦŜŎǘƛŦ Ŝǘ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ όƭŀƴŎŜƳŜƴǘ 

de deux études cliniques sur le second semestre 2015). 

  
 

o Optimisation des ressources 

CƻǳǊƴƛǘǳǊŜ ŘΩŞŎǊŀƴ [95 

wŜŎȅŎƭŀƎŜ ŘŜǎ ŎŀǊǘƻǳŎƘŜǎ ŘΩŜƴŎǊŜ ǇŀǊ ƭŜ fournisseur 

o Optimisation des déplacements 

Diminution des déplacements aériens dès que possible, par le recours aux audio 

et visio-conférences. Optimisation des déplacements (réunions à des endroits 

faciles d'accès pour les participants par exemple). Prise de rendez-vous multiples 

afin de pouvoir les accumuler pendant un seul déplacement. 

o Gestions des déchets 

2016 2015

Consommation de papier (en Kg) 296 133
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[ΩƛƳƳŜǳōƭŜ ƻŎŎǳǇŞ ǇŀǊ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǇǊƻǇƻǎŜ ǇƭǳǎƛŜǳǊǎ ōŀŎǎ ŘŜ ǊŞŎǳǇŞǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ 

ǘǊƛ ŘŜǎ ŘŞŎƘŜǘǎΦ [ΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ƴŜ ƎŞƴŝǊŜ ǉǳŜ ǇŜǳ ŘŜ ŘŞŎƘŜǘǎ ƴƻƴ ǊŜŎȅŎƭŀōƭes ; les 

documents papier sont broyés pour des raisons de confidentialité. 
 

/Ŝǎ ŀŎǘƛƻƴǎ Řǳ ǉǳƻǘƛŘƛŜƴ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ƳŜǎǳǊŜ ǇǊŞŎƛǎŜ ŘŜǎ ƛƳǇŀŎǘǎΦ 

¶ La prise en compte des nuisances sonores et le cas échéant de toute forme de pollution 

spécifique à une activité  

/Ŝǘ ƛƴŘƛŎŀǘŜǳǊ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇŜǊǘƛƴŜƴǘ ǇƻǳǊ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞΣ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ǇŀǊŎŜ ǉǳŜ ƭŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘŜ 

ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ǎŜ ǎƛǘǳŜƴǘ Řŀƴǎ ǳƴ ōŃǘƛƳŜƴǘ ǎƛǘǳŞ Řŀƴǎ ǳƴ ǇŀǊŎ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝƴ ȊƻƴŜ 

ŘΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ǇŞǊƛ-ǳǊōŀƛƴŜ Ŝǘ Ł ǇǊƻȄƛƳƛǘŞ ƛƳƳŞŘƛŀǘŜ ŘΩǳƴŜ ƎŀǊŜ ŘŜ ǇŞŀƎŜ ŀutoroutier.  

 

Economie circulaire 

Prévention et gestion des déchets 

¶ [Ŝǎ ƳŜǎǳǊŜǎ ŘŜ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴΣ ŘŜ ǊŜŎȅŎƭŀƎŜΣ ŘŜ ǊŞǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴΣ ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŦƻǊƳŜǎ ŘŜ 

ǾŀƭƻǊƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘΩŞƭƛƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘŞŎƘŜǘǎ Υ ŀǳ ǊŜƎŀǊŘ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŜȄŜǊŎŞŜΣ ŎŜǘ 

ƛƴŘƛŎŀǘŜǳǊ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇŜǊǘƛƴŜƴǘ ǇƻǳǊ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ  

¶ Les actions de lutte contre le gaspillage alimentaire : la société, du fait de son activité et 

ƴŜ ǇǊƻǇƻǎŀƴǘ Ǉŀǎ ŘŜ ǊŜǎǘŀǳǊŀǘƛƻƴ ŎƻƭƭŜŎǘƛǾŜΣ ŜƭƭŜ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŎƻƴŎŜǊƴŞŜ ǇŀǊ ŎŜǘ ƛƴŘƛŎŀǘŜǳǊ 

Utilisation durable des ressources 

¶ La consommation ŘΩŜŀǳ Ŝǘ ƭΩŀǇǇǊƻǾƛǎƛƻƴƴŜƳŜƴǘ Ŝƴ ŦƻƴŎǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƴǘǊŀƛƴǘŜǎ ƭƻŎŀƭŜǎ 

[Ωǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŜŀǳ Ŝǎǘ ƳŀƧƻǊƛǘŀƛǊŜƳŜƴǘ ŘŞŘƛŞŜ Ł ŘŜǎ ǳǎŀƎŜǎ ǎŀƴƛǘŀƛǊŜǎ ; la société 

Ŝǎǘ ǇŜǳ ŎƻƴŎŜǊƴŞŜ ǇŀǊ ŎŜǎ ǉǳŜǎǘƛƻƴǎ ŘŜ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŘΩŀǇǇǊƻǾƛǎƛƻƴƴŜƳŜƴǘ ŀǳ 

regard de ses activités non consommatrices. 

[Ŝǎ ōǳǊŜŀǳȄ Şǘŀƴǘ ƭƻǳŞǎΣ ƭΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǇǊŞŎƛǎŜ ŘŜǎ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴǎ ŘΩŜŀǳ Ŝǎǘ ǳƴŜ 

donnée difficilement accessible car dépendante des systèmes de gestion des charges 

communiqués par les bailleurs. 

¶ La consommation de matières premières et les mesures prises pour améliorer 

ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ ƭŜǳǊ ǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ 

Point évoqué ci-dessus. 

¶ [ŀ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ ŘΩŞƴŜǊƎƛŜΣ ƭŜǎ ƳŜǎǳǊŜǎ ǇǊƛǎŜǎ ǇƻǳǊ ŀƳŞƭƛƻǊŜǊ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ 

énergétique et le recours aux énergies renouvelables 

Les consommations énergétiques au titre du ŎƘŀǳŦŦŀƎŜ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŞŎƭŀƛǊŀƎŜΣ ǎŀƴǎ ƭŀ 

quote-part liée aux parties communes, sont présentées ci-après : 

   
 

[ŀ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ Ŝǎǘ ŜȄǇƭƛǉǳŞŜ ǇŀǊ ƭΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŜŦŦŜŎǘƛŦ Ŝǘ 

ǎǳǊǘƻǳǘ ǇŀǊ ƭŜ Ŧŀƛǘ ǉǳΩŁ ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ǎŜǇǘŜƳōǊŜ нлмрΣ ƭŜ ŎƘŀǳŦŦŀƎŜκŎƭƛƳŀǘƛǎŀǘƛƻƴ ƴΩŜǎǘ 

Ǉƭǳǎ ŎŜƴǘǊŀƭƛǎŞΦ 9ƴ ŜŦŦŜǘΣ ǎǳƛǘŜ Ł ŘŜǎ ǘǊŀǾŀǳȄ ƛƴǘŜǊǾŜƴǳǎ ǇŜƴŘŀƴǘ ƭΩŞǘŞ нлмрΣ ƭŜ 

propriétaire des locaux a fait individualiser ces appareils qui sont dorénavant reliés 

sur les compteurs des entreprises. 

2016 2015

Consommation d'électricité (en kWh) 69 214 52 847
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[ΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ƴŜ ǊŜŎƻǳǊǘΣ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ Ł ŀǳŎǳƴŜ ŦƻǊƳŜ ŘΩŞƴŜǊƎƛŜ ǊŜƴƻǳǾŜƭŀōƭŜ ǇƻǳǊ 

combler ses besoins énergétiques. 

¶ [Ωǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǎƻƭǎ  

[ΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǎŜ ŘŞǊƻǳƭŜ ŜȄŎƭǳǎƛǾŜƳŜƴǘ Řŀƴǎ ǳƴ ōŃǘƛƳŜƴǘ ǎƛǘǳŞ Ł [ŀōŝƎŜΣ ŜƭƭŜ ȅ 

loue une superficie de 700 m², inchangée depuis 2012. 

 

Changement climatique 

¶ [Ŝǎ ǇƻǎǘŜǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦǎ ŘΩŞƳƛǎǎƛƻƴ ŘŜ ƎŀȊ Ł ŜŦŦŜǘ ŘŜ ǎŜǊǊŜ όD9{ύ ƎŞƴŞǊŞǎ Řǳ Ŧŀƛǘ ŘŜ 

ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ 

o Consommation EDF Υ ƭŜǎ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴǎ ŘΩŞƭŜŎǘǊƛŎƛǘŞ ƻƴǘ ƎŞƴŞǊŞ ŘŜǎ ŞƳƛǎǎƛƻƴǎ 

de gaz à effet de serre dans les proportions suivantes : 

 

 
 

o Parc automobile : la société a acquis trois véhicules de direction ayant des 

émissions de CO2 de 149, 156 et 159 g/km, carburant diesel. Le premier véhicule 

a été acquis en 2011, les deux suivants en 2015. 

Par ailleurs, la société a ponctuellement recours à des véhicules de location. 

 

  
 

La progression provient essentiellement du fait que les deux derniers véhicules 

ont été acquis sur le second semestre 2015.  

 

o Déplacements en avion Υ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ ōƻǳǊǎŜ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀǾŀƛǘ ƛƴŘǳƛǘ ŘŜ 

nombreux déplacement principalement en France et en Europe ; depuis cette 

ŘŀǘŜΣ ƭΩŞǉǳƛǇŜ ŘƛǊƛƎŜŀƴǘŜ ŎƻƴǘƛƴǳŜ Ł ǾƻȅŀƎŜǊ ŀŦƛƴ ŘŜ ǊŜƴŎƻƴǘǊŜǊ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ 

des investisseurs et des analystes financiers ; de nombreux déplacements sont 

également nécessaires pour suivre les études cliniques ayant démarré dans 

différents pays (Australie, Etats Unis, Canada, Israël et Europe (France, Belgique, 

Pays Bas, Italie, Hongrie)). 

[Ŝ ŎŀƭŎǳƭ ŘŜǎ ŞƳƛǎǎƛƻƴǎ ŘŜǎ D9{ ǇƻǳǊ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмс ŀ ŞǘŞ ŦƻǳǊƴƛ ǇŀǊ ƭŜ tƭŀǘŜŀǳ 

Affaires de la compagnie Air France pour les vols opérés par les compagnies 

aériennes du groupe (Air France, KLM, Hop et Delta Airlines). Pour ses 

déplacements, la société essaye de privilégier cette compagnie et ses 

partenaires.  

Il en ressort que les collaborateurs de Cerenis ont effectué, à fin décembre, 258 

vols sur les différentes compagnies aériennes du groupe Air France, représentant 

une émission de 51,55 tonnes des CO2 contre respectivement 311 vols pour 

49,42 tonnes de CO2 en 2015.  

2016 2015

Consommation d'électricité (T. eq. CO2) 5,68 4,33

2016 2015

Diesel pour véhicule (T. éq. CO2) 7,71 3,51
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Par ailleurs, pour les destinations non desservies par les compagnies aériennes 

du groupe Air France, comme Adélaïde, en Australie, Cerenis a recours à une 

ŀǳǘǊŜ ŎƻƳǇŀƎƴƛŜ ŀŞǊƛŜƴƴŜΦ !ǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΣ ƛƭ ȅ ŀ Ŝǳ с ǾƻȅŀƎŜǎ ǾŜǊǎ 

Adelaïde comme en 2015 ; nous ne sommes pas en mesure de chiffrer les 

émissions relatives à ces déplacements. 

aŀǊƎƛƴŀƭŜƳŜƴǘΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ǊŜŎƻǳǊǎ Ł ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŎƻƳǇŀƎƴƛŜǎ ŀŞǊƛŜƴƴŜǎ 

européennes : en 2016, la société a réservé 8 vols sur Lufthansa, Brussels Airlines 

et British Airways. 

¶ [ΩŀŘŀǇǘŀǘƛƻƴ ŀǳȄ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜǎ du changement climatique 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀƴǘƛŎƛǇŜ Ǉŀǎ ŘΩƛƳǇŀŎǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǎǳǊ ǎƻƴ ƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǘ ǎŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ƭƛŞ ŀǳ 

changement climatique.  

Ainsi elle estime que les risques financiers liés aux effets du changement climatique et les 

ƳŜǎǳǊŜǎ ǉǳΩŜƭƭŜ ǎŜǊŀƛǘ ŀƳŜƴŞŜ Ł ǇǊŜƴŘǊŜ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ǊŞŘǳƛǊŜ Ŝƴ ƳŜǘǘŀƴǘ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǳƴŜ 

stratégie bas-carbone dans toutes les composantes de son activité ne sont pas évalués 

car estimés non significatifs au stade de développement de la société. 

Protection de la biodiversité 

¶ Les mesures prises pour préserver la biodiversité 

[Ŝǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ŘΩƛƳǇŀŎǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǎǳǊ ƭŀ ōƛƻŘƛǾŜǊǎƛǘŞ Ŝǘ ŀǳŎǳƴŜ 

ƳŜǎǳǊŜ ŘŜ ǇǊƻǘŜŎǘƛƻƴ ǎǇŞŎƛŦƛǉǳŜ ƴΩŀ ŞǘŞ ǇǊƛǎŜΦ 

Malgré un impact environnemental jugé faible, la société et son personnel sont impliqués dans le 

développement durable au quotidien : réduction de la consommation de papier, recyclage des 

consommables bureautiques, tri sélectif et réduction des déchets ménagers. Les salariés sont 

également prescripteurs en matière de changement des habitudes des partenaires en prônant la 

dématérialisation, le recours aux audio et visio-conférences et en limitant les déplacements et en 

optimisant la gestion des agendas. 

Information sociétale 

LƳǇŀŎǘ ǘŜǊǊƛǘƻǊƛŀƭΣ ŞŎƻƴƻƳƛǉǳŜ Ŝǘ ǎƻŎƛŀƭ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ 

¶ En maǘƛŝǊŜ ŘΩŜƳǇƭƻƛ Ŝǘ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǊŞƎƛƻƴŀƭ 

La société a été créée en 2005 et emploie actuellement 12 personnes localement. 

La société accueille sans discrimination dans son effectif toutes personnes présentant les 

compétences nécessaires à son développement. Elle privilégie, tant que cela est possible, 

les réseaux locaux et a contribué à faire venir sur Toulouse des cadres de haut niveau. 

Ella a toujours attribué sa cotisation Taxe Apprentissage à des écoles et établissements 

universitaires de Toulouse. 

[Ωéquipe dirigeante a toujours répondu présente aux sollicitations pour faire part de son 

expérience. 

9ƭƭŜ Ŝǎǘ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ƳŜƳōǊŜ ŘŜ ƭΩ!ǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴ CǊŀƴŎŜ .ƛƻǘŜŎƘΦ 
 

Nb vols 2016 Nb vols 2015

Voyages en avions (T. eq. CO2) 258 51,55 311 49,42
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¶ Sur les populations riveraines ou locales 

La richesse du vivier d'entreprises compétentes dans le domaine des Sciences de la Vie 

permet à Cerenis de nouer des partenariats avec des entreprises locales et ainsi 

participer au développement de l'économie locale.  
 

wŜƭŀǘƛƻƴǎ ŜƴǘǊŜǘŜƴǳŜǎ ŀǾŜŎ ƭŜǎ ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ ƻǳ ƭŜǎ ƻǊƎŀƴƛǎŀǘƛƻƴǎ ƛƴǘŞǊŜǎǎŞŜǎ ǇŀǊ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ Ře la 
ǎƻŎƛŞǘŞΣ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ƭŜǎ ŀǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴǎ ŘΩƛƴǎŜǊǘƛƻƴΣ ƭŜǎ ŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ŘΩŜƴǎŜƛƎƴŜƳŜƴǘΣ ƭŜǎ 
ŀǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ŘŞŦŜƴǎŜ ŘŜ ƭΩŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘΣ ƭŜǎ ŀǎǎƻŎƛŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘŜǳǊǎ Ŝǘ ƭŜǎ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴǎ 
riveraines 

¶ Les conditions du dialogue avec ces personnes ou organisations. 

La société répond à toutes les enquêtes sur le secteur des Biotechnologies. 

¶ Les actions de partenariat ou de mécénat 
9ƭƭŜ ŞǘǳŘƛŜ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ǉǳΩŜƭƭŜ ǇƻǳǊǊŀƛǘ ƳŜƴŜǊ ƭƻŎŀƭŜƳŜƴǘ ǘŀƴǘ ŀǳ ƴƛǾŜŀǳ 
associatif qu'au niveau environnemental et préservation de la biodiversité ; ses salariés 
ǎŜǊƻƴǘ ǎƻƭƭƛŎƛǘŞǎ ǇƻǳǊ ǇǊƻǇƻǎŜǊ ƭŜǳǊǎ ƛŘŞŜǎ ƻǳ ŎŀǳǎŜǎ ƭŜǳǊ ǘŜƴŀƴǘ Ł ŎǆǳǊΦ 
 

Sous-traitance et fournisseurs 

¶ [ŀ ǇǊƛǎŜ Ŝƴ ŎƻƳǇǘŜ Řŀƴǎ ƭŀ ǇƻƭƛǘƛǉǳŜ ŘΩŀŎƘŀǘ ŘŜǎ ŜƴƧŜǳȄ ǎƻŎƛŀǳȄ Ŝǘ ŜƴǾƛǊƻƴƴŜƳŜƴǘŀǳȄ 

La société envisage de mettre en place des critères spécifiques « RSE » dans la sélection 
de ses fournisseurs.  

[ŜǳǊ ǎŞƭŜŎǘƛƻƴ ŀ ǘƻǳƧƻǳǊǎ ŞǘŞ ōŀǎŞŜ ǎǳǊ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ ƭŜǳǊ ŎŀǇŀŎƛǘŞ Ł ǎŀǘƛǎŦŀƛǊŜ ŀǳȄ 
ŜȄƛƎŜƴŎŜǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΦ [ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ǘƻǳƧƻǳǊǎ ŎƘŜǊŎƘŞ Ł ǘǊŀǾŀƛƭƭŜǊ ŀǾŜŎ ƭŜǎ Ŝntreprises 
les plus compétentes dans leur domaine, au niveau de leur capacité technologique, de 
leur expertise mais également sur la base de leur conformité aux Bonnes Pratiques 
Cliniques, Bonnes Pratiques de Laboratoire et Bonnes Pratiques de Fabrication, telles que 
décrites dans les réglementations européenne et américaine. Enfin à compétence 
comparable, la société a toujours privilégié les entreprises locales ou nationales. 

¶ [ΩƛƳǇƻǊǘŀƴŎŜ ŘŜ ƭŀ ǎƻǳǎ-traitance et la prise en compte des relations avec les 
fournisseurs et les sous-traitants de leur responsabilité sociale et environnementale  
/ƘŀǉǳŜ ŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝǎǘ Ŝƴ ǇŀǊǘƛŜ ǎƻǳǎ-ǘǊŀƛǘŞŜΣ ƛƭ ǎΩŀƎƛǘ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ 
fabrication de ses produits ainsi que les études précliniques et cliniques. Une partie 
administrative l'est également : le juridique, une partie des services financiers, la gestion 
de sa propriété intellectuelle. 
La société a toujours considéré ses fournisseurs et professionnels de la santé comme des 
ǇŀǊǘŜƴŀƛǊŜǎ Řŀƴǎ ǎŀ ŘŞƳŀǊŎƘŜ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛse responsable. 
/ŜǘǘŜ ǇƘƛƭƻǎƻǇƘƛŜΣ ƴƻƴ ŎƻƴǘǊŀŎǘǳŀƭƛǎŞŜΣ ǎΩŀǇǇƭƛǉǳŜ Ł ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŦƻǳǊƴƛǎǎŜǳǊǎ Υ 

o ƭŜǎ /wh ό/ƭƛƴƛŎŀƭ wŜǎŜŀǊŎƘ hǊƎŀƴƛȊŀǘƛƻƴύ ǉǳƛ ǊŞŀƭƛǎŜƴǘ ƭŜǎ ǇǊŜǎǘŀǘƛƻƴǎ ŘΩŞǘǳŘŜǎ 

o les CMO (Clinical Manufacturing Organization) qui fournissent les matières 
nécessaires à la conduite des études 

tƻǳǊ ƭΩŞǘǳŘŜ ¢!bDhΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ŘŜƳŀƴŘŞ Ł ǳƴŜ ǎƻŎƛŞǘŞ ŘŜ ŎƻƴŘǳƛǊŜ ǳƴ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ 
ŘΩŀǳŘƛǘΦ 
Cette société dédiée au management de la qualité, des processus et des risques dans le 
ŘƻƳŀƛƴŜ ŘŜ ƭŀ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜΣ ŘŜ ƭΩŞǇƛŘŞƳiologie et de la pharmacovigilance. 
[Ŝ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘΩŀǳŘƛǘ ǉǳƛ ŎƻƴŎŜǊƴŜ ǘƻǳǘŜǎ ƭŜǎ ǇŀǊǘƛŜǎ ǇǊŜƴŀƴǘŜǎ ŘŜ ƭΩŜǎǎŀƛ ŎƭƛƴƛǉǳŜ 
όǇǊƻƳƻǘŜǳǊΣ ǎƛǘŜǎ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛƎŀǘƛƻƴΣ ǎƻŎƛŞǘŞ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ǎƻǳǎ ŎƻƴǘǊŀǘΣ ǇǊŜǎǘŀǘŀƛǊŜǎ Χύ ŀ 
pour objet de vérifier : 
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¶ la sécurité des patients et le respect de leurs droits, 

¶ ƭŀ ŎƻƴŦƻǊƳƛǘŞ ŘŜ ƭΩŜǎǎŀƛ Ł ƭŀ ǊŞƎƭŜƳŜƴǘŀǘƛƻƴ Ŝǘ ŀǳȄ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴǎ ŀǇǇƭƛŎŀōƭŜǎΣ 

¶ la qualité des données recueillies. 

/Ŝ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘΩŀǳŘƛǘ ǎŜ ŘŞǊƻǳƭŜ ŀŎǘǳŜƭƭŜƳŜƴǘ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ǎŀ ǇƭŀƴƛŦƛŎŀǘƛƻƴΦ 

Un programme similaire avait ŞǘŞ Ƴƛǎ Ŝƴ ǇƭŀŎŜ ǇƻǳǊ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢Φ 

Loyauté des pratiques 

¶ Les actions engagées pour prévenir la corruption 
La société a mis en place des procédures de contrôle interne dans le cadre de la 
prévention de corruption éventuelle (stricte séparation des tâches). 
[Ŝǎ ŎƻƴǘǊŀǘǎ ŘŜ ǘǊŀǾŀƛƭ ǇǊŞǾƻƛŜƴǘ ŘŜǎ ŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘǎ ŘŜ ŦƛŘŞƭƛǘŞ Ŝǘ ƭƻȅŀǳǘŞΣ ŘΩŜȄŎƭǳǎƛǾƛǘŞ ŘŜ 
service, de secret professionnel et de confidentialité. 
Pour le personnel ayant accès à des informations privilégiées pouvant avoir des répercussions 
sur le cours ŘŜ ƭΩŀŎǘƛƻƴΣ ƭŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ ŘƻƛǾŜƴǘ ǎƛƎƴŜǊ Ŝǘ ǊŜǎǇŜŎǘŜǊ ǳƴ ŎƻŘŜ ŘŜ ŘŞƻƴǘƻƭƻƎƛŜ ŀȅŀƴǘ 
ǾƻŎŀǘƛƻƴ Ł ǇǊŞǾŜƴƛǊ ƭŜǎ ŘŞƭƛǘǎ Ŝǘ ƳŀƴǉǳŜƳŜƴǘǎ ŘΩƛƴƛǘƛŞǎ Ŝƴ ǾƛƎǳŜǳǊ ŀǳ ǎŜƛƴ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞΦ 5Ŝ 
ǇƭǳǎΣ ŘŜǎ ƭƛǎǘŜǎ ŘΩƛƴƛǘƛŞǎ ǘŜƳǇƻǊŀƛǊŜǎ ǇŜǳǾŜƴǘΣ ǎƛ ōŜǎƻƛƴΣ şǘǊŜ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǇƭŀŎŜΦ 
 

¶ Les mesures prises en faveur de la santé, la sécurité des consommateurs 
Aucun candidat médicament ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ Ł ŎŜ ƧƻǳǊ ŘΩǳƴŜ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ 
ƳƛǎŜ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞΦ [Ŝǎ Ǉƭǳǎ ŀǾŀƴŎŞǎ ǎƻƴǘ ǘŜǎǘŞǎ ŎƘŜȊ ƭΩƘƻƳƳŜ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘΩŜǎǎŀƛǎ 
cliniques encadrés par une réglementation très stricte. Le respect de cette 
réglementation à toutes les étapes du processus du développement des médicaments 
est garant de la protection de la santé et de la sécurité des consommateurs. 
 

Autres actions engagées en faveǳǊ ŘŜǎ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ ƭΩIƻƳƳŜ 

Compte tenu de sa taille, de la nature de son activité pharmaceutique ς par définition très 
réglementée ς Ŝǘ Řǳ ǇŞǊƛƳŝǘǊŜ ƎŞƻƎǊŀǇƘƛǉǳŜ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ ǎƻƴ ŀŎǘƛǾƛǘŞΣ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ 
confrontée à des problématiques de violation ŘŜǎ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ ƭΩIƻƳƳŜΦ 
 

  



Page 205 sur 343 

 

17.6. wŀǇǇƻǊǘ ŘŜ ƭΩǳƴ ŘŜǎ Commissaires aux Comptes, désigné organisme tiers 
indépendant, sur les informations sociales, environnementales et sociétales 
consolidées figurant dans le rapport de gestion 

Exercice clos le 31 décembre 2016 

  
 

Aux actionnaires, 

 

En notre qualité de Commissaire aux Comptes de Cerenis Therapeutics Holding S.A désigné 

organisme tiers indépendant, accrédité par le COFRAC sous le numéro 3-1048111, nous vous 

présentons notre rapport sur les informations sociales, environnementales et sociétales 

consolid®es relatives ¨ lôexercice clos le 31 d®cembre 2016 (ci-après les « Informations 

RSE è), pr®sent®es dans le rapport de gestion en application des dispositions de lôarticle 

L.225-102-1 du code de commerce. 

 

 

Responsabilité de la société  

Il appartient au Conseil dôadministration dô®tablir un rapport de gestion comprenant les 

Informations RSE pr®vues ¨ lôarticle R.225-105-1 du code de commerce, conformément aux 

procédures utilisées par la société, (ci-après le « Référentiel ») dont un résumé figure dans le 

rapport de gestion. 

 

 

Indépendance et contrôle qualité  

Notre indépendance est définie par les textes réglementaires, le code de déontologie de la 

profession ainsi que les dispositions pr®vues ¨ lôarticle L.822-11 du code de commerce. Par 

ailleurs, nous avons mis en place un système de contrôle qualité qui comprend des politiques 

et des procédures documentées visant à assurer le respect des règles déontologiques, de la 

doctrine professionnelle et des textes légaux et réglementaires applicables. 

  

                                                            
111

 dont la portée est disponible sur le site www.cofrac.fr  



Page 206 sur 343 

 

Responsabilité du Commissaire aux Comptes 

Il nous appartient, sur la base de nos travaux : 

¶ dôattester que les Informations RSE requises sont pr®sentes dans le rapport de gestion ou 
font lôobjet, en cas dôomission, dôune explication en application du troisième alinéa de 
lôarticle R.225-105 du code de commerce (Attestation de présence des Informations 
RSE) ; 

¶ d'exprimer une conclusion dôassurance mod®r®e sur le fait que les Informations RSE, 
prises dans leur ensemble, sont présentées, dans tous leurs aspects significatifs, de manière 
sincère conformément au Référentiel (Avis motivé sur la sincérité des Informations RSE).  

 

Nos travaux ont mobilisé les compétences de trois personnes et se sont déroulés en février 

2016 sur une dur®e dôenviron une semaine. Nous avons fait appel, pour nous assister dans la 

réalisation de nos travaux, à nos experts en matière de RSE.  
  

Nos travaux décrits ci-apr¯s ont ®t® effectu®s conform®ment ¨ lôarr°t® du 13 mai 2013 

déterminant les modalités dans lesquelles lôorganisme tiers ind®pendant conduit sa mission et 

selon la doctrine professionnelle de la Compagnie nationale des commissaires aux comptes 

relative ¨ cette intervention et, concernant lôavis motiv® sur la sinc®rit®, ¨ la norme 

internationale ISAE 3000112. 

 

Attestation de présence des Informations RSE 

Nature et étendue des travaux 

Nous avons pris connaissance, sur la base dôentretiens avec les responsables des directions 

concern®es, de lôexpos® des orientations en mati¯re de d®veloppement durable, en fonction 

des cons®quences sociales et environnementales li®es ¨ lôactivit® de la soci®t® et de ses 

engagements sociétaux et, le cas échéant, des actions ou programmes qui en découlent. 

Nous avons comparé les Informations RSE présentées dans le rapport de gestion avec la liste 

pr®vue par lôarticle R.225-105-1 du code de commerce. 

En cas dôabsence de certaines informations consolid®es, nous avons v®rifi® que des 

explications ®taient fournies conform®ment aux dispositions de lôarticle R.225-105 alinéa 3 du 

code de commerce. 

Nous avons vérifié que les Informations RSE couvraient le périmètre consolidé, à savoir la 

soci®t® ainsi que ses filiales au sens de lôarticle L.233-1 et les soci®t®s quôelle contr¹le au sens 

de lôarticle L.233-3 du code de commerce avec les limites précisées dans la note 

méthodologique présentée en introduction de la partie RSE du rapport de gestion. 

Conclusion 

Sur la base de ces travaux et compte tenu des limites mentionnées ci-dessus, nous attestons la 

présence dans le rapport de gestion des Informations RSE requises. 

  

                                                            
112

 ISAE 3000 ς Assurance engagements other than audits or reviews of historical financial information 
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Avis motivé sur la sincérité des Informations RSE 

Nature et étendue des travaux 

Nous avons mené un entretien avec la personne responsable de la préparation des 

Informations RSE, en charge des processus de collecte des informations et responsable des 

procédures de contrôle interne et de gestion des risques, afin : 

¶ dôappr®cier le caract¯re appropri® du R®f®rentiel au regard de sa pertinence, son 
exhaustivité, sa fiabilité, sa neutralité et son caractère compréhensible, en prenant en 
considération, le cas échéant, les bonnes pratiques du secteur ;  

¶ de v®rifier la mise en place dôun processus de collecte, de compilation, de traitement et de 
contr¹le visant ¨ lôexhaustivit® et ¨ la coh®rence des Informations RSE et prendre 
connaissance des procédures de contrôle interne et de gestion des risques relatives à 
lô®laboration des Informations RSE. 

Nous avons d®termin® la nature et lô®tendue de nos tests et contr¹les en fonction de la nature 

et de lôimportance des Informations RSE au regard des caractéristiques de la société, des 

enjeux sociaux et environnementaux de ses activités, de ses orientations en matière de 

développement durable et des bonnes pratiques sectorielles.  

Pour les informations RSE que nous avons considérées les plus importantes113 : 

¶ au niveau de lôentit® consolidante, nous avons consult® les sources documentaires et men® 
des entretiens pour corroborer les informations qualitatives (organisation, politiques, 
actions), nous avons mis en îuvre des proc®dures analytiques sur les informations 
quantitatives et vérifié, sur la base de sondages, les calculs ainsi que la consolidation des 
données et nous avons vérifié leur cohérence et leur concordance avec les autres 
informations figurant dans le rapport de gestion ;  

¶ au niveau dôun ®chantillon repr®sentatif dôentit®s que nous avons s®lectionn®es114 en 
fonction de leur activité, de leur contribution aux indicateurs consolidés, de leur 
implantation et dôune analyse de risque, nous avons men® des entretiens pour v®rifier la 
correcte application des proc®dures et mis en îuvre des tests de d®tail sur la base 
dó®chantillonnages, consistant ¨ v®rifier les calculs effectu®s et ¨ rapprocher les donn®es 
des pi¯ces justificatives. Lô®chantillon ainsi s®lectionn® repr®sente en moyenne 86% des 
effectifs et 100% des informations quantitatives environnementales présentées. 

Pour les autres informations RSE consolidées, nous avons apprécié leur cohérence par rapport 

à notre connaissance de la société.  

Enfin, nous avons apprécié la pertinence des explications relatives, le cas ®ch®ant, ¨ lôabsence 

totale ou partielle de certaines informations. 

Nous estimons que les m®thodes dô®chantillonnage et tailles dô®chantillons que nous avons 

retenues en exerçant notre jugement professionnel nous permettent de formuler une 

conclusion dôassurance mod®r®e ; une assurance de niveau supérieur aurait nécessité des 

travaux de v®rification plus ®tendus. Du fait du recours ¨ lôutilisation de techniques 

dô®chantillonnage ainsi que des autres limites inh®rentes au fonctionnement de tout système 

dôinformation et de contr¹le interne, le risque de non-d®tection dôune anomalie significative 

dans les Informations RSE ne peut être totalement éliminé. 

  

                                                            
113

 9ŦŦŜŎǘƛŦǎ Ŝǘ ƭŜǳǊ ǊŞǇŀǊǘƛǘƛƻƴΣ ƴƻƳōǊŜ ŘΩƘŜǳǊŜǎ ŘŜ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴΣ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇŀǇƛŜǊΣ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ ŘΩŞƭŜŎǘǊƛŎƛǘŞΣ ǊŜƧŜǘǎ ŘŜ Ǝŀz à effet 
ŘŜ ǎŜǊǊŜΣ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ ǉǳŀƭƛǘŀǘƛǾŜǎ ǎǳǊ ƭŜ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘΩŀǳŘƛǘ des essais cliniques. 
114

 Cerenis Therapeutics Holding SA 
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Conclusion 

Sur la base de nos travaux, nous n'avons pas relevé d'anomalie significative de nature à 

remettre en cause le fait que les Informations RSE, prises dans leur ensemble, sont présentées, 

de manière sincère, conformément au Référentiel. 

 
 

 

Neuilly-sur-Seine, le 20 février 2017 

Lôun des commissaires aux comptes,  
 

Deloitte & Associés 
 

 

 
Etienne Alibert 

Associé 
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18. PRINCIPAUX ACTIONNAIRES 

18.1. Répartition du capital et des droits de vote 

Se référer au paragraphe 21.1.7 du présent document de référence. 

18.2. Droits de vote  

A ce jour, les droits de vote de chaque actionnaire sont égaux au nombre ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŘŞǘŜƴǳŜǎ ǇŀǊ 
ŎƘŀŎǳƴ ŘΩŜƴǘǊŜ ŜǳȄΦ 

18.3. Contrôle de la société 

A la date du présent document de référence, aucun actionnaire ne détient individuellement le 
contrôle de la Société, ni un pourcentage susceptible de faire présumer le contrôle de la Société au 
ǎŜƴǎ ŘŜǎ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭe L. 233-3 du Code de commerce. 

A la connaissance de la Société, il n'existe à ce jour aucun ǇŀŎǘŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎ. 

! ƭŀ ŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘe Ǉŀǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴ ŘŜ ŎƻƴŎŜǊǘ ŜƴǘǊŜ ŀŎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ du 
présent document de référence. 

18.4. Accords pouvant entraîner un changement de contrôle 

!ǳŎǳƴ ŞƭŞƳŜƴǘ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŜǊ ŘŜǎ ǎǘŀǘǳǘǎΣ ŘΩǳƴŜ ŎƘŀǊǘŜ ƻǳ ŘΩǳƴ ǊŝƎƭŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŞƳŜǘǘŜǳǊ ƴŜ ǇƻǳǊǊŀƛǘ 
ŀǾƻƛǊ ǇƻǳǊ ŜŦŦŜǘ ŘŜ ǊŜǘŀǊŘŜǊΣ ŘŜ ŘƛŦŦŞǊŜǊ ƻǳ ŘΩŜƳǇşŎƘŜǊ ǳƴ ŎƘŀƴƎŜƳŜƴǘ ŘŜ ǎƻƴ Ŏƻntrôle. 

18.5. 9ǘŀǘ ŘŜǎ ƴŀƴǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭŀ ǎƻŎƛété 

! ƭŀ ŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ ŀǳŎǳƴ ƴŀƴǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ǎǳǊ ƭŜǎ ǘƛǘǊŜǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ 
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19. OPERATIONS AVEC DES PARTIES LIEES 

19.1. Operations intra-groupe 

La Société dispose d'une filiale à la date du présent document de référence. 

Se reporter au paragraphe 7.3 du présent document de référence. 

19.2. Conventions significatives conclues avec des parties liées au cours de l'exercice 
clos le 31 décembre 2016 

Se reporter au rapport spécial des Commissaires aux Comptes figurant ci-dessous. 
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19.3. Rapports spéciaux des Commissaires aux Comptes sur les conventions 
réglementées 

CERENIS THERAPEUTICS HOLDING 

Société anonyme 

265, rue de la Découverte 

31670 Labège 

________ 

 

Rapport spécial des commissaires aux comptes  

sur les conventions et engagements réglementés 

 
!ǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜ ŘΩŀǇǇǊƻōŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ 2016 

_________ 

 

Aux actionnaires, 

En notre qualité de commissaires aux comptes de votre société, nous vous présentons notre 

rapport sur les conventions et engagements réglementés. 

Il nous appartient de vous communiquer, sur la base des informations qui nous ont été 

données, les caractéristiques et les modalités essentielles ainsi que les motifs justifiant de 

lôint®r°t pour la soci®t® des conventions et engagements dont nous avons été avisés ou que 

nous aurions d®couverts ¨ lôoccasion de notre mission, sans avoir ¨ nous prononcer sur leur 

utilité et leur bien-fond® ni ¨ rechercher l'existence dôautres conventions et engagements. Il 

vous appartient, selon les termes de lôarticle R. 225-31 du code de commerce, d'apprécier 

l'intérêt qui s'attachait à la conclusion de ces conventions et engagements en vue de leur 

approbation.  

Par ailleurs, il nous appartient, le cas échéant, de vous communiquer les informations prévues 

¨ lôarticle R. 225-31 du code de commerce relatives ¨ lôex®cution, au cours de lôexercice 

®coul®, des conventions et engagements d®j¨ approuv®s par lôassembl®e g®n®rale. 

Nous avons mis en îuvre les diligences que nous avons estim® n®cessaires au regard de la 

doctrine professionnelle de la Compagnie nationale des commissaires aux comptes relative à 

cette mission. Ces diligences ont consisté à vérifier la concordance des informations qui nous 

ont été données avec les documents de base dont elles sont issues. 
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CONVENTIONS ET ENGAG EMENTS SOUMIS A LôAPPROBATION DE LôASSEMBLEE GENERALE  

En application de l'article L. 225-40 du code de commerce, nous avons été avisés des 

conventions et engagements suivants qui ont fait l'objet de l'autorisation préalable de votre 

conseil dôadministration. 

Mise en place dôun nouveau r®gime de retraite suppl®mentaire ¨ cotisations d®finies 

(« article 83 è) au profit de lôensemble du personnel de la Soci®t® et notamment 

Monsieur Dasseux 

 

Personne concernée :  Monsieur Jean-Louis Dasseux, Directeur Général de la société 

CERENIS THERAPEUTICS HOLDING 

Nature et objet :  Le conseil du 10 juin 2016 a autoris® la mise en place dôun nouveau 

régime de retraite supplémentaire à cotisations définies (« article 83 ») 

au profit de lôensemble du personnel de la Soci®t® et notamment 

Monsieur Dasseux. 

Les caractéristiques principales de ce contrat dont bénéficie Monsieur 

Dasseux, ¨ lôinstar de lôensemble des salari®s de la soci®t®, sont les 

suivantes : 

 

¶ contrat collectif dôassurances sur la vie à adhésion obligatoire et 

¨ cotisations d®finies (disposition de lôarticle 83 du code g®n®ral 

des imp¹ts, des branches 20 et 22 de lôarticle R321-1 du code 

des assurances et de lôarticle 242.1 du code de s®curit® sociale), 

 

¶ contrat proposé ̈  lôensemble du personnel conform®ment ¨ 

lôarticle L.242-1 du code de la sécurité sociale et à des décrets 

dôapplication, 

 

¶ contrat propos® ¨ lôensemble du personnel sans conditions 
dôanciennet®, les mandataires sociaux (assimil®s salari®s) 

doivent bénéficier dôune autorisation de lôorgane comp®tent 

pour en bénéficier, 

 

¶ la rémunération de référence est le salaire brut versé aux 

bénéficiaires du régime, 

 

¶ les droits sont acquis après chaque versement sous forme 

dô®pargne financi¯re ¨ transformer en rentes lors du départ à la 

retraite, 

 

¶ les droits sont financés par une contribution patronale de 1,20 % 

des salaires, le cas échéant, les salariés peuvent effectuer des 

versements individuels, 

 

¶ un estimé des rentes est transmis sur les relevés de situation 

annuelle individuels transmis au mois dôavril ; les sommes 
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d®pendent des supports choisis, de lô©ge de d®part ¨ la retraite et 

des versements facultatifs individuels, 

 

¶ les cotisations versées sont exonérées socialement dans la limite 

de 5 % des salaires limitées à 5 plafonds annuels de sécurité 

sociale. Seul un forfait social de 20 % du montant des 

cotisations pris en charges par la Soci®t® est d¾ ¨ lôURSSAF. 

 

Motifs : Le conseil dôadministration a estim® quôil ®tait dans lôint®r°t de la 

Société de consentir à son Directeur Général le même régime de 

retraite suppl®mentaire que celui octroy® ¨ lôensemble des membres 

du personnel de la Soci®t® afin de ne pas lôexclure du syst¯me collectif 

mis en place. 

Modalités :  La charge comptabilis®e par la Soci®t® au cours de lôexercice 2016 

pour Monsieur Dasseux sô®tablit ¨ 6.477 ú, ¨ laquelle il convient 

dôajouter le forfait social de 20 %. 

 

CONVENTIONS ET ENGAGE MENTS DEJA APPROUVEES PAR LôASSEMBLEE GENERALE  

 

En application de lôarticle R.225-30 du code de commerce, nous avons été informés que 

lôex®cution des conventions et engagements suivants, d®j¨ approuv®s par lôassembl®e g®n®rale 

au cours dôexercices ant®rieurs, sôest poursuivie au cours de lôexercice ®coul®. 

 

Engagement relatif ¨ lôindemnit® de rupture de Monsieur Dasseux, Directeur G®n®ral  

 

Personne concernée :  Monsieur Jean-Louis Dasseux, Directeur Général de la société 

CERENIS THERAPEUTICS HOLDING 

Nature et objet :  Le conseil du 27 février 2015 a modifié les conditions de versement 

de lôindemnit® de rupture ¨ Monsieur Dasseux, conform®ment aux 

dispositions de lôarticle L.225-42-1 du Code de commerce : 

En cas de (i) révocation du mandat de Directeur Général de Monsieur 

Dasseux non consécutif à une violation de la loi ou des statuts de la 

Société ou à une faute grave ou lourde ou (ii) non renouvellement 

auquel nôaurait pas consenti Monsieur Dasseux et non cons®cutif ¨ 

une violation de la loi ou des statuts de la Société ou à une faute grave 

ou lourde, le Conseil dôadministration pourra lui verser une indemnit® 

dont le montant brut sera égal à la somme des rémunérations brutes 

quôil aura per­ues de la Soci®t®, ¨ quelque titre que ce soit, au cours 

des vingt-quatre (24) mois précédant le départ si les deux critères 

suivants sont remplis à la date du départ : 

 

¶ une structure de management permettant la conduite dôau moins 

lôune des deux ®tudes cliniques TANGO ou CARAT, ®tant 

précisé que ce critère sera considéré comme rempli si, à la date 

de départ, un directeur médical en charge des deux études a été 

recruté, la Société dispose du financement nécessaire ¨ lôune des 
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deux ®tudes au moins et le premier patient dôune des deux 

études au moins a été recruté ; et 

 

¶ une capitalisation boursière moyenne au moins égale à 80 

millions dôeuros pendant trois mois ¨ compter de lôintroduction 

en bourse de la Société. 

 

Motifs : Le Conseil a souhaité la conclusion de cette convention au regard du 

caractère essentiel de la présence du Directeur général à la poursuite 

des études cliniques de la Société et au bon développement de ses 

activités. 

Modalités :  Cette convention nôa produit aucun effet au titre de lôexercice 2016. 

 

 

 

 

Nantes et Balma, le 20 février 2017 

Les commissaires aux comptes 

 

 
HLP Audit  

 

 

 

Freddy GARCIN 

Associé 

Deloitte et Associés 

 

 

 

Etienne ALIBERT 

Associé 
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20. INFORMATIONS FINANCIERES CONCERNANT LE PATRIMOINE, LA 
SITUATION FINANCIERE ET LES RESULTATS DE LA SOCIETE 

La société a annoncé le 1er ƳŀǊǎ нлмт ƭŀ ƴƻƴ ŀǘǘŜƛƴǘŜ ŘŜ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ dont 
ŜƭƭŜ ŀ Ŝǳ ŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŀǇǊŝǎ ƭΩŀǊǊşǘŞ des comptes annuels et consolidés (qui a eu lieu le 17 février 
2017) et lΩŞƳƛǎǎƛƻƴ des rapports des commissaires aux comptes en date du 20 février 2017. Ainsi, la 
note 1C du paragraphe 20.1 et la note II du paragraphe 20.3 ne mentionne pas cet événement.  

 

20.1. Comptes consolidés établis en normes IFRS pour l'exercice clos le  
31 décembre 2016 

ETAT CONSOLIDE DE LA SITUATION FINANCIERE 
 

ACTIF    
    

όŜƴ ƳƛƭƭƛŜǊǎ ŘΩŜǳǊƻǎύ Note 31 décembre 31 décembre 

   2016 2015 

Immobilisations incorporelles III.A 5 8 

Immobilisations corporelles III.B 122 169 

Autres actifs non courants III.C 216 269 

Impôts différés actifs III.U 0 0 

Total Actifs non courants  343 446 

Stocks et en cours III.D 0 0 

Créances clients III.E 0 0 

Autres actifs courants III.F 4 047 2 710 

Disponibilités et équivalents de 

trésorerie III.G 24 675 42 951 

Total Actifs Courants   28 722 45 661 

TOTAL ACTIFS   29 065 46 107 
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PASSIF    

όŜƴ ƳƛƭƭƛŜǊǎ ŘΩŜǳǊƻǎύ Note 31 décembre 31 décembre 

   2016 2015 

Capital social III.H 913 890 

Primes liées au capital III.H 166 753 166 032 

Réserves et report à nouveau  (128 315) (117 195) 

wŞǎǳƭǘŀǘ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ  (24 871) (16 638) 

Réserves de conversion  130 110 

Participations ne donnant pas le contrôle  0 0 

Total Capitaux Propres  14 610 33 198 

Dettes à long terme III.M 6 755 6 094 

Provisions non courantes III.I 1 006 1 025 

Impôts différés passifs III.U 0 0 

Autres passifs non courants  0 0 

Total Passif non courants  7 761 7 120 

Provisions courantes III.I 0 0 

Fournisseurs III.J 5 415 5 071 

Autres passifs courants III.K 979 719 

Dettes financières courantes III.L 300 0 

Total Passifs courants  6 694 5 790 

TOTAL PASSIF  29 065 46 107 
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ETAT DU RESULTAT GLOBAL CONSOLIDE 

 

 

όŜƴ ƳƛƭƭƛŜǊǎ ŘΩŜǳǊƻǎύ Note 31 Décembre 31 Décembre 

   2016 2015 

/ƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ III.Q 0 0 

Coût de production  0 0 

Frais administratifs et commerciaux III.R (7 031) (2 913) 

Frais de recherche III.S (17 004) (12 561) 

Résultat Opérationnel  (24 035) (15 474) 

Produits financiers III.T 1 399 1 258 

Charges financières III.T (2 240) (2 422) 

Résultat Financier  (841) (1 164) 

Impôt sur les bénéfices III.U 5 0 

RESULTAT NET  (24 871) (16 638) 

bƻƳōǊŜ ƳƻȅŜƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ όƴƻƴ ŘƛƭǳŞύ III.V 17 907 860 16 632 272 

tŜǊǘŜ ǇŀǊ ŀŎǘƛƻƴ όϵύ III.V (1.39) (1.00) 

bƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŘƛƭǳŞŜǎ III.V 19 391 287 206 544 108 (*) 

(*) ! ƭŀ ŘŀǘŜ ŘΩŀŘƳƛǎǎƛƻƴ Ŝǘ ŘŜ ǇǊŜƳƛŝǊŜ Ŏƻǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǎǳǊ ƭŜ ƳŀǊŎƘŞ ǊŞƎƭŜƳŜƴǘŞΣ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ 

ǇǊŞŦŞǊŜƴŎŜ ƻƴǘ ŞǘŞ ŎƻƴǾŜǊǘƛŜǎ Ŝƴ ŀŎǘƛƻƴǎ ƻǊŘƛƴŀƛǊŜǎ ŀǾŜŎ ǳƴŜ ǇŀǊƛǘŞ ŘΩǳƴŜ ŀŎǘƛƻƴ ƻǊŘƛƴŀƛǊŜ ǇƻǳǊ ǳƴŜ ŀŎǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊŞŦŞǊŜƴŎŜΦ 5Ŝ ce fait, les 

« Ratchet » associés aux actions de préférences de catégories C sont devenus caduques en date du 30 mars 2015. 

 

AUTRES ELEMENTS DU RESULTAT GLOBAL 

 

όŜƴ ƳƛƭƭƛŜǊǎ ŘΩŜǳǊƻǎύ Note 31 Décembre 31 Décembre 

   2016 2015 

Résultat net   (24 871) (16 638) 

Eléments non recyclables en résultat 

- Ecarts actuariels sur les régimes à prestations 

définies 

III.N (9) 0 

Eléments recyclables en résultat 

- Ecart de conversion 
 0 0 

Résultat global   (24 880) (16 638) 
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TABLEAU DE VARIATION DES CAPITAUX PROPRES CONSOLIDES 

(milliers 

ŘΩŜǳǊƻǎύ 

Nombre 

ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

Capital 

social 

Primes 

liées au 

capital 

Report à 

nouveau  

Réserve 

conversion 

Ecarts 

actuariels 

Autres 

Réserves 
Total 

         

Capitaux 

Propres 

01/01/2015 

13 161 787 658 116 785 (123 852) 47 (16) 6 391 12 

Résultat de la 

période 
   (16 638)    (16 638) 

         

Augmentation 

de capital 4 633 091 232 49 247 
    49 479 

         

Paiements en 

actions 
      511 511 

         

Réserves de 

conversion    
     

         

Actions  

Propres 
   (229)    (229) 

         

Capitaux 
Propres 
31/12/2015 

17 794 878 890 166 032 (140 719) 110 (16) 6 902 33 198 

Résultat de la 

période 
   (24 871)    (24 871) 

         

Augmentation 

de capital 468 385 23 722 
    745 

         

Paiements en 

actions 
      5 398 5 398 

         

Réserves de 

conversion 
    20   20 

Souscription des 

BSA 
   93    93 

Ecart actuariel      (9)  (9) 

Actions propres    35    35 

Capitaux 

Propres 

31/12/2016 

18 263 263 913 166 754 (165 462) 130 (25) 12 300 14 610 
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TABLEAU DES FLUX DE TRESORERIE CONSOLIDES 

όƳƛƭƭƛŜǊǎ ŘΩŜǳǊƻǎύ Note 31 Décembre 31 Décembre 

   2016 2015 

Résultat Net consolidé de la période  (24 871) (16 638) 

Dotation Nette aux amortissements  53 56 

Dotation Nette aux provisions III.I (5) (106) 

Paiement en actions (IFRS 2) III.P 5 398 511 

Reprise au résultat de la subvention BPI III.M (296) (117) 

Variation de la juste valeur des avances BPI III.M 1 257 1 217 

Autres éléments sans incidence financière  0 135 

/ŀǇŀŎƛǘŞ ŘΩŀǳǘƻŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ŀǇǊŝǎ ŎƻǶǘ ŘŜ ƭΩŜƴŘŜǘǘŜƳŜƴǘ 

ƴŜǘ Ŝǘ ŎƘŀǊƎŜ ŘΩƛƳǇƾǘ  (18 464) (14 941) 

/ƘŀǊƎŜ ƴŜǘǘŜ ŘΩƛƳǇƾǘ III.U 0 0 

/ƘŀǊƎŜ ƴŜǘǘŜ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ǎǳǊ ŜƳǇǊǳƴǘǎ  0 0 

Flux de trésorerie avant variation du BFR  (18 464) (14 941) 

Variation du BFR III.W (733) 1 230 

Impôts payés III.U 0 0 

CƭǳȄ ŘŜ ¢ǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƭƛŞ Ł ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ   (19 197) (13 711) 

/Ŝǎǎƛƻƴ ŘΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴs corporelles  0 0 

/Ŝǎǎƛƻƴ ŘΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴǎ ƛƴŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜǎ  0 0 

!Ŏǉǳƛǎƛǘƛƻƴǎ ŘΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴǎ /ƻǊǇƻǊŜƭƭŜǎ  (5) (161) 

!Ŏǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴǎ LƴŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜǎ  0 (10) 

CƭǳȄ ŘŜ ¢ǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ƭƛŞ Ł ƭΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ  (5) (171) 

Augmentation de capital III.H 745 49 478 

Souscription BSA  93 0 

Encaissements de nouveaux emprunts  0 0 

wŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ  87 (485) 

wŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘΩŜƳǇǊǳƴǘǎ  0 0 

Encaissements avances BPI  0 0 

Remboursement avances BPI III.L et M 0 0 

Flux de Trésorerie lié aux opérations de financement  925 48 993 

Variation de Trésorerie Nette  (18 277) 35 111 

Effet de change  1 (2) 

¢ǊŞǎƻǊŜǊƛŜ Ł ƭΩƻǳǾŜǊǘǳǊŜ III.G 42 951 7 843 

Trésorerie à la clôture III.G 24 675 42 951 
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I PRESENTATION DU GROUPE 

I.A PRESENTATION DU GROUPE 

Les présents états financiers annuels consolidés comprennent Cerenis Therapeutics SA (ci-après 

« Cerenis SA») et sa filiale américaine Cerenis Therapeutics Inc. (ci-ŀǇǊŝǎ /ŜǊŜƴƛǎ LƴŎΦΣ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ 

constituant le « Groupe »). Cerenis Inc. est détenue à 100% par Cerenis SA. 

Cerenis est une société anonyme de droit français dont le siège social est établi 265 rue de la 

Découverte, 31670 Labège France. Elle est immatriculée au Registre du Commerce et des Sociétés de 

Toulouse sous le numéro 481 637 718. La société est constituée sous le régime des sociétés 

ŀƴƻƴȅƳŜǎ Ł /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ 

Cerenis est une société biopharmaceutique internationale dédiée à la découverte et au 

ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ǘƘŞǊŀǇƛŜǎ I5[ όάōƻƴ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭέύ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ 

cardiovasculaires et métaboliques. 

Les thérapies visant à augmenter les HDL représentent la prochaine révolution dans le traitement des 

maladies cardiovasculaires. Il a été démontré en clinique que la thérapie HDL peut faire régresser 

ǊŀǇƛŘŜƳŜƴǘ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ Ŝǘ ǉǳΩŞƭŜǾŜǊ ƭŜǎ I5[ ǇŜǳǘ ŎƻƴŘǳƛǊŜ Ł ǊŞŘǳƛǊŜ ƭŀ ƳƻǊǘŀƭƛǘŞ Ŝǘ ƭŀ 

morbidité. 

Cerenis développe un médicament qui a le potentiel de devenir la meilleure et la première HDL 

recombinante mise sur le marché (CER-001). 

CER-ллм ŀ ŦǊŀƴŎƘƛ ŀǾŜŎ ǎǳŎŎŝǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ tƘŀǎŜ LΦ /Ŝ ǇǊƻŘǳƛǘ Ŝǎǘ Ŏƻƴœǳ ǇƻǳǊ ŦŀƛǊŜ ǊŞƎǊŜǎǎŜǊ 

ǊŀǇƛŘŜƳŜƴǘ ƭŀ ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Řƻƴǘ ƭŜ ǊƛǎǉǳŜ ŘΩŀŎŎƛŘŜƴǘ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀƛǊŜ Ŝǎǘ ŞƭŜǾŞΦ 

Lƭ Ŝǎǘ ōŀǎŞ ǎǳǊ ƭŜǎ ƳǳƭǘƛǇƭŜǎ ƛƴƴƻǾŀǘƛƻƴǎ ŘŜ /ŜǊŜƴƛǎ Řŀƴǎ ƭŀ ǘƘŞǊŀǇƛŜ I5[Σ ǉǳƛ ƻƴǘ ǇŜǊƳƛǎ ƭΩƛŘŜƴǘƛŦƛŎŀǘƛƻƴ 

Ŝǘ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭŜǎ ŘΩI5[ ŘΩǳƴŜ ƎǊŀƴŘŜ ǇǳǊŜǘŞ Ŝǘ ŘΩǳƴŜ ƎǊŀƴŘŜ ŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ. 

Le Groupe réalise ses activités à Toulouse (France) et à Ann Arbor (Etats Unis). Le siège social est 

basé à Toulouse. 

Depuis sa création en 2005, Cerenis a attiré de nombreux investisseurs. En juillet 2005, la société a 

réalisé une première levée de fondǎ ό{ŞǊƛŜ !ύ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ нр aϵΦ  

Celle-Ŏƛ Ŧǳǘ ǎǳƛǾƛŜ ŘΩǳƴŜ ŘŜǳȄƛŝƳŜ ƭŜǾŞŜ ŘŜ ŦƻƴŘǎ Ŝƴ ƴƻǾŜƳōǊŜ нллс ό{ŞǊƛŜ .ύ ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ 

42 aϵΦ  

Une troisième augmentation de capital (Série C) a été réalisée entre juillet 2010 et décembre 2011, 

pour un montant ǘƻǘŀƭ ŘŜ рл aϵΦ 

En date du 30 mars 2015, le Groupe a réalisé son introduction en bourse sur le compartiment B du 

ƳŀǊŎƘŞ ǊŝƎƭŜƳŜƴǘŞ ŘΩ9ǳǊƻƴŜȄǘ Ł tŀǊƛǎ όζ 9ǳǊƻƴŜȄǘ tŀǊƛǎ ηύΣ Ŝƴ ƭŜǾŀƴǘ роΣп aϵ ǇŀǊ ǾƻƛŜ 

ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ όŞƳƛǎǎƛƻƴ ŘŜ п 207 316 actions). 



Page 223 sur 343 

 

tŀǊ ŀƛƭƭŜǳǊǎΣ ǳƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ŀ ŞǘŞ ŎƻƴŎƭǳ Ŝǘ ŀ ŞǘŞ Ƴƛǎ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ Řŝǎ ƭΩƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŘŜǎ 

négociations le 30 mars 2015. 

I.B FAITS MARQUANTS DE LA PERIODE 

Les principaux facteurs ayant eu une incidence sur la période du 1er janvier 2016 au 31 décembre 

2016 sont les suivants : 

¶ Etude clinique « CARAT » 

¦ƴŜ ŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL /!w!¢ ǉǳƛ ŞǾŀƭǳŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ CER-001 dans la régression de la 

ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Ǉƻǎǘ {ȅƴŘǊƻƳŜ /ƻǊƻƴŀǊƛŜƴ !ƛƎǳ ό{/!ύΦ /ŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ǎΩŜǎǘ 

déroulée sur 301 patients dans 4 pays : Australie, Hongrie, Pays-Bas et Etats Unis. Le recrutement des 

ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎΩŜǎǘ ŀŎƘŜǾŞ Ŝƴ ŀƻǶǘ нлмсΣ Ŝǘ ƭŜ ŘŜǊƴƛŜǊ ǇŀǘƛŜƴǘ ŀ ǊŜœǳ ƭŀ ŘƛȄƛŝƳŜ Ŝǘ ǳƭǘƛƳŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ 

CER-001 ou de placebo au quatrième trimestre 2016. Les résultats de ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ ǎƻƴǘ ŀǘǘŜƴŘǳǎ Ł 

la fin du premier trimestre 2017. 

¶ Etude clinique « TANGO » 

¦ƴŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ LLL ό¢!bDhύ ǇƻǳǊ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜ CIt! ŘŜǎǘƛƴŞŜ Ł ŞǾŀƭǳŜǊ 

ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ǎƛȄ Ƴƻƛǎ ŘŜ traitement chronique par CER-001 chez 30 patients atteints de déficience en 

HDL. [Ŝ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŀŎǘƛŦ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ¢!bDh Ŝǎǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎΣ ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ 

devraient être disponibles au troisième trimestre 2017. La Société est engagée au travers de 18 sites 

dans le monde afin de favoriǎŜǊ ƭŀ ŘƛǎǇƻƴƛōƛƭƛǘŞ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘΩIȅǇƻ!ƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ 

Familiale Primaire (FPHA), une maladie rare mais importante sur le plan clinique en tant que 

pathologie orpheline.  

¶ Etude clinique « LOCATION » 

Cerenis a annoncé le 2 juin la publication dans un journal scientifique ƭΩ9ǳǊƻǇŜŀƴ !ǘƘŜǊƻǎŎƭŜǊƻǎƛǎ 

Society (EAS) des ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ [h/!¢Lhb ǉǳƛ ŘŞƳƻƴǘǊŜ ƭŀ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŀƭƛǘŞ ŘŜ CER-001. 

Cette étude avait été menée au cours du premier semestre 2015. 

¶ ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ C5! ǇƻǳǊ ƛƴƛǘƛŜr des études cliniques avec CER-209 

La US Food and Drug Administration (FDA) a informé Cerenis Therapeutics que CER-209 pouvait 

entrer en développement clinique. Cette autorisation de la FDA (IND, Investigational New Drug 

application) porte sur une étude clinique de phase I pour le candidat médicament CER-209, un 

agoniste du récepteur P2Y13, chez des volontaires sains, dans la StéatoHépatite Non Alcoolique 

(NASH) et dans les Hépatites Graisseuses Non Alcooliques (NAFLD).  

I.C EVENEMENTS SIGNIFICATIFS POSTERIEURS A LA CLOTURE 

!ǳŎǳƴ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ƴΩŜǎǘ ƛƴǘŜǊǾŜƴǳ ǇƻǎǘŞǊƛŜǳǊŜƳŜƴǘ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΦ 
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II PRINCIPES COMPTABLES 9¢ a9¢Ih59{ 5Ω9±![¦!TION 

II.A PRINCIPES GENERAUX ET NORMES APPLICABLES 

i. Principes Généraux 

[Ŝǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŎƻƴǎƻƭƛŘŞǎ LCw{ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎice clos au 31 décembre 2016 ont été arrêtés par le conseil 

ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Řǳ мт ŦŞǾǊƛŜǊ нлмтΦ  

[Ŝǎ Şǘŀǘǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ ǎƻƴǘ ǇǊŞǎŜƴǘŞǎ Ŝƴ Yϵ ŀǊǊƻƴŘƛǎ ŀǳ ƳƛƭƭƛŜǊ ŘΩŜǳǊƻǎ ƭŜ Ǉƭǳǎ ǇǊƻŎƘŜΦ [Ŝǎ ŎƻƳǇǘŜǎ 

consolidés couvrent une période de 12 mois, à la fois pour lΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǘ 

ǇƻǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмрΦ 

[Ŝ ǇǊƛƴŎƛǇŜ ŘŜ ŎƻƴǘƛƴǳƛǘŞ ŘŜ ƭΩŜȄǇƭƻƛǘŀǘƛƻƴ ŀ ŞǘŞ ǊŜǘŜƴǳ ǇŀǊ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ 

La situation ŘŞŦƛŎƛǘŀƛǊŜ ƘƛǎǘƻǊƛǉǳŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǎΩŜȄǇƭƛǉǳŜ ǇŀǊ ƭŜ ŎŀǊŀŎǘŝǊŜ ƛƴƴƻǾŀƴǘ des produits 

développés impliquant ainsi une phase de recherche de plusieurs années. 

ii. Conformité au référentiel IFRS 

En accord avec le règlement N°1606/2002 sur les normes internationales, ces états financiers 

consolidés, au 31 décembre 2016, sont établis conformément aux normes internationales 

ŘΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ όLƴǘŜǊƴŀǘƛƻƴŀƭ CƛƴŀƴŎƛŀƭ wŜǇƻǊǘƛƴƎ {ǘŀƴŘŀǊŘǎ-LCw{ύ ǘŜƭƭŜǎ ǉǳΩŀǇǇǊƻǳǾŞŜǎ ǇŀǊ 

ƭΩ¦ƴƛƻƴ 9ǳǊƻǇŞŜƴƴŜ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΦ 

Le référentiel IFRS comprend : 

¶ les normes IFRS ; 

¶ les normes IAS (International Accounting Standard), ainsi que leurs interprétations SIC (Standing 
Interpretations Committee) ; 

¶ les IFRIC (International Financial Reporting Interpretations Committee). 

 

iii. Application des normes et interprétations en vigueur au 31 décembre 2016 

[Ŝǎ ǇǊƛƴŎƛǇŜǎ Ŝǘ ƳŞǘƘƻŘŜǎ ŎƻƳǇǘŀōƭŜǎ ǊŜǘŜƴǳǎ ǇƻǳǊ ƭΩŞǘŀōƭƛǎǎŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŎƻƴǎƻƭƛŘŞǎ ŀǳ 

31 ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс ǎƻƴǘ ƛŘŜƴǘƛǉǳŜǎ Ł ŎŜǳȄ ǳǘƛƭƛǎŞǎ ǇƻǳǊ ƭΩŞƭŀōƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ŎƻƴǎƻƭƛŘŞǎ ŘŜ 

ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмрΣ Ł ƭΩŜȄŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀƳŜƴŘŜƳŜƴǘǎ ƴƻuvellement applicables au 

1er janvier 2016 détaillés dans la note iv. Ces comptes ont été établis conformément au référentiel 

LCw{ ǘŜƭ ǉǳΩŀŘƻǇǘŞ Řŀƴǎ ƭΩ¦ƴƛƻƴ ŜǳǊƻǇŞŜƴƴŜΣ Ŝǘ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜ ǎǳǊ ƭŜ ǎƛǘŜ 

http://ec.europa.eu/internal_market/ias_fr.html-adoptedcommission. 

Lƭǎ ǎƻƴǘ ǇǊŞǇŀǊŞǎ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ Řǳ ŎƻǶǘ ƘƛǎǘƻǊƛǉǳŜΣ Ł ƭΩŜȄŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀŎǘƛŦǎ Ŝǘ ǇŀǎǎƛŦǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ ŘŞǎƛƎƴŞǎ 

à la juste valeur par le biais du compte de résultat. 

Au bilan, les actifs et les passifs du Groupe inférieurs à 1 an sont classés en courant.  

Tous les autres actifs et passifs sont classés en non courant. 

Les charges du compte de résultat sont présentées par destination. 

http://ec.europa.eu/internal_market/ias_fr.html-adoptedcommission
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iv. Normes et interprétations nouvelles applicables à compter du 1er janvier 2016 

[Ŝǎ ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ ƴƻǊƳŜǎΣ ƳƛǎŜǎ Ł ƧƻǳǊ ŘŜ ƴƻǊƳŜǎ ƻǳ ƛƴǘŜǊǇǊŞǘŀǘƛƻƴǎ ƳŀƧŜǳǊŜǎ Řƻƴǘ ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ 

est ƻōƭƛƎŀǘƻƛǊŜ ǇƻǳǊ ƭŀ ǇǊŜƳƛŝǊŜ Ŧƻƛǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ ƻǳǾŜǊǘ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ Řǳ 

1er janvier 2016 sont les suivantes :  

¶ LCw{ ммΣ ά!Ŏǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ Řŀƴǎ ǳƴŜ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴ ŎƻƴƧƻƛƴǘŜ » ; 

¶ Amendements à IFRS 10 ς IFRS 12 ς IAS 28 : « /ƭŀǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ǎǳǊ ƭΩŜȄŜƳǇǘƛƻƴ ŘŜ ŎƻƴǎƻƭƛŘŀǘƛƻƴ » ; 

¶ IAS 1 : « LƴƛǘƛŀǘƛǾŜ ǎǳǊ ƭΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ Ł ŦƻǳǊƴƛǊ » ; 

¶ IAS 16 et IAS 38 : « Clarificŀǘƛƻƴ ǎǳǊ ƭŜǎ ƳƻŘŜǎ ŘΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ŀŎŎŜǇǘŀōƭŜǎ » ; 

¶ IAS 16 et IAS 41 : « Plantes productrices » ; 

¶ IAS 19 : « Régimes à prestations définies ς cotisations des membres du personnel » ; 

¶ IAS 27 : « Utilisation de la méthode de la mise en équivalence dans les comptes individuels » ; 

¶ IFRS 2 : « 5ŞŦƛƴƛǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘǊƻƛǘǎ Ŝǘ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŀŎŎŜǎǎƻƛǊŜǎ Ł 
ƭΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜ ŘǊƻƛǘǎ » ; 

¶ IFRS 3 : « Regroupement et cohérence des dispositions relatives aux paiements variables » ; 

¶ IFRS 8 : « Regroupement des secteurs opérationnels » et « Réconciliation des actifs sectoriels » ; 

¶ IFRS 13 : « Créances et dettes à court terme » ; 

¶ IAS 16 et IAS 38 : « Modèle de la réévaluation et ajustement proportionnel » ; 

¶ IAS 24 : « Définition des principaux dirigeants et information à fournir » ; 

¶ IFRS 5 : « /ƘŀƴƎŜƳŜƴǘǎ ŘŜǎ ƳƻŘŀƭƛǘŞǎ ŘŜ ǎƻǊǘƛŜ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛŦ » ; 

¶ IFRS 7 : « /ƻƴǘǊŀǘǎ ŘŜ ƎŜǎǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛŦǎ » et « Application des amendements à IFRS 7 relatifs à 
ƭΩƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ Ł ŦƻǳǊƴƛǊ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭŀ ŎƻƳǇŜƴǎŀǘƛƻƴ Řŀƴǎ ƭŜǎ Şǘats financiers 
intermédiaires condensés » ; 

¶ IAS 19 : « ¢ŀǳȄ ŘΩŀŎǘǳŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ς problématique des marchés régionaux » ; 

¶ IAS 34 : « Informations fournies ailleurs dans le rapport financier semestriel » ; 

¶ Améliorations annuelles cycle 2010-2012 ; 

¶ Améliorations annuelles cycle 2012-2014. 

 

/Ŝǎ ƴƻǊƳŜǎ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ŘΩƛƳǇŀŎǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ǎǳǊ ƭŜǎ Şǘŀǘǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ Řǳ DǊƻǳǇŜΦ 

v. Normes et interprétations applicables postérieurement au 31 décembre 2016 

¶ IFRS 15 : « Produits des activités ordinaires tirés des contrats avec les clients » ;  

¶ IFRS 9 : « Instruments financiers (classification et évaluation des actifs et passifs financiers ; 
comptabilité de couverture) » ; 

¶ IFRS 16 : « Contrats de locations » ; 

¶ Amendements à IAS 7 : « Informations liées aux activités de financement » ; 

¶ Amendements à IAS 32 : « /ƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛŦǎ ŘΩƛƳǇƾǘǎ ŘƛŦŦŞǊŞ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ǇŜǊǘŜ ƭŀǘŜƴǘŜǎ » ; 
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¶ Amendements à IFRS 2 : « Classement et évaluation des transactions dont le paiement est fondé 
sur des actions ». 

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀƴǘƛŎƛǇŜ Ǉŀǎ ŘΩƛƳǇŀŎǘ ǎƛƎƴƛficatif de ces futures normes sur les états financiers. 

II.B METHODES DE CONSOLIDATION 

i. Périmètre et méthodes de consolidation 

Les sociétés contrôlées directement ou indirectement par le Groupe sont consolidées selon la 

ƳŞǘƘƻŘŜ ŘŜ ƭΩƛƴǘŞƎǊŀǘƛƻƴ ƎƭƻōŀƭŜΦ La notion de contrôle est existante dès lors que la société mère 

détient directement ou indirectement le pouvoir de diriger les politiques financières et 

ƻǇŞǊŀǘƛƻƴƴŜƭƭŜǎ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝǘ ŘΩŜƴ ǘƛǊŜǊ ǳƴ ŀǾŀƴǘŀƎŜ Řŀƴǎ ǎŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎΦ 

La méthode de consolidatƛƻƴ ǇŀǊ ƛƴǘŞƎǊŀǘƛƻƴ ƎƭƻōŀƭŜ ŎƻƴǎƛǎǘŜ Ł ƛƴŎƭǳǊŜ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛŦǎΣ ǇŀǎǎƛŦǎΣ 

produits et charges. La part des actifs et résultats attribuables à des actionnaires minoritaires est 

ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞŜ Ŝƴ ǘŀƴǘ ǉǳΩƛƴǘŞǊşǘǎ ƳƛƴƻǊƛǘŀƛǊŜǎ ŀǳ ƴƛǾŜŀǳ Řǳ ōƛƭŀƴ Ŝǘ Řǳ ŎƻƳpte de résultat consolidé. 

Les filiales sont intégrées dans le périmètre de consolidation à compter de la date de prise de 

contrôle. 

[Ŝǎ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ǎƻƴǘ ŎƻƴǎƻƭƛŘŞŜǎ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘŜ ƭŜǳǊǎ ŎƻƳǇǘŜǎ ǎƻŎƛŀǳȄ ǊŜǘǊŀƛǘŞǎ ŀŦƛƴ ŘΩşǘǊŜ Ƴƛǎ Ŝƴ 

conformité avec les principes et méthodes comptables retenus par le Groupe et avec le référentiel 

comptable. 

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ŘƛǎǇƻǎŜ ŘΩǳƴŜ ŦƛƭƛŀƭŜ ƛƳǇƭŀƴǘŞŜ ŀǳȄ 9ǘŀǘǎ-Unis (Ann Arbor). Cette filiale est détenue à 100% 

et est consolidée par intégration globale. 

ii. Date de clôture des sociétés consolidées 

Toutes les sociétés consolidées clôturent leurs comptes annuels au 31 décembre. 

iii. Opérations intragroupe 

Les opérations réalisées entre des filiales consolidées sont éliminées en totalité, ainsi que les 

créances et dettes qui en résultent. Il en va de même pour les résultats internes au Groupe 

(dividendes, résultats de cession) qui sont éliminés du résultat consolidé. Les pertes latentes sont 

éliminées de la même façon que les profits latents, mais seulement dans la mesure où elles ne sont 

Ǉŀǎ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀǘƛǾŜǎ ŘΩǳƴŜ ǇŜǊǘŜ ŘŜ ǾŀƭŜǳǊΦ 

II.C ESTIMATIONS ET JUGEMENTS COMPTABLES SIGNIFICATIFS 

9ƴ ǾǳŜ ŘŜ ƭŀ ǇǊŞǇŀǊŀǘƛƻƴ ŘŜǎ Şǘŀǘǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩ!ŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ǇŜǳǘ şǘǊŜ ŀƳŜƴŞ Ł ǇǊƻŎŞŘŜǊ 

à des estimations et à faire des hypothèses qui onǘ ǳƴ ƛƳǇŀŎǘ ǎǳǊ ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ƳŞǘƘƻŘŜǎ 

comptables et sur les montants des actifs et des passifs, des produits et des charges, ainsi que sur les 

informations fournies dans les notes annexes.  

Les estimations et les hypothèses sous-jacentes sont réaliséeǎ Ł ǇŀǊǘƛǊ ŘŜ ƭΩŜȄǇŞǊƛŜƴŎŜ ǇŀǎǎŞŜ Ŝǘ 

ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŦŀŎǘŜǳǊǎ ŎƻƴǎƛŘŞǊŞǎ ŎƻƳƳŜ ǊŀƛǎƻƴƴŀōƭŜǎ ŀǳ Ǿǳ ŘŜǎ ŎƛǊŎƻƴǎǘŀƴŎŜǎΦ  
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9ƭƭŜǎ ǎŜǊǾŜƴǘ ŀƛƴǎƛ ŘŜ ōŀǎŜ Ł ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Řǳ ƧǳƎŜƳŜƴǘ ǊŜƴŘǳ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ Ł ƭŀ ŘŞǘŜǊƳƛƴŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǾŀƭŜǳǊǎ 

ŎƻƳǇǘŀōƭŜǎ ŘΩŀŎǘƛŦǎ Ŝǘ ŘŜ ǇŀǎǎƛŦǎΣ ǉǳƛ ƴŜ ǇŜǳǾŜƴǘ şǘǊŜ ƻōǘŜƴǳŜǎ ŘƛǊŜŎǘŜƳŜƴǘ Ł ǇŀǊǘƛǊ ŘΩŀǳǘǊŜǎ 

sources.  

[Ωǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴǎ Ŝǘ ŘΩƘȅǇƻǘƘŝǎŜǎ ǊŜǾşǘ ǳƴŜ ƛƳǇƻǊǘŀƴŎŜ ǇŀǊǘƛŎǳƭƛŝǊŜΣ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ Υ 

¶ [ŀ ǾŀƭŜǳǊ ǊŜŎƻǳǾǊŀōƭŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛŦǎ ƛƴŎƻǊǇƻǊŜƭǎ Ŝǘ ŎƻǊǇƻǊŜƭǎ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭŜǳǊ ŘǳǊŞŜ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ (Notes III.A 
et III.B) ; 

¶ [ΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ Ŝǘ ŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ ǎƻŎƛŀǳȄ όbƻǘŜǎ LLLΦL Ŝǘ LLLΦbύ ; 

¶ [Ŝ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ (Note III.M) ; 

¶ [ΩŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇŀƛŜƳŜƴǘǎ ŦǳǘǳǊǎ ƭƛŞǎ Ł ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜǎ ŀǾŀƴŎŜǎ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎΣ ƭΩŀǾŀƴŎŞŜ 
technique des études menées par le Groupe et de la capacité du Groupe à financer ces projets 
ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŜǳǊ ǘŜǊƳŜ (Note III-M) ; 

¶ [ŀ ŎƘŀǊƎŜ ŘΩƛƳǇƾǘ Ŝǘ ƭŀ ǊŜŎƻƴƴŀƛǎǎŀƴŎŜ ŘŜǎ ƛƳǇƾǘǎ ŘƛŦŦŞǊŞǎ όbƻǘŜ LLLΦ¦ύ ; 

¶ Evaluation à la juste valeur des paiements en actions (Note III.P). 

II.D CONVERSION DES ETATS FINANCIERS DES FILIALES ETRANGERES 

[ŀ ƳƻƴƴŀƛŜ ŘŜ ǇǊŞǎŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜǎ Řǳ DǊƻǳǇŜ Ŝǎǘ ƭΩ9ǳǊƻΦ 

Les états financiers des sociétés consolidées dont la devise de fonctionnement est différente de 

ƭΩŜǳǊƻ ǎƻƴǘ ŎƻƴǾŜǊǘƛǎ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ŎƭƾǘǳǊŜ ǇƻǳǊ ƭŜ ōƛlan de la période et au cours moyen de la période 

pour les éléments du compte de résultat et du tableau de flux de trésorerie.  

Les écarts de change résultant de ces conversions sont comptabilisés en Autres Eléments du Résultat 

Global (Réserve de conversion). 

Les taux de conversion utilisés sont les suivants : 

Dollar US 31-12-2016 31-12-2015 

Taux moyen 1,1066 1,1096 

Taux de clôture 1,0541 1,0887 

II.E CONVERSION DES OPERATIONS LIBELLEES EN MONNAIE ETRANGERE 

Les transactions libellées en monnaie étrangère sont converties en monnaie fonctionnelle aux taux 

ŘŜ ŎƘŀƴƎŜ ŀǳ ƧƻǳǊ ŘŜ ƭΩƻǇŞǊŀǘƛƻƴΦ  

Les dettes, créances et disponibilités en devises figurent au bilan pour leur contre-valeur en euro au 

ǘŀǳȄ ŘŜ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ Ŝƴ ǾƛƎǳŜǳǊ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘŜ ŎƭƾǘǳǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΦ  

La différence résultant de la conversion des dettes et créances en devises, à ce dernier cours, est 

portée au compte de résultat financier. 
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II.F 9/!w¢ 5Ω!/v¦L{L¢Lhb 

[Ŝǎ ǊŜƎǊƻǳǇŜƳŜƴǘǎ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ǎƻƴǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞǎ ǎŜƭƻƴ ƭŀ ƴƻǊƳŜ LCw{ о ǊŞǾƛǎŞŜΦ  

Au 31 décŜƳōǊŜ нлмсΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀȅŀƴǘ Ǉŀǎ ǊŞŀƭƛǎŞ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜǇǳƛǎ ǎŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴΣ ƛƭ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŞǘŞ 

ŎƻƴǎǘŀǘŞ ŘΩŞŎŀǊǘ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ Řŀƴǎ ƭŜǎ Şǘŀǘǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎΦ 

II.G FRAIS DE RECHERCHE ET DE DEVELOPPEMENT 

i. Frais de recherche 

Les frais de recherche sont comptabilisés ŎƻƳƳŜ ŘŜǎ ŘŞǇŜƴǎŜǎ Ł ƳŜǎǳǊŜ ǉǳΩƛƭǎ ǎƻƴǘ ŜƴƎŀƎŞǎΦ 

En conformité avec la norme IAS 38 (Immobilisations incorporelles), ces dépenses sont constatées en 

charge de la période dans la rubrique « Frais de recherche ». 

ii. Frais de développement 

Les frais de développement correspondent aux coûts engendrés par le développement de nouveaux 

produits dans un but de cession à un tiers ou de commercialisation. 

9ƴ ŎƻƴŦƻǊƳƛǘŞ ŀǾŜŎ L!{ оуΣ ƭŜǎ ŦǊŀƛǎ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ ǇǊƻƧŜǘ ǎƻƴǘ ŜƴǊŜƎƛǎǘǊŞǎ Ŝƴ 

immobilisations incorporeƭƭŜǎ Řŝǎ ƭƻǊǎ ǉǳΩƛƭǎ ǊŜƳǇƭƛǎǎŜƴǘ ŎŜǊǘŀƛƴǎ ŎǊƛǘŝǊŜǎΦ 

[Ŝ DǊƻǳǇŜ Řƻƛǘ ǎΩŀǎǎǳǊŜǊ ǉǳŜ ƭŜǎ с ŎǊƛǘŝǊŜǎ ǎǳƛǾŀƴǘǎ ǎƻƛŜƴǘ ǊŜƳǇƭƛǎ simultanément : 

¶ [ŀ ŦŀƛǎŀōƛƭƛǘŞ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ Ł ƭΩŀŎƘŝǾŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ƛƴŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜ Ŝƴ ǾǳŜ ŘŜ ǎŀ 
mise en service ou de sa vente ; 

¶ [ΩƛƴǘŜƴǘƛƻƴ ŘΩŀŎƘŜǾŜǊ ƭΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ƛƴŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜΣ ŘŜ ƭΩǳǘƛƭƛǎŜǊ ƻǳ ŘŜ ƭŀ ǾŜƴŘǊŜ ; 

¶ [ŀ ŎŀǇŀŎƛǘŞ Ł ǳǘƛƭƛǎŜǊ ƻǳ ǾŜƴŘǊŜ ƭΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ƛƴŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜ ; 

¶ [ŀ Ŧŀœƻƴ Řƻƴǘ ƭΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ƛƴŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜ Ǿŀ ƎŞƴŞǊŜǊ ŘŜǎ ŀǾŀƴǘŀƎŜǎ ŞŎƻƴƻƳƛǉǳŜǎ ǇǊƻōŀōƭŜǎ 
futurs soit par la commercialisation, soit par son utilité interne pour le Groupe ; 

¶ La disponibilité des ressources techniques, financières et autres pour achever le développement 
Ŝǘ ǳǘƛƭƛǎŜǊ ƻǳ ǾŜƴŘǊŜ ƭΩƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ƛƴŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜ ; 

¶ La capacité à évaluer les dépenses attribuables au cours de la phase de développement, de façon 
fiable. 

La comptabilisation en actif des frais de développement débute lorsque les critères sont remplis. 

[ΩŀŎǘƛŦ Ŝǎǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ Ł ǎƻƴ ŎƻǶǘ ŘŜ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴΦ  

[ΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛŦ ŘŞōǳǘŜ ŀǳ ǘŜǊƳŜ ŘŜ ƭŀ ǇƘŀǎŜ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘΣ ƭƻǊǎǉǳŜ ƭΩŀŎǘƛŦ Ŝǎǘ ǇǊşǘ Ł 

ƭΩŜƳǇƭƻƛΦ  

[ŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ǎΩŞǘŀƭŜ ǎǳǊ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘŜǎ ōŞƴŞŦƛŎŜǎ ŦǳǘǳǊǎ ŀǘǘŜƴŘǳǎΦ tŜƴŘŀƴǘ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ 

ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘΣ ƛƭ Ŝǎǘ ǇǊƻŎŞŘŞ Ł ǳƴŜ ŀƴŀƭȅǎŜ ŘΩǳƴ ǊƛǎǉǳŜ ŘŜ ǇŜǊǘŜ ŘŜ Ǿŀleur. 
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Compte tenu des risques et des incertitudes liés à la nature et au caractère novateur des projets du 

Groupe, Cerenis considère que les 6 critères ne seront respectés que lorsque les autorités 

réglementaires auront autorisé la mise sur le marché des médicaments concernés. 

/ƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜǎ ǊƛǎǉǳŜǎ ƛƴƘŞǊŜƴǘǎ ŀǳȄ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜǎ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜƳŜƴǘ ŘŜǎ 

projets en cours menés par le Groupe, Cerenis considère que les critères définis par IAS 38 ne sont 

pas réunis. En conséquence, tous les frais de ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ƻƴǘ ŞǘŞ ƛƴǎŎǊƛǘǎ Ŝƴ ŎƘŀǊƎŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 

au 31 décembre 2016. 

iii. Comptabilisation des frais de développement et des brevets acquis 

Les frais de développement et les brevets acquis sont comptabilisés en immobilisations incorporelles 

dans la mesure où ils remplissent les critères de comptabilisation selon IAS 38 : 

¶ Actif détenu par le Groupe ; 

¶ Actif devant générer des revenus futurs ; 

¶ Actif identifiable. 

 
Cerenis peut avoir recours à des partenaires pour réaliser certaines phases de ses projets de 

développement. Les contrats relatifs à ces activités de recherche et développement peuvent être 

structurés de différentes manières. Dans la plupart des cas, ces contrats prévoient des paiements 

initiaux (« Upfront payment »), des règlements en fonction de réalisation de différentes étapes 

(« Milestone payment ») ou encore des commandes ponctuelles. 

Dans le cadre de ses activités, Cerenis a conclu un accord de partenariat avec la société Novasep en 

2010. A la signature de ce contrat, Cerenis a versé un montant de 2 ллл Yϵ Ł bƻǾŀǎŜǇΣ ŀŦƛƴ ŘŜ 

ŦƛƴŀƴŎŜǊ ƭŀ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ŘΩǳƴ ǇǊƻŎŜǎǎǳǎ ŘŜ ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Řǳ CER-001 par Novasep. Si Cerenis décidait dans 

le futur de mettre fin à ce contrat, et de poursuivre la production du CER-001 avec un autre 

partenaire, le Groupe a ƭΩƻǇǘƛƻƴ ǎƻƛǘ ŘΩŀŎƘŜǘŜǊ ƭŜ ƳŀǘŞǊƛŜƭ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜ ŘŜ ǇǳǊƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ǎƻƛǘ ŘŜ ǾŜǊǎŜǊ 

une indemnité de rupture de contrat.  

5Ŝ ŎŜ ŦŀƛǘΣ ƭŀ ǎƻƳƳŜ ǾŜǊǎŞŜ ǇŀǊ /ŜǊŜƴƛǎ Ł ƭŀ ǎƛƎƴŀǘǳǊŜ Řǳ ŎƻƴǘǊŀǘ ƴŜ ǊŞǇƻƴŘ Ǉŀǎ ŀǳȄ ŎǊƛǘŝǊŜǎ ŘΩǳƴŜ 

immobilisation incorporelle. Elle a été comptabilisée en charges, au moment de son versement, 

en 2010. 

II.H AUTRES IMMOBILISATIONS INCORPORELLES 

Les marques, logiciels et autres immobilisations incorporelles sont comptabilisés au coût 

ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ƛƴƛǘƛŀƭ ŘƛƳƛƴǳŞ ǳƭǘŞǊƛŜǳǊŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘs pratiqués et des pertes de valeur. 

[Ŝǎ ƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴǎ ƛƴŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜǎ ǎƻƴǘ ŀƳƻǊǘƛŜǎ ǎǳǊ ƭŜǳǊ ŘǳǊŞŜ ǇǊƻōŀōƭŜ ŘΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴΣ ǎǳǊ ǳƴ ƳƻŘŜ 

linéaire.  

/Ŝǎ ǘŀǳȄ ŘΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ǎƻƴǘ ǊŜǾǳǎ ǎǳǊ ōŀǎŜ ǊŞƎǳƭƛŝǊŜΦ 

/ŜǊŜƴƛǎ ŀ ǊŜǘŜƴǳ ƭŜ ǘŀǳȄ ŘΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ǎǳƛǾŀƴǘ : 
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Nature Taux 

Logiciels 3 ans 
 

[ΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ L!{ оу ζ Immobilisations incorporelles η ƴΩŀ Ǉŀǎ ŘΩƛƳǇŀŎǘ ǎǳǊ ƭŜǎ ƳƻŘŀƭƛǘŞǎ 

ŘΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ŀǇǇƭƛǉǳŞŜǎΦ 

II.I IMMOBILISATIONS CORPORELLES 

[Ŝǎ ƛƳƳƻōƛƭƛǎŀǘƛƻƴǎ ŎƻǊǇƻǊŜƭƭŜǎ ǎƻƴǘ ŞǾŀƭǳŞŜǎ Ł ƭŜǳǊ ŎƻǶǘ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴΣ ǉǳƛ ŎƻƳǇǊŜƴŘ ƭŜ ǇǊƛȄ ŘΩŀŎƘŀǘ 

et les frais accessoires, ou à leur coût de production pour la production immobilisée.  

5ŝǎ ƭΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛŦΣ ǎƻƴ ŎƻǶǘ ǘƻǘŀƭ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ǊŞǇŀǊǘƛǘƛƻƴ ŜƴǘǊŜ ƭΩŀŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ Ŝǘ ƭŜǎ 

différents composants comptabilisés séparément. Les frais accessoires, par simplification, sont 

ŀǘǘǊƛōǳŞǎ Ł ƭΩŀŎǘƛŦ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭΦ 

/ƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ Řǳ Ŧŀƛǘ ǉǳŜ ƭŜǎ ŀŎǘƛŦǎ ŀŎǉǳƛǎ ǇŀǊ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ǇƻǳǊ ǾƻŎŀǘƛƻƴ ŘΩşǘǊŜ ǊŜǾŜƴŘǳǎ 

avant leur fin de vie économique, aucune valeur résiduellŜ ƴΩŀ ŞǘŞ ŀǇǇƭƛǉǳŞŜ ŀǳȄ ŘƛŦŦŞǊŜƴǘǎ ŀŎǘƛŦǎ 

corporels immobilisés. 

[Ŝ ƳƻŘŜ ŘΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ǊŜŦƭŝǘŜ ƭŜ ǊȅǘƘƳŜ ŘŜ ŎƻƴǎƻƳƳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀǾŀƴǘŀƎŜǎ ŞŎƻƴƻƳƛǉǳŜǎ ŦǳǘǳǊǎ 

ƭƛŞǎ Ł ƭΩŀŎǘƛŦΦ 

Les amortissements pour dépréciation de chaque actif principal et composant sont calculés suivant le 

ƳƻŘŜ ƭƛƴŞŀƛǊŜΣ Ŝƴ ŦƻƴŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŘǳǊŞŜ ǊŞŜƭƭŜ ŘΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ǇǊŞǾǳŜΦ [Ŝǎ ŘǳǊŞŜǎ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ Ŝǘ ƭŜǎ ƳƻŘŜǎ 

ŘΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ŘŜǎ ŀŎǘƛŦǎ ǎƻƴǘ ǊŜǾǳǎ Ŝǘ ƳƻŘƛŦƛŞǎΣ ǎƛ ƴŞŎŜǎǎŀƛǊŜΣ Ł ŎƘŀǉǳŜ ŎƭƾǘǳǊŜ ŀƴƴǳŜƭƭŜΦ 

[Ŝǎ ŘǳǊŞŜǎ ŘΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴǎ ǊŜǘŜƴǳŜǎ ǎƻƴǘ ƭŜs suivantes :  

Nature Taux 

Matériel de bureau 3 ans 

Matériel informatique 3 ans 

Matériel de recherche et 

développement 

3 ς 5 ans 

Autres équipements 3 ς 5 ans 
 

[Ŝǎ Řƻǘŀǘƛƻƴǎ ŀǳȄ ŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ǎƻƴǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞŜǎ Ŝƴ ŎƘŀǊƎŜǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Řŀƴǎ ƭŜ ǇƻǎǘŜ du 

compte de résultat en fonction de leur destination (frais de recherche ou frais administratifs et 

commerciaux). 

[Ŝǎ ŘŞǇŜƴǎŜǎ ŘΩŜƴǘǊŜǘƛŜƴ Ŝǘ ŘŜ ƳŀƛƴǘŜƴŀƴŎŜ ǎƻƴǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞŜǎ Ŝƴ ŎƘŀǊƎŜǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Řŀƴǎ ƭŜ 

poste du compte de résultat en fonction de leur destination (frais de recherche ou frais administratifs 

et commerciaux). 

[ΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ L!{ мс ζ Immobilisations corporelles η ƴΩŀ Ǉŀǎ ŘΩƛƳǇŀŎǘ ǎǳǊ ƭŜǎ ƳƻŘŀƭƛǘŞǎ 

ŘΩŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ŀǇǇƭƛǉǳŞŜǎΦ 
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II.J CONTRATS DE LOCATION FINANCEMENT ET DE LOCATION SIMPLE 

i. Location financement 

!ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŜƴƎŀƎŞ ǇŀǊ ŘŜǎ ŎƻƴǘǊŀǘǎ ŘŜ ƭƻŎŀǘƛƻƴ-financement. 

ii. Location simple 

Les contrats ne possédant pas les caractéristiques des contrats de location-financement en 

application de la norme IAS 17 sont comptabilisés comme des contrats de location-simple. 

Les paiements effectués au titre de ces contrats sont comptabilisés en charges de manière linéaire 

sur la durée contractuelle du contrat. 

II.K DEPRECIATION DES IMMOBILISATIONS CORPORELLES, INCORPORELLES ET DES 

9/!w¢{ 5Ω!/v¦L{L¢Lhb 

Pour les immobilisations incorporelles et corporelles à durée de vie finie, les valeurs comptables des 

ŀŎǘƛŦǎ Řǳ DǊƻǳǇŜ ǎƻƴǘ ŜȄŀƳƛƴŞŜǎ Ł ŎƘŀǉǳŜ ŎƭƾǘǳǊŜ ŀŦƛƴ ŘΩŀǇǇǊŞŎƛŜǊ ǎΩƛƭ ŜȄƛǎǘŜ ǳƴ ǉǳŜƭŎƻƴǉǳŜ ƛƴŘƛŎŜ 

faisant apparaiǘǊŜ ǉǳΩǳƴ ŀŎǘƛŦ ŀƛǘ ǎǳōƛ ǳƴŜ ǇŜǊǘŜ ŘŜ ǾŀƭŜǳǊΦ {ƛ ǳƴ ǘŜƭ ƛƴŘƛŎŜ Ŝǎǘ ƛŘŜƴǘƛŦƛŞ όōŀƛǎǎŜ ŘŜ 

valeur sur le marché ou obsolescence accélérée par exemple), un test de dépréciation est réalisé. 

[Ŝ ǘŜǎǘ ŘŜ ŘŞǇǊŞŎƛŀǘƛƻƴ ŎƻƴǎƛǎǘŜ Ł ŎƻƳǇŀǊŜǊ ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛŦ ƻǳ Řǳ DǊƻǳǇŜ ŘΩŀŎǘƛŦǎ 

concerné à sa valeur recouvrable. 

[ŀ ǾŀƭŜǳǊ ǊŜŎƻǳǾǊŀōƭŜ ŘΩǳƴ ŀŎǘƛŦ Ŝǎǘ ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ ƭŀ Ǉƭǳǎ ŞƭŜǾŞŜ ŜƴǘǊŜ ǎƻƴ ǇǊƛȄ ŘŜ ǾŜƴǘŜ ƴŜǘ ŘŜ ŎƻǶǘǎ ŘŜ 

ǎƻǊǘƛŜ Ŝǘ ǎŀ ǾŀƭŜǳǊ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞΦ [ŀ ǾŀƭŜǳǊ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ Ŝǎǘ ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ ŀŎǘǳŀƭƛǎŞŜ ŘŜ ƭΩŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴ Řes flux de 

ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ ŦǳǘǳǊǎ ŀǘǘŜƴŘǳǎ ŘŜ ƭΩǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛŦ Ŝǘ ŘŜ ǎŀ ŎŜǎǎƛƻƴ Ł ƭŀ Ŧƛƴ ŘŜ ǎŀ ŘǳǊŞŜ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞΦ 

¦ƴŜ ŘŞǇǊŞŎƛŀǘƛƻƴ Ŝǎǘ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜ Ł ŎƘŀǉǳŜ Ŧƻƛǎ ǉǳŜ ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ ŎƻƳǇǘŀōƭŜ ŘΩǳƴ ŀŎǘƛŦ Ŝǎǘ ǎǳǇŞǊƛŜǳǊŜ Ł ǎŀ 

valeur recouvrable.  

Au 31 décembre 2016, ŀǳŎǳƴŜ ǇŜǊǘŜ ŘŜ ǾŀƭŜǳǊ ƴΩŀ ŞǘŞ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜΦ 

II.L ACTIFS FINANCIERS 

Les actifs financiers comprennent : 

¶ les actifs disponibles à la vente ; 

¶ ƭŜǎ ŀŎǘƛŦǎ ŘŞǘŜƴǳǎ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŜǳǊ ŞŎƘŞŀƴŎŜ ; 

¶ les prêts et les créances ; 

¶ les actifs évalués à la juste valeur par le résultat. 

 

[ΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀŎǘƛŦǎ Ŝǘ ǇŀǎǎƛŦǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ ǎƻƴǘ ŘŞŦƛƴƛŜǎ ǇŀǊ ƭŀ ƴƻǊƳŜ L!{ оф 

« Instruments Financiers : comptabilisation et évaluation ». 
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i. !ŎǘƛŦǎ ŘŞǘŜƴǳǎ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŜǳǊ ŞŎƘŞŀƴŎŜ 

Ces titres sont exclusivement des titres à revenus fixes ou déterminables et à échéances fixées, 

ŀǳǘǊŜǎ ǉǳŜ ƭŜǎ ǇǊşǘǎ Ŝǘ ƭŜǎ ŎǊŞŀƴŎŜǎΣ Ŝǘ ǉǳŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ƭΩƛƴǘŜƴǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ŎŀǇŀŎƛǘŞ ŘŜ ŎƻƴǎŜǊǾŜǊ ƧǳǎǉǳΩŁ 

ƭΩŞŎƘŞŀƴŎŜΦ !ǇǊŝǎ ƭŜǳǊ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ƛƴƛǘƛŀƭŜ Ł ƭŜǳǊ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊΣ ƛƭǎ ǎƻƴǘ ŞǾŀƭǳŞǎ Ŝǘ ŎƻƳǇǘŀōilisés au 

ŎƻǶǘ ŀƳƻǊǘƛ ǎŜƭƻƴ ƭŀ ƳŞǘƘƻŘŜ Řǳ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ŜŦŦŜŎǘƛŦΦ 

[Ŝǎ ŀŎǘƛŦǎ ŘŞǘŜƴǳǎ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŜǳǊ ŞŎƘŞŀƴŎŜ Ŧƻƴǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴ ǎǳƛǾƛ ŘΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ƻōƧŜŎǘƛŦ ŘŜ ŘŞǇǊŞŎƛŀǘƛƻƴΦ 

Un actif financier est déprécié si sa valeur comptable est supérieure à sa valeur recouvrable estimée 

lors des tests de dépréciation. La perte de valeur est enregistrée au compte de résultat. 

ii. Actifs à la juste valeur par le compte de résultat 

Les actifs considérés comme détenus à des fins de transaction comprennent les actifs que le Groupe 

ŀ ƭΩƛƴǘŜƴǘƛƻƴ ŘŜ ǊŜǾŜƴŘǊŜ Řŀƴǎ ǳƴ ǘŜǊƳŜ ǇǊƻŎƘŜ ŀŦƛƴ ŘŜ ǊŞŀƭƛǎŜǊ ǳƴŜ Ǉƭǳǎ-value, qui appartiennent à 

ǳƴ ǇƻǊǘŜŦŜǳƛƭƭŜ ŘΩƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ ƎŞǊŞǎ ŜƴǎŜƳōƭŜ Ŝǘ ǇƻǳǊ ƭŜǉǳŜƭ ƛƭ ŜȄƛǎǘŜ ǳƴŜ ǇǊŀǘƛǉǳŜ ŘŜ 

cession à court terme.  

Les actifs de transaction peuvent aussi comprendre des actifs volontairement classés dans cette 

catégorie, indépendamment des critères énumérés ci-dessus. 

iii. Créances 

Les créances sont valorisées à leur valeur nominale déduction faite des provisions pour dépréciations 

des montants non recouvrables. 

II.M TRESORERIE ET EQUIVALENTS DE TRESORERIE 

La trésorerie et les équivalents de trésorerie comprennent : 

¶ les fonds de caisse et les dépôts à vue ; 

¶ les placements à court terme (moins de 3 mois) : Comptes à terme à taux progressif, Dépôts à 
terme, Comptes rémunérés. 

 

Les découverts bancaires remboursables à vue font partie intégrante de la gestion de trésorerie du 

Groupe sont une composante de la trésorerie et des équivalents de trésorerie pour les besoins du 

tableau des flux de trésorerie.  

Les placements de trésorerie à court terme, présentant une forte liquidité, et facilement convertibles 

en un montant de trésorerie connu et soumis à un risque négligeable de changement de valeur sont 

considérés comme des équivalents de trésorerie.  

Ces placements sont comptabilisés en juste valeur en contrepartie du résultat financier. 

II.N /!tL¢![ 9¢ Cw!L{ 5Ω!¦Da9b¢!¢Lhb 59 /!tL¢![ 

[Ŝǎ ŦǊŀƛǎ ŘΩŞƳƛǎǎƛƻƴ ŀǘǘŀŎƘŞǎ ŀǳȄ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ǎƻƴǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞǎ Ŝƴ ŘŞŘǳŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ 

ǇǊƛƳŜ ŘΩŞƳƛǎǎƛƻƴΣ ƴŜǘǎ ŘΩƛƳǇôts. 
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/Ŝǎ ŦǊŀƛǎ ǎƻƴǘ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀǘƛŦǎ ŘŜǎ ŎƻǶǘǎ ŜȄǘŜǊƴŜǎ ŘƛǊŜŎǘŜƳŜƴǘ ŀǘǘǊƛōǳŀōƭŜǎ Ł ƭΩƻǇŞǊŀǘƛƻƴΣ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ 

les honoraires des conseils et les formalités légales. 

II.O PASSIFS FINANCIERS 

i. Passifs financiers au coût amorti 

Les emprunts et autres passifs financiers sont évalués initialement à la juste valeur puis au coût 

ŀƳƻǊǘƛΣ ŎŀƭŎǳƭŞ Ł ƭΩŀƛŘŜ Řǳ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ŜŦŦŜŎǘƛŦΦ 

ii. Passifs à la juste valeur par le compte de résultat 

Les passifs à la juste valeur par le compte de résultat sont évalués à la juste valeur. 

iii. Juste valeur 

[ŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ ŘΩƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ ƴŞƎƻŎƛŞǎ ǎǳǊ ǳƴ ƳŀǊŎƘŞ ŀŎǘƛŦ Ŝǎǘ ŦƻƴŘŞŜ ǎǳǊ ƭŜ ǇǊƛȄ ŘŜ ƳŀǊŎƘŞ 

à la date de clôture. 

II.P PROVISIONS 

Conformément à IAS 37 « Provisions, passifs éventuels et actifs éventuels », le Groupe constate une 

ǇǊƻǾƛǎƛƻƴ Ł ƭŀ ŎƭƾǘǳǊŜ ǇƻǳǊ ŎƘŀǉǳŜ ŞǾŝƴŜƳŜƴǘ ǉǳƛ ǊŜƳǇƭƛǘ ƭΩŜƴǎŜƳōƭŜ ŘŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ǎǳƛǾŀƴǘŜǎ : 

¶ 9ȄƛǎǘŜƴŎŜ ŘΩǳƴŜ ƻōƭƛƎŀǘƛƻƴ ƧǳǊƛŘƛǉǳŜ ƻǳ ƛƳǇƭƛŎƛǘŜ ǊŞǎǳƭǘŀƴǘ ŘΩǳƴ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ŀƴǘŞǊƛŜǳǊ Ł ƭŀ 
clôture ; 

¶ tǊƻōŀōƛƭƛǘŞ ƻǳ ŎŜǊǘƛǘǳŘŜ ǉǳΩǳƴŜ ǎƻǊǘƛŜ ŘŜ ǊŜǎǎƻǳǊŎŜǎ ŀu bénéfice de tiers sera nécessaire pour 
ŞǘŜƛƴŘǊŜ ƭΩƻōƭƛƎŀǘƛƻƴ ǎŀƴǎ ŎƻƴǘǊŜǇŀǊǘƛŜ ŀǇǊŝǎ ƭŀ ŘŀǘŜ ŘŜ ŎƭƾǘǳǊŜ ; 

¶ Valorisation estimée de façon fiable. 

[ΩŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ǾŀƭƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ Ŝǎǘ ǊŜǾǳŜ ƭƻǊǎ ŘŜ ŎƘŀǉǳŜ ŎƭƾǘǳǊŜΦ [Ŝǎ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ ǎƻƴǘ 

maintenueǎ ǘŀƴǘ ǉǳŜ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ Ŝƴ ƳŜǎǳǊŜ ŘŜ ǎǘŀǘǳŜǊ ŎƭŀƛǊŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŀǾŜŎ ŎŜǊǘƛǘǳŘŜ ǎǳǊ ƭŜǳǊ 

dénouement. 

Sauf cas particulier dûment justifié, les provisions sont présentées au bilan dans le passif non 

courant. 

Les provisions sont actualisées si nécessaire. [ΩƛƳǇŀŎǘ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ǊŝƎƭŜ Řŀƴǎ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴŜ ŎƻƴŎŜǊƴŜ ǉǳŜ 

les provisions pour avantages au personnel (Note III.N).  

II.Q SUBVENTIONS ET AIDES GOUVERNEMENTALES 

i. Avances remboursables 

[Ŝ ƎǊƻǳǇŜ ōŞƴŞŦƛŎƛŜ ŘΩǳƴ ŎŜǊǘŀƛƴ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀƛŘŜǎ ǇǳōƭƛǉǳŜǎΣ Ŝƴ ƭΩƻŎŎǳǊǊŜƴŎŜ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ 

remboursables.  
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Celles-ci ont été comptabilisées conformément à IAS 20 Υ ǎΩŀƎƛǎǎŀƴǘ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜǎΣ ŎƻƴǎŜƴǘƛŜǎ 

Ł ŘŜǎ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘǎ ƛƴŦŞǊƛŜǳǊǎ ŀǳȄ ǘŀǳȄ Řǳ ƳŀǊŎƘŞΣ ŎŜǎ ŀǾŀƴŎŜǎ ǎƻƴǘ ŞǾŀƭǳŞŜǎ ǎŜƭƻƴ L!{ оф Ł ƭŀ ƧǳǎǘŜ 

valeur puis en coût amorti.  

[Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǊŞǎǳƭǘŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴǘŀƎŜ ŘŜ ǘŀǳȄ ƻōǘŜƴǳ ƭƻǊǎ ŘŜ ƭΩƻŎǘǊƻƛ ŘΩŀǾŀƴŎŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ ƴŜ 

portant pas intérêt est considéré comme une subvention comptabilisée en moins des coûts de 

ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ ǉǳΩƛƭǎ ŦƛƴŀƴŎŜƴǘΣ Řŀƴǎ ƭŜ ǇƻǎǘŜ ζ frais de recherche ». Cet avantage est déterminé en 

ŀǇǇƭƛǉǳŀƴǘ ǳƴ ǘŀǳȄ ŘΩŀŎǘǳŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘ Ł ǳƴ ǘŀǳȄ ŘŜ ƳŀǊŎƘŞ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘΩƻŎǘǊƻƛΦ 

Lorsque la société comptabilise la dette au passif, elle doit : 

¶ Estimer le plus fidèlement possible la période durant laquelle elle bénéficƛŜǊŀ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ ; 

¶ Déterminer le montant de la subvention, à savoir la différence entre le montant nominal de 
ƭΩŀǾŀƴŎŜ Ŝǘ ǎŀ ǾŀƭŜǳǊ ŀŎǘǳŀƭƛǎŞŜ Ł ƭΩŀƛŘŜ ŘΩǳƴ ǘŀǳȄ ŘŜ ƳŀǊŎƘŞ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘ Ł ǳƴŜ ŘŜǘǘŜ ŘŜ ƳşƳŜ 
ǇǊƻŦƛƭ ŘŜ ǊƛǎǉǳŜ ǇƻǳǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ [ŀ ŎƘŀǊƎŜ ŘΩƛƴǘŞrêt calculée est présentée dans le résultat 
financier. 

 

[ŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ ŘŜ ŎŜǎ ǇǊşǘǎ ŀ ŞǘŞ ŞǾŀƭǳŞŜΣ ŀǳ ƳƻƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǎƛƎƴŀǘǳǊŜ ŘŜǎ ŎƻƴǘǊŀǘǎΣ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘΩǳƴ 

ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ŘŜ мт҈Φ  

Ce taux a été retenu compte tenu de la volatilité et des risques inhérents aux projets concernés par 

ƭΩƻŎǘǊƻƛ ŘŜ ŎŜǎ ŀǾŀƴŎŜǎ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜΦ  

Le détail de ces aides et avances figure en Note III.M des présentes annexes. 

ii. /ǊŞŘƛǘ ŘΩLƳǇƾǘ wŜŎƘŜǊŎƘŜ ό/Lwύ 

5Ŝǎ /ǊŞŘƛǘǎ ŘΩLƳǇƾǘ wŜŎƘŜǊŎƘŜ ǎƻƴǘ ŀŎŎƻǊŘŞǎ ŀǳȄ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ǇŀǊ ƭΩŞǘŀǘ ŦǊŀƴœŀƛs afin de les inciter à 

ǊŞŀƭƛǎŜǊ ŘŜǎ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜǎ ŘΩƻǊŘǊŜ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜ Ŝǘ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜΦ  

Le CIR correspond à une quote-part de frais de recherche et de développement engagés par le 

Groupe. 

Le CIR est comptabilisé en diminution des frais de recherches. 

II.R DETTES FOURNISSEURS 

Les dettes fournisseurs et autres créditeurs sont évaluées à leur juste valeur lors de la 

comptabilisation initiale, puis au coût amorti. 

II.S AVANTAGES ACCORDES AUX SALARIES 

Le Groupe provisionne certains avantages au personnel conformément à la norme IAS 19.  

Après analyse des réglementations spécifiques applicables aux pays dans lesquels le Groupe est 

présent (France et Etats-Unis), il en ressort que ces provisions concernent seulement la société 

française au titre des indemnités de départ en retraite et des médailles du travail. 
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i. Régimes à cotisations définies 

Les cotisations versées à un régime à cotisations définies sont comptabilisées en charges lorsque 

celles-ci sont encourues.  

ii. Indemnités de départ en retraite 

Les obligations du Groupe en matière de retraite consistent en des indemnités versées lors du départ 

du salarié. 

/ƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ƭΩL!{ мфΣ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜǎ ǊŞƎƛƳŜǎ Ł ǇǊŜǎǘŀǘƛƻƴǎ ŘŞŦƛƴƛŜǎΣ ƭŜǎ ŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘǎ ŘŜ 

retraite sont calculés selon la méthode des unités de crédit projetées.  

Les estimations des obligations du Groupe au titre des engagements du personnel des sociétés 

françaises sont calculées par un prestataire indépendant.  

[ŀ ƳŞǘƘƻŘŜ ǇǊŜƴŘ Ŝƴ ŎƻƳǇǘŜΣ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘΩƘȅǇƻǘƘŝǎŜǎ ŀŎǘǳŀǊƛŜƭƭŜǎ : 

¶ La probabilité de durée de service futur du salarié ; 

¶ Le niveau de rémunération futur ; 

¶ [ΩŜǎǇŞǊŀƴŎŜ ŘŜ ǾƛŜ ; 

¶ La rotation du personnel. 

 

[ΩƻōƭƛƎŀǘƛƻƴ ŎŀƭŎǳƭŞŜ Ŝǎǘ ŀŎǘǳŀƭƛǎŞŜ όǘŀǳȄ L.h·· /ƻǊǇƻǊŀǘŜǎ !!ύ Ŝǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞŜ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘŜǎ 

années de service des salariés, en tenant compte des charges sociales correspondantes. 

Les écarts actuariels sont comptabilisés en autres éléments du résultat global. 

Le coût des services courants (i.e. : de la période) est présenté en tant que charges de la période soit 

en « Frais administratifs et commerciaux » soit en « Frais de recherche » au regard de la fonction de 

chacun des salariés concernés. 

iii. Médailles du travail 

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ƴŜ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŜ Ǉŀǎ ŘΩŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜǎ ƳŞŘŀƛƭƭŜǎ Řǳ ǘǊŀǾŀƛƭ ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ǎƻƴ 

montant non significatif. 

II.T PAIEMENT FONDE SUR DES ACTIONS 

/ŜǊǘŀƛƴǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎΣ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ƳŀƴŀƎŜƳŜƴǘΣ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ 

Comité Scientifique du Groupe perçoivent une rémunération sous la forme de paiements fondés sur 

des actions selon 5 types de plans : 

¶ BSPCE ς .ƻƴǎ ŘŜ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ tŀǊǘǎ ŘŜ /ǊŞŀǘŜǳǊǎ ŘΩ9ƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ; 

¶ BSA ς .ƻƴǎ ŘŜ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴǎ ŘΩ!Ŏǘƛƻƴǎ ; 

¶ Stock-Options ; 

¶ Actions gratuites (AGA) ; 

¶ Actions gratuites de performance. 
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AGA 

tƻǳǊ ƭŜǎ !D!Σ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ LCw{ нΣ ƭŀ ƧǳǎǘŜ Ǿŀƭeur retenue correspond 

ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ōƻǳǊǎŜ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴΦ 

AGA de performances 

tƻǳǊ ƭŜǎ !D! ŘŜ tŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜΣ ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ LCw{ нΣ ŎƻƴŘǳƛǘ Ł ŎƻƴǎǘŀǘŜǊ ǳƴŜ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ 

ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ōƻǳǊǎŜ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ et à ajuster ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘΩƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ ŘŜ 

capitaux propres selon les conditions de performance. 

BCE ς Stocks options 

La juste valeur des options octroyées est déterminée par application du modèle Black-Scholes-

aŜǊǘƻƴ ŘŜ ǾŀƭƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎΦ 

En application de la norme IFRS 2, le coût des transactions réglées en instruments de capitaux 

propres est comptabilisé en charge sur la période au cours de laquelle les droits à bénéficier des 

ƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀǳȄ ǇǊƻǇǊŜǎ ǎƻƴǘ ŀŎǉǳƛǎΣ Ŝƴ ŎƻƴǘǊŜǇŀǊǘƛŜ ŘΩǳƴŜ ŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇƛǘaux 

propres. 

9ƴ Ŏŀǎ ŘŜ ŘŞǇŀǊǘ ŘŜ ǎŀƭŀǊƛŞ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜǎ ŘǊƻƛǘǎΣ ƭŜǎ ŎƘŀǊƎŜǎ 

ǇǊŞŎŞŘŜƳƳŜƴǘ ŜƴǊŜƎƛǎǘǊŞŜǎ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ LCw{ н ǇƻǳǊ ŎŜ ǎŀƭŀǊƛŞ ǎƻƴǘ ǊŜǇǊƛǎŜǎ ǎǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΦ 

BSA 

Lƭ ǎΩŀƎƛǘ Ŝƴ ƴƻǊƳŜǎ LCw{ ŘΩƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ ŘŜ ŎŀǇƛǘaux propres comptabilisés en capitaux propres à 

ƘŀǳǘŜǳǊ ŘŜ ƭŀ ŎƻƴǘǊŜǇŀǊǘƛŜ ǊŜœǳŜΣ ƴŜ Řƻƴƴŀƴǘ Ǉŀǎ ƭƛŜǳ Ł ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴŜ ŎƘŀǊƎŜΦ 

La Note III.P détaille ces éléments. 

II.U /ILCCw9 5Ω!CC!Lw9{ ς RECONNAISSANCE DU REVENU 

[Ŝ ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ Ŝǎǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ Řŝǎ ǉǳΩƛƭ ǊŜƳǇƭƛǘ ƭŜǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ǎǳƛǾŀƴǘŜǎ : 

¶ Les principaux risques et avantages ont été transférés au client ; 

¶ [Ŝ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀ Ǉƭǳǎ ƭŜ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ŜŦŦŜŎǘƛŦ ŘŜǎ ōƛŜƴǎ Ŝǘ ǎŜǊǾƛŎŜǎ ǾŜƴŘǳǎ ; 

¶ La valeur des transactions peut être mesurée de manière fiable. 

 

Cerenis est une société de biotechnologie en phase de recherche et de développement, en 

ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴŜ ǊŞŀƭƛǎŜ Ǉŀǎ ŘŜ ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎΦ 

/ƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ƳŜƴŞ ŘΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ ƭΩƛƳǇŀŎǘ ŘŜ ƭΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ 
norme IFRS 15 « Produits des activités ordinaires tirés des contrats avec les clients ». 

II.V RESULTAT PAR ACTION 

[Ŝ ōŞƴŞŦƛŎŜκόǇŜǊǘŜύ ƴŜǘ ǇŀǊ ŀŎǘƛƻƴ ǎŜ ŎŀƭŎǳƭŜ ǎǳƛǾŀƴǘ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ƳƻȅŜƴ ǇƻƴŘŞǊŞ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Ŝƴ 

circulation durant la période.  
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Le bénéfice/(perte) net par aŎǘƛƻƴ ŘƛƭǳŞ ǎŜ ŎŀƭŎǳƭŜ ǎǳƛǾŀƴǘ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ƳƻȅŜƴ ǇƻƴŘŞǊŞ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Ŝƴ 

ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴΣ ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜǎ ǘƛǘǊŜǎ ǇƻǘŜƴǘƛŜƭƭŜƳŜƴǘ ŘƛƭǳǘƛŦǎ ǘŜƭƭŜǎ ǉǳŜ ƭŜǎ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ 

souscriptions et les dettes convertibles.  

Ces titres sont traités comme dilutifs si et seulement si leur conversion en actions ordinaires est de 

nature à réduire le résultat net par action. 

II.W IMPOTS 

[ŀ ŎƘŀǊƎŜ ŘΩƛƳǇƾǘ ŎƻƳǇƻǊǘŜ ƭΩƛƳǇƾǘ ŎƻǳǊŀƴǘ Ŝǘ ƭΩƛƳǇƾǘ ŘƛŦŦŞǊŞΦ 

[ΩƛƳǇƾǘ ǎǳǊ ƭŜ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŎƻƳǇǊŜƴŘ ƭŀ ŎƘŀǊƎŜ ƻǳ ƭŜ ǇǊƻŘǳƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ŜȄƛƎƛōƭŜ Ŝǘ ƭŀ Ŏharge ou le produit 

ŘΩƛƳǇƾǘ ŘƛŦŦŞǊŞΦ 

Le Groupe comptabilise des impôts différés en cas : 

¶ De différences temporaires entre les valeurs fiscales et comptables des actifs et passifs au bilan 
consolidé ; 

¶ 5ΩƛƳǇŀŎǘǎ sur le résultat des retraitements de consolidation. 
 

Lƭ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ ŘΩƛƳǇƾǘ ŘƛŦŦŞǊŞ ŀŎǘƛŦ ǊŜƭŀǘƛŦ ŀǳȄ ǊŜǇƻǊǘǎ ŘŞŦƛŎƛǘŀƛǊŜǎ ŘŜǎ ǎƻŎƛŞǘŞǎ Řǳ DǊƻǳǇŜ 

Řŀƴǎ ƭŀ ƳŜǎǳǊŜ ƻǴ ƭΩƘƻǊƛȊƻƴ ŘŜ ǊŜŎƻǳǾǊŜƳŜƴǘ ǊŀƛǎƻƴƴŀōƭŜ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŞǘŀōƭƛΦ 

Les impôts différés sont calculés selon la méthode du report variable, en appliquant le dernier taux 

ŘΩƛƳǇƾǘ Ŝƴ ǾƛƎǳŜǳǊ ǇƻǳǊ ŎƘŀǉǳŜ ǎƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ Ŝƴ ŦƻƴŎǘƛƻƴ ŘŜǎ ŀƴƴŞŜǎ Řƻƴǘ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ǎΩŀǘǘŜƴŘ Ł ŎŜ ǉǳŜ 

les actifs et passifs se dénoueront.  

/ƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł L!{ мнΣ ƭŜǎ ŀŎǘƛŦǎ Ŝǘ ǇŀǎǎƛŦǎ ŘΩƛƳǇƾǘǎ ŘƛŦŦŞǊŞǎ ƴŜ ŘƻƴƴŜƴǘ Ǉŀǎ ƭƛŜǳ Ł ŀŎǘǳŀlisation. 

II.X TABLEAU DE FLUX DE TRESORERIE 

Le tableau de flux de trésorerie est présenté en conformité avec la norme IAS 7.  

Il reprend : 

¶ les activités opérationnelles ; 

¶ ƭŜǎ ŀŎǘƛǾƛǘŞǎ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ; 

¶ les activités de financement. 
 

Les flux de trésorerie opérationnels sont calculés selon la méthode indirecte : les charges et les 

produits sans effet de trésorerie sont ajoutés ou retranchés du résultat net. 

[ŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ Ł ƭΩƻǳǾŜǊǘǳǊŜ Ŝǘ Ł ƭŀ ŎƭƾǘǳǊŜ ŎƻƳǇǊŜƴƴŜƴǘ ƭŜǎ ŘƛǎǇƻƴƛōƛƭƛǘŞǎΣ ƭŜǎ ŞǉǳƛǾŀƭŜƴǘǎ ŘŜ ǘǊŞǎorerie 

et les concours bancaires courants. 
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II.Y SEGMENTS OPERATIONNELS 

[ΩŀǇǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ LCw{ у ŀ ŎƻƴŘǳƛǘ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǉǳƛ Ŝǎǘ Ƴƻƴƻ ŀŎǘƛǾƛǘŞ Ł ƴŜ ǊŜŎƻƴƴŀƛǘǊŜ ǉǳΩǳƴ ǎŜǳƭ 

ǎŜƎƳŜƴǘ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴƴŜƭΥ ƭΩŀŎǘƛǾƛǘŞ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ŘŜ ƳƛǎŜ ŀǳ Ǉƻƛƴt de 

médicaments innovants. 

II.Z GESTION ET EVALUATION DES RISQUES FINANCIERS 

Cerenis peut se trouver exposé à différentes natures de risques financiers. 

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ƳŜǘ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ŘŜǎ ƳƻȅŜƴǎ ǎƛƳǇƭŜǎ Ŝǘ ŀŘŀǇǘŞǎ Ł ǎŀ ǘŀƛƭƭŜ ǇƻǳǊ ƭƛƳƛǘŜǊ ƭŜǎ ŜŦŦŜǘǎ 

potentiellement défavorables de ces risques sur sa situation financière.  

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ǇǊŞŎƛǎŜ ǉǳΩƛƭ ƴŜ ǎƻǳǎŎǊƛǘ Ǉŀǎ ŘΩƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ ŦƛƴŀƴŎƛŜǊǎ Ł ŘŜǎ Ŧƛƴǎ ǎǇŞŎǳƭŀǘƛǾŜǎΦ 

i. wƛǎǉǳŜ ŘŜ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ  

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŘΩŜȄǇƻǎƛǘƛƻƴ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛǾŜ ŀǳ ǊƛǎǉǳŜ ŘŜ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘΣ Řŀƴǎ ƭŀ ƳŜǎǳǊŜ ƻǴ ƛƭ ƴΩŀ 

souscrit aucune dette à taux variable ou à taux fixe. 

[ΩŜȄǇƻǎƛǘƛƻƴ Řǳ DǊƻǳǇŜ ƴŜ ŎƻƴŎŜǊƴŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ ǉǳŜ ƭŜǎ ŞǉǳƛǾŀƭŜƴǘǎ ŘŜ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜΦ /ŜǳȄ-ci sont 

ŎƻƳǇƻǎŞǎ ŘŜ ŎƻƳǇǘŜǎ Ł ǘŜǊƳŜΦ [Ŝǎ ǾŀǊƛŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ƻƴǘ ǳƴŜ ƛƴŎƛŘŜƴŎŜ Řirecte sur le taux 

de rémunération des placements et les flux de trésorerie générés. 

ii. Risque de change  

Les principaux risques liés aux impacts de change en devises sont considérés comme peu significatifs. 

En effet le Groupe ne règle que quelques fournisseurs étrangers en devises (US Dollar, Dollar 

Canadien, Dollar Australien, Livre Britannique et Yen Japonais).  

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ǇǊƛǎΣ Ł ǎƻƴ ǎǘŀŘŜ ŘŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘΣ ŘŜ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴ ŘŜ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŀŦƛƴ ŘŜ ǇǊƻǘŞƎŜǊ 

son activité contre les fluctuations des taux de changes.  

En effet, le risque de change ne concerne que le règlement des dépenses de fonctionnement de la 

filiale américaine. Cette dernière a pour objet de gérer une partie des travaux de recherche du 

Groupe. Elle est financée intégralement par la maison mère avec laquelle elle a mis en place une 

convention de refacturation. 

iii. Risque de liquidité  

Depuis sa création, le Groupe a financé sa croissance par un renforcement de ses fonds propres par 

ǾƻƛŜ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ǎǳŎŎŜǎǎƛǾŜǎΣ ŘΩƻōǘŜƴǘƛƻƴ ŘΩŀƛŘŜǎ ǇǳōƭƛǉǳŜǎ Ł ƭΩƛƴƴƻǾŀǘƛƻƴ ό!ǾŀƴŎŜǎ 

ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ .tLύ Ŝǘ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ŎǊŞŀƴŎŜǎ ŘŜ /ǊŞŘƛǘ ŘΩLƳǇƾǘ wŜŎƘŜǊŎƘŜ Ƴŀƛǎ ƴΩŀ ƧŀƳŀƛǎ 

eu recours à des emprunts bancaires.  

5Ŝ ŎŜ ŦŀƛǘΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŜȄǇƻǎŞ Ł ǳƴ ǊƛǎǉǳŜ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ǊŞǎǳƭǘŀƴǘ ŘŜ ƭŀ ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ 

ŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜ ŘŜ ŎƭŀǳǎŜǎ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŀƴǘƛŎƛǇŞ ŘΩŜƳǇǊǳƴǘǎ ōŀƴŎŀƛǊŜǎΦ  
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La société surveille son risque de pénurie de liquidités de manière régulière via un budget de 

trésorerie actualisé mensuellement. 

Au 31 décembre 2016, la trésorerie et ƭŜǎ ŞǉǳƛǾŀƭŜƴǘǎ ŘŜ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ Řǳ DǊƻǳǇŜ ǎΩŞƭŜǾŀƛŜƴǘ Ł ǳƴ 

Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ нп стр YϵΦ 

iv. Risque de crédit  

[Ŝ ǊƛǎǉǳŜ ŘŜ ŎǊŞŘƛǘ Ŝǎǘ ŀǎǎƻŎƛŞ ŀǳȄ ŘŞǇƾǘǎ ŀǳǇǊŝǎ ŘŜǎ ōŀƴǉǳŜǎ Ŝǘ ŘΩƛƴǎǘƛǘǳǘƛƻƴǎ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜǎΦ  

Le Groupe fait appel pour ses placements de trésorerie à des institutions financières de premier plan 

et ne supporte donc pas de risque de crédit significatif sur sa trésorerie.  
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III NOTES DETAILLEES 

III.A IMMOBILISATIONS INCORPORELLES 

Les immobilisations incorporelles se décomposent de la manière suivante : 

 Logiciels TOTAL 

Montant NET au 01-01-15 0 0 

Acquisitions 10 10 

Cessions 0 0 

Amortissements 2 2 

Dépréciation 0 0 

Effet de change 0 0 

Montant NET au 31-12-15 8 8 

Acquisitions 0 0 

Cessions 0 0 

 
Amortissements (3) (3) 

Dépréciation 0 0 

Effet de change 0 0 

Montant NET au 31-12-16 5 5 

 

Au 31 décembre 2016, les immobilisations incorporelles ne se composent que de logiciels acquis par 

le Groupe. 

[Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜǎ Řƻǘŀǘƛƻƴǎ ŀǳȄ ŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǎǘ ŘŜ о YϵΦ 

III.B IMMOBILISATIONS CORPORELLES 

Le Groupe est propriétaire de matériels de laboratoire, de matériel de bureau et de matériel 

informatique. 

/ŜǊŜƴƛǎ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇǊƻǇǊƛŞǘŀƛǊŜ ŘŜǎ ōŃǘƛƳŜƴǘǎΦ 

Les immobilisations corporelles nettes sont détaillées ci-dessous. 

 
Terrains et 

bâtiment 

Matériel de 

bureau 

Matériel 

informatique 

Matériel de 

laboratoire 

Autres 

équipements 
TOTAL 

Montant 

NET au 01-

01-15 

0 15 33 3 10 61 

Acquisitions 0 0 20 0 142 162 

Cessions 0 0 0 (1) 0 (1) 

Amortisseme

nts 

0 (6) (24) (1) (22) (53) 

Dépréciation 0 0 0 0 0 0 

Montant NET 

au 31-12-15 

0 9 29 1 130 169 

Acquisitions 0 0 2 0 3 5 
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Cessions 0 (3) 0 0 0 (3) 

Amortisseme

nts 

0 (1) (14) (1) (33) (49) 

Dépréciation 0 0 0 0 0 0 

Montant 

NET au 31-

12-16 

0 5 17 0 100 122 

 

Au 31 décembre 2016, les immobilisations corporelles se composent essentiellement de matériels de 

ǘǊŀƴǎǇƻǊǘΣ ŘŜ ƳŀǘŞǊƛŜƭǎ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛǉǳŜǎΣ ŘΩŀƎŜƴŎŜƳŜƴǘǎ Ŝǘ ŘŜ ƳƻōƛƭƛŜǊ ŘŜ ōǳǊŜŀǳ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ƭƻŎŀǳȄ Řǳ 

siège social. 

[Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜǎ Řƻǘŀǘƛƻƴǎ ŀǳȄ ŀƳƻǊǘƛǎǎŜƳŜƴǘǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǎǘ ŘŜ пф YϵΦ 

III.C AUTRES ACTIFS NON COURANTS 

 31-12-16 31-12-15 

Dépôts 12 12 

Contrat de Liquidité 204 257 

TOTAL 216 269 
 

[Ŝ ǇƻǎǘŜ ά!ǳǘǊŜǎ ŀŎǘƛŦǎ ƴƻƴ ŎƻǳǊŀƴǘǎέ Ŝǎǘ ŎƻƳǇƻǎŞ ŘŜǎ ŘŞǇƾǘǎ ǊŜƭŀǘƛŦǎ Ł ƭŀ ƭƻŎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ōǳǊŜŀǳȄ Řǳ 

ǎƛǘŜ ŘŜ [ŀōŝƎŜΣ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ŘΩǳƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ liquidité.  

A ce titre, 23 291 actions propres ont été imputées en réduction des capitaux propres au 31 

décembre 2016, le solde en numéraire est maintenu en autres actifs non courants. 

III.D STOCKS 

Le Groupe ne détient pas de stocks. 

III.E CLIENTS ET CREANCES RATTACHEES 

9ƴ Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜ ƭΩŀōǎŜƴŎŜ ŘŜ ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴŜ ŘŞǘƛŜƴǘ Ǉŀǎ ŘŜ ŎǊŞŀƴŎŜǎ ŎƭƛŜƴǘǎΦ 

III.F AUTRES ACTIFS COURANTS 

 31-12-16 31-12-15 

Créances fiscales 124 178 

Créances sociales 0 0 

Crédit impôt recherche 3 585 2 096 

Charges constŀǘŞŜǎ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ 280 436 

Autres créances 58 0 

TOTAL 4 047 2 710 
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31-12-2015 Echéance < 1 an Echéance > 1 an 

Créances fiscales 178 0 
Créances sociales 0 0 

Crédit impôt recherche 2 096 0 

/ƘŀǊƎŜǎ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜǎ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ 436 0 

Autres créances 0 0 

TOTAL 2 710 0 
 

31-12-2016 Echéance < 1 an Echéance > 1 an 

Créances fiscales 124 0 

Créances sociales 0 0 

Crédit impôt recherche 3 585 0 

/ƘŀǊƎŜǎ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜǎ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ 280 0 

Autres créances 58 0 

TOTAL 4 047 0 
 

Le Groupe bénéficie des dispositions du Code GénŞǊŀƭ ŘŜǎ LƳǇƾǘǎ ǊŜƭŀǘƛǾŜǎ ŀǳ /ǊŞŘƛǘ ŘΩLƳǇƾǘ wŜŎƘŜǊŎƘŜ 

(CIR). Conformément aux principes décrits dans la Note II.Q, le CIR est comptabilisé en diminution des 

« Frais de Recherche η ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ Ł ƭŀǉǳŜƭƭŜ ǎŜ ǊŀǘǘŀŎƘŜƴǘ ƭŜǎ ŘŞǇŜƴǎŜǎ ŞƭƛƎƛōƭŜǎΦ 

Le rembƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Řǳ /ǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ нлмр Ŝǎǘ ƛƴǘŜǊǾŜƴǳ ƭŜ р ƧǳƛƭƭŜǘ нлмс ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ 

ŘŜ н лфс YϵΦ 

[Ŝ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Řǳ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ нлмс ŘŜǾǊŀƛǘ ƛƴǘŜǊǾŜƴƛǊ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмтΦ 

Les créances fiscales sont relatives principalement à ǳƴ ŎǊŞŘƛǘ ŘŜ ¢±! ŀƛƴǎƛ ǉǳΩŀǳ ǎƻƭŘŜ ŘŜ ¢±! 

déductible. 

[Ŝǎ ŎƘŀǊƎŜǎ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜǎ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ ǎƻƴǘ ǊŀǘǘŀŎƘŞŜǎ Ł ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ ŜƴƎŀƎŞǎ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎΦ 

III.G TRESORERIE ET EQUIVALENTS DE TRESORERIE 

La trésorerie et les équivalents de trésorerie présents dans le tableau de flux de trésorerie et dans le 

bilan comportent : 

¶ La trésorerie  

¶ Les placements à court terme (Comptes à terme à taux progressif, Dépôts à terme, Comptes 
rémunérés). 

 31-12-16 31-12-15 

Trésorerie 5 959 2 505 

Placements à court terme 18 716 40 446 

TOTAL 24 675 42 951 
 

[Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ ƭŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ Ŝƴ ¦{ 5ƻƭƭŀǊ ǊŜǎǎƻǊǘ Ł н пфс Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ł ŎƻƳǇŀǊŜǊ Ł ǳƴ 

Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ м уну Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмрΦ 

[Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ ƭŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ Ŝƴ 5ƻƭƭŀǊ !ǳǎǘǊŀƭƛŜƴ ǊŜǎǎƻǊǘ Ł фмл Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ł Ŏomparer à 

ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ о моф Yϵ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмрΦ 
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III.H CAPITAL 

Le capital social a évolué de la manière suivante entre le 1er janvier 2015 et le 31 décembre 2016 : 

Date 
Nombre 
ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

Valeur 
nominale 
ŘŜ ƭΩŀŎǘƛƻƴ 

Augmenta-
tion de 
ŎŀǇƛǘŀƭ Ŝƴ ϵ 

Prime 
dΩŞƳƛǎǎƛƻƴ 
Ŝƴ ϵ 

Nominal Cumulé 

9ƴ ϵ 
Nombre 
ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

1er janvier 
2015 

13 161 788 0,05  116 784 435 658 089 13 161 788 

Augmentation 
de capital du 
13 janvier 
2015 

419 774 0,05 20 989 0 679 078 13 581 562 

Augmentation 
de capital du 
30 mars 2015 

4 207 316 0,05 210 366 49 191 969 889 444 17 788 878 

Exercice des 
BSPCE les 18 et 
22 décembre 
2015 

6 000 0,05 300 55 560 889 744 17 794 878 

Clôture 31 
décembre 
2015 

17 794 878 0,05 231 655 166 031 964 889 744 17 794 878 

Exercice des 
BSPCE exercice 
2016 

103 385 0,05 5 169 739 500 894 913 17 898 263 

Exercice des 
AGA exercice 
2016 

365 000 0,05 18 250 (18 250) 913 163 18 263 263 

Clôture 31 
décembre 
2016 

18 263 263 0,05 23 419 166 753 214  913 163 18 263 263 

 
!ǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴǎ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмс 

¶ Exercice des BSPCE 

Exercice de 103 385 BSPCE par des salariés et anciens salariés. 

¶ Exercice des AGA 

Exercice de 365 000 AGA.  

Situation au 31 décembre 2016 

Le capital est constitué de 18 нсо нсо ŀŎǘƛƻƴǎ ƻǊŘƛƴŀƛǊŜǎ ŘŜ лΦлр ϵ ŘŜ ǾŀƭŜǳǊ ƴƻƳƛƴŀƭŜ ǎƻƛǘ фмо YϵΦ 
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III.I PROVISION 

Les provisions concernent : 

 31-12-16 31-12-15 

Engagements de retraite 120 94 

Risques et litiges 886 931 

TOTAL 1 006 1 025 
 

[Ŝǎ Řƻǘŀǘƛƻƴǎ ŀǳȄ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ ǇƻǳǊ ǊƛǎǉǳŜǎ ǊŜǎǎƻǊǘŜƴǘ Ł рл Yϵ Ŝǘ ƭŜǎ ǊŜǇǊƛǎŜǎ ŘŜ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ ǎΩŞƭŝǾŜƴǘ 

à фр Yϵ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΦ /ŜǘǘŜ ǊŜǇǊƛǎŜ ŘŜ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴ ŀ ŞǘŞ ǳǘƛƭƛǎŞŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΦ 

Au 31 décembre 2016, le management de la société a procédé à une estimation des risques encourus 

concernant les litiges avec des tiers et un ancien salarié et les a provisionnés. Cerenis a provisionné le 

risque correspondant à une action en justice. 

La provision pour engagement de retraite est détaillée à la Note III.N. 

III.J DETTES FOURNISSEURS 

 31-12-16 31-12-15 

Fournisseurs 5 415 5 071 

TOTAL 5 415 5 071 
 

Les dettes fournisseurs concernent des fournisseurs de prestations de services. 

[Ŝǎ ŘŜǘǘŜǎ ŦƻǳǊƴƛǎǎŜǳǊǎ ƴŜ ǎƻƴǘ Ǉŀǎ ŀŎǘǳŀƭƛǎŞŜǎ ŎŀǊ ŜƭƭŜǎ ǎƻƴǘ ǘƻǳǘŜǎ Ł Ƴƻƛƴǎ ŘΩǳƴ ŀƴΦ 

III.K AUTRES PASSIFS COURANTS 

 31-12-16 31-12-15 

Dettes sociales 961 707 

Dettes fiscales 18 12 

Autres dettes 0 0 

TOTAL 979 719 
 

31-12-2015 Echéance < 1 an Echéance > 1 an 

Dettes sociales 707 0 

Dettes fiscales 12 0 

Autres dettes 0 0 

TOTAL 719 0 
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31-12-2016 Echéance < 1 an Echéance > 1 an 

Dettes sociales 961 0 

Dettes fiscales 18 0 

Autres dettes 0 0 

TOTAL 979 0 
 

Les dettes sociales sont essentiellement composées de dettes vis-à-vis des salariés et de dettes  

vis-à-vis des organismes sociaux. 

Les dettes fiscales sont composées des taxes assises sur les salaires. 

III.L DETTES FINANCIERES COURANTES 

Les dettes financières courantes concernent les avances remboursables (se référer à la Note III.M). 

 31-12-2016 31-12-2015 

Avances remboursables 300 0 

Autres dettes financières  0 0 

TOTAL 300 0 

III.M SUBVENTIONS ET FINANCEMENTS PUBLICS 

i. /ǊŞŘƛǘ ŘΩLmpôt Recherche (CIR)  

[Ŝ ŎǊŞŘƛǘ ŘΩLƳǇƾǘ wŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǎǘ ǊŜƳōƻǳǊǎŞ ǇŀǊ ƭΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŦƛǎŎŀƭŜ ŦǊŀƴœŀƛǎŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ 

ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ǎǳƛǾŀƴǘΦ Lƭ Ŝǎǘ ǇǊŞǎŜƴǘŞ ŀǳ ōƛƭŀƴ Řŀƴǎ ƭŜǎ ŀǳǘǊŜǎ ŀŎǘƛŦǎ ŎƻǳǊŀƴǘǎ όŎŦΦ ƴƻǘŜ LLLΦCύΦ Lƭ ǊŜǎǎƻǊǘ Ł : 

 31-12-2016 31-12-2015 

CIR 3 585 2 096 

ii. Avances remboursables BPI 

Tel que décrit dans la Note II.Q, le Groupe a obtenu des avances remboursables de la part de la BPI. 

a) Situation au bilan 

Au 31 décembre 2016 et au 31 décembre 2015 la situation est la suivante : 

 31/12/2015 Résultat 

financier 

Frais de 

recherche  

31/12/2016 

Avance remboursable actualisée (7 393) (1 257) 0 (8 650) 

Avance à recevoir 1 781 0 0 1 781 

Avance BPI 2010 (5 612) (1 257) 0 (6 869) 

  

Avance remboursable actualisée (983) 0 0 (983) 

tǊƻŘǳƛǘ ŎƻƴǎǘŀǘŞ ŘΩŀǾŀƴŎŜ (499) 0 296 (203) 
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Avance à recevoir 1 000 0 0 1 000 

Avance BPI 2012 (482) 0 296 (186) 

  

Total (6 094) (1 257) 296 (7 055) 

dont dettes financières à long terme (6 094) (1 257) 296 6 755 

dont dettes courantes 0   300 
 

[Ŝ ǇǊƻŘǳƛǘ ŎƻƴǎǘŀǘŞ ŘΩŀǾŀƴŎŜ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ нло Yϵ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘ Ł ƭŀ ǇŀǊǘƛŜ ŘŜ ƭŀ ǎǳōǾŜƴǘƛƻƴΣ 

ŘŞǘŜǊƳƛƴŞŜ ŀǳ ǎŜƴǎ ŘŜ ƭŀ ƴƻǊƳŜ L!{ нлΣ ǉǳƛ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŜƴŎƻǊŜ ŞǘŞ ƛƳǇǳǘŞŜ ǎǳǊ ƭŜǎ ŦǊŀƛǎ ŘŜ wŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ 

de développement financés par cette avance.  

!ǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ ǳƴŜ ǎƻƳƳŜ ŘŜ нфс Yϵ ŀ ŞǘŞ ƛƳǇǳǘŞŜ Ŝƴ ŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ 

ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ όŎŦ bƻǘŜ LLLΦ{ύ ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜΦ 

b) Situation au compte de résultat ς Résultat financier 

 Charges financières Produits Financiers 
Impact résultat 

financier 

31/12/2016 (1 257) 0 (1 257) 

31/12/2015 (1 217) 0 (1 217) 
 

Les charges financières reconnues dans le cadre des avances remboursables OSEO résultent des 

effets du passage du temps. Les produits sont eux reconnus dans le cadre du rééchelonnement des 

échéanciers de remboursement de ces avances. 

iii. Avance « BPI 2010 » : Projet ISI 

Montant с оуп Yϵ όŘƻƴǘ п слн Yϵ ǊŜœǳǎ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсύ 

¢ŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ 0% 

Remboursement:  De mai 2017 à mai 2025 

9ƴ нлмлΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ŀ ƻōǘŜƴǳ ǳƴŜ ŀǾŀƴŎŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ с оуп YϵΦ !ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ 

2016, Cerenis a encaissé un montant de 4 слн YϵΦ [Ŝ ǎƻƭŘŜ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ м 782 Yϵ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŜƴŎƻǊŜ 

ŞǘŞ ŜƴŎŀƛǎǎŞ Ŝǘ ǎƻƴ ǾŜǊǎŜƳŜƴǘ ǊŜǎǘŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴƴŞ ǇŀǊ ƭΩŀǾŀƴŎŜƳŜƴǘ Řǳ ǇǊƻƧŜǘΦ !ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ 

/ŜǊŜƴƛǎ ŀǳǊŀƛǘ ƭŀ ǇƻǎǎƛōƛƭƛǘŞ ŘΩŀǇǇŜƭŜǊ ŎŜǘǘŜ ǎƻƳƳŜΦ 

Cette avance concerne : 

¶ le développement (CER 001) clinƛǉǳŜ ŘΩǳƴŜ tƘŀǎŜ LLō ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ Řǳ ǎȅƴŘǊƻƳŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴ 
aigu ; 

¶ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ό/9w ллмύ ŘΩǳƴ ƳŞŘƛŎŀƳŜƴǘ Ǿƛǎŀƴǘ Ł ǘǊŀƛǘŜǊ ŘŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ǊŀǊŜǎΦ 
 

[ŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ ŘŜ ƭŀ ŘŜǘǘŜ .tL ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘ Ł ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ ŀŎǘǳŜƭƭŜ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ ƳƛƴƻǊŞŜ ŘŜǎ Ƴƻƴǘŀƴǘǎ 

restant à recevoir. 
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[ŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ ŀ ŞǘŞ ŞǾŀƭǳŞŜΣ ŀǳ ƳƻƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǎƛƎƴŀǘǳǊŜ Řǳ ŎƻƴǘǊŀǘΣ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘΩǳƴ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ 

de 17%. Ce taux a été retenu compte tenu de la volatilité et des risques inhérents aux projets 

ŎƻƴŎŜǊƴŞǎ ǇŀǊ ƭΩƻŎǘǊƻƛ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŀǾŀƴŎŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŀble.  

[ƻǊǎ ŘŜ ƭΩƻŎǘǊƻƛ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ǊŜŎƻƴƴǳ ǳƴŜ ǎǳōǾŜƴǘƛƻƴ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘ Ł ƭŀ ŘƛŦŦŞǊŜƴŎŜ ŜƴǘǊŜ ƭŜ Ƴƻƴǘŀƴǘ 

ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ Ŝǘ ƭŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŀǾŀƴŎŜ ŀǳ ƳƻƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩƻŎǘǊƻƛ ǇƻǳǊ ƳŀǘŞǊƛŀƭƛǎŜǊ ƭΩŀǾŀƴǘŀƎŜ 

consenti. Cette subvention est venue en déduction des frais de recherche pour un montant cumulé 

de 1 322 ƪϵ ǎǳǊ ƭŜǎ ŜȄŜǊŎƛŎŜǎ нлмл Ŝǘ нлммΦ  

/ŜǘǘŜ ŀǾŀƴŎŜ ǇƻǊǘŜ ƛƴǘŞǊşǘ ŀƛƴǎƛ ǉǳΩǳƴŜ ǇǊƛƳŜ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘŜ ǎǳŎŎŝǎ Řǳ ǇǊƻƧŜǘΦ 5ŀƴǎ ŎŜ 

cas, Cerenis devra verser à BPI un montant maximum de 20 ллл YϵΣ ƛƴǘégrant le remboursement de 

ƭΩŀǾŀƴŎŜΣ ƭŜǎ ƛƴǘŞǊşǘǎ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭŀ ǇǊƛƳŜ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘΦ /ŜǘǘŜ ƘȅǇƻǘƘŝǎŜ ŀ ŞǘŞ ǊŜǘŜƴǳŜ ǇƻǳǊ 

ŜǎǘƛƳŜǊ ƭŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜΦ 

Les modalités de remboursement de cette avance remboursable interviennent à deux niveaux : 

¶ [Ŝ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǘƻǘŀƭ ŘŜ т плл YϵΣ ǎǳǊ р ŀƴǎΣ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ 
ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ƻǴ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀǳǊŀ ǊŞŀƭƛǎŞ ŘŜǎ ǾŜƴǘŜǎ ŘŜ CER-001 cumulées supérieures à 20 ллл YϵΣ 
ǎŜƭƻƴ ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ Ŏƛ-dessus ; 

¶ [Ŝ ǇŀƛŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴŜ ǇǊƛƳŜ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǘƻǘŀƭ ŘŜ мн слл YϵΣ ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀƴǘ 
п҈ ŘŜǎ ǾŜƴǘŜǎ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ƻǴ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀǳǊŀ ǊŞŀƭƛǎŞ ŘŜǎ ǾŜƴǘŜǎ ŘŜ CER-001 cumulées 
supérieures à 300 ллл YϵΦ 
 

 
Seuil de 

déclenchement 
Montant Total 

Ventes relatives au 

CER-001 

Ventes cumulées > 

20 ллл Yϵ 

Année 1 :  олл Yϵ 

Total : 7 плл Yϵ 

Année 2 :  рлл Yϵ 

Année 3 : 1 ллл Yϵ 

Année 4 : 2 ллл Yϵ 

Année 5 : 3 слл Yϵ 

 Ventes cumulées > 

300 ллл Yϵ 

4% des ventes durant 

4 ans 

Montant plafonné : 

12 слл Yϵ 

 

9ƴ Ŏŀǎ ŘΩŞŎƘŜŎ Řǳ ǇǊƻƧŜǘΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŘŜǾǊŀ ǊŜƳōƻǳǊǎŜǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ слл YϵΦ 

/ŜǊŜƴƛǎ ŀǾŀƛǘ ƛƴƛǘƛŀƭŜƳŜƴǘ ǇǊŞǾǳ ǳƴŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмпΦ  

/ƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ζ CHI-SQUARE » et du lancement des études « CARAT » et 

« TANGO η όbƻǘŜ LΦ.ύΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŜƴǾƛǎŀƎŜ Ǉŀǎ ŘŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŀǾŀƴǘ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмтΣ ŀǳ 

ǊŜƎŀǊŘ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƳŜƴŞŜ ǎǳǊ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜΦ [Ŝ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜǾǊŀƛǘ ŘƻƴŎ ƛƴǘŜǊǾŜƴƛǊ ŜƴǘǊŜ 

juin 2017 et mars 2025. 

9ƴ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜΣ ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŀ ŞǘŞ ǊŜǾǳΣ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ 2013 sur la base 

des estimations du management, afin de tenir compte de remboursements attendus à compter de 

ƭΩŀƴƴŞŜ нлмтΦ [Ŝ нт ŀƻǶǘ нлмпΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ǊŜœǳ ƭŀ ŎƻƴŦƛǊƳŀǘƛƻƴ ŘΩh{9h ŀŎǘŀƴǘ ƭŜ ƴƻǳǾŜƭ ŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊΦ 
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Au 31 décembre 2016, le montant de la dette ressoǊǘ Ł с усу YϵΦ /ŜƭƭŜ-ci a été comptabilisée en 

ǇŀǎǎƛŦ ƴƻƴ ŎƻǳǊŀƴǘ ǇƻǳǊ ǎŀ ǘƻǘŀƭƛǘŞ Řŀƴǎ ƭŀ ƳŜǎǳǊŜ ƻǴ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ƴΩŀƴǘƛŎƛǇŜ Ǉŀǎ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ 

ŀǾŀƴǘ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмтΦ  

[Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ ƭŀ ŎƘŀǊƎŜ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ ǊŜǎǎƻǊǘ Ł м нрт YϵΦ 

iv. Avance « BPI « 2012 » : OSEO Innovation 

Montant м рлл Yϵ όŘƻƴǘ рлл Yϵ ǊŜœǳ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмпύ 

¢ŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ 0% 

Remboursement:  De juin 2014 à mars 2017 

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ŀ ƻōǘŜƴǳ ǳƴŜ ŀƛŘŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘ ŘŜ ƭŀ .tL ǇƻǳǊ ƭŜ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǇǊŞ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘΩǳƴ ƴƻǳǾŜŀǳ 

candidat médicament (CER-нлфύΣ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭŀ ǘƘŞǊŀǇƛŜ I5[ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ м 

clinique. 

!ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ŜƴŎŀƛǎǎŞ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ рлл YϵΦ [Ŝ ǎƻƭŘŜ ǎŜǊŀ ǾŜǊǎŞ ŀǳ ƳƻƳŜƴǘ ŘŜ 

la notification de la finalisation du programme. 

Cette avance devait iniǘƛŀƭŜƳŜƴǘ şǘǊŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŞŜ ŜƴǘǊŜ Ƨǳƛƴ нлмп Ŝǘ ƳŀǊǎ нлмт ǎŜƭƻƴ ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ 

suivant : 

Exercice clos le 31 décembre 2014 : олл Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2015 : птр Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2016 : ртр Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2017 : мрл Yϵ 

9ƴ Ŏŀǎ ŘΩŞŎƘŜŎ Řǳ ǇǊƻƧŜǘΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŘŜǾŀƛǘ ǊŜƳōƻǳǊǎŜǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ слл Yϵ ǎŜƭƻƴ ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ 

suivant ; 

Exercice clos le 31 décembre 2014 : олл Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2015 : олл Yϵ 

Conformément à IAS 39 et à IAS 20, ces avances sans intérêt ont été comptabilisées à leur juste 

valeur.  

[ŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ ŀ ŞǘŞ ŞǾŀƭǳŞŜΣ ŀǳ ƳƻƳŜƴǘ ŘŜ ƭŀ ǎƛƎƴŀǘǳǊŜ Řǳ ŎƻƴǘǊŀǘΣ ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘΩǳƴ ǘŀǳȄ ŘΩƛƴǘŞǊşǘ 

de 17%. Ce taux a été retenu compte tenu de la volatilité et des risques inhérents aux projets 

ŎƻƴŎŜǊƴŞǎ ǇŀǊ ƭΩƻŎǘǊƻƛ de cette avance remboursable.  

[ΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŀ ŞǘŞ ǊŜǾǳΣ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмп ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘŜǎ ŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴǎ Řǳ 

ƳŀƴŀƎŜƳŜƴǘΣ ŀŦƛƴ ŘŜ ǘŜƴƛǊ ŎƻƳǇǘŜ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘǎ ŀǘǘŜƴŘǳǎ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмт 

{ǳƛǘŜ Ł ŎŜǘǘŜ ƴŞƎƻŎƛŀǘƛƻƴΣ ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ ŀǾŀƛǘ ŞǘŞ ǊŜǾǳ Ŝǘ ǇǊƻƭƻƴƎŞΦ 

Il ǎΩŞǘŀōƭƛǎǎŀƛǘ ŘŜ ƭŀ ƳŀƴƛŝǊŜ ǎǳƛǾŀƴǘŜ :  
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Exercice clos le 31 décembre 2017 : плл Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2018 : рлл Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2019 : слл Yϵ 

[ΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘΩŞŎƘŜŎ Řǳ ǇǊƻƧŜǘ ŀǾŀƛǘ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ ŞǘŞ ǊŜƴŞƎƻŎƛŞ Ŝǘ 

ǎΩŞǘŀōƭƛǎǎŀƛǘ ŘŜ ƭŀ ƳŀƴƛŝǊŜ ǎǳƛǾŀƴǘŜ : 

Exercice clos le 31 décembre 2017 : олл Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2018 : олл Yϵ 

!ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ ǎǳƛǘŜ Ł ƭΩŀŎŎƻǊŘ ŘŜ ǊŞŞŎƘŜƭƻƴƴŜƳŜƴǘ ŎƻƴŎƭǳ ŀǾŜŎ .tI le 9 septembre 2016, 

ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ .tL нлмн ŀ ŞǘŞ ǊŜǾǳ ŀŦƛƴ ŘŜ ǘŜƴƛǊ ŎƻƳǇǘŜ ŘΩǳƴ ŘŞŎŀƭŀƎŜ 

ŘŜ м ŀƴ Řŀƴǎ ƭΩŜȄŞŎǳǘƛƻƴ Řǳ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜΦ /ƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ Řǳ ǊŞŞŎƘŜƭƻƴƴŜƳŜƴǘ Řǳ Ǉƭŀƴ ŘŜ 

ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŎƻƴǎǘŀǘŞ ŘŜ ŎƘŀǊƎŜ ŦƛƴŀƴŎƛŝǊŜ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ 

31 ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜ ƭΩŀŎǘǳŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŦƭǳȄ ŦǳǘǳǊǎ ŀƛƴǎƛ ŘŞŎŀƭŞǎ ŘŜ м ŀƴΦ 

III.N AVANTAGES AU PERSONNEL 

i. Engagements de retraite 

Le Groupe comptabilise les engagements de départ en retraite en conformité avec la norme IAS 19 

(se référer à la Note II.R). Cet engagement ne concerne que les salariés de la filiale française. 

Les hypothèses de calcul retenues sont les suivantes : 

Hypothèses 31-12-2016 31-12-2015 

Taux actualisation 1,31% 1,89% 

Table de mortalité INSEE 2013 INSEE 2013 

Age de départ en retraite 65 ans 62 ans 

Taux de charges sociales 43% 43% 

¢ŀǳȄ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǎŀƭŀƛǊŜǎ 3% 3% 

Taux de rotation du personnel 5% 5% 
 

[Ŝ ǘŀǳȄ ŘΩŀŎǘǳŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Ŝǎǘ ŎŀƭŎǳƭŞ Ŝƴ ǊŞŦŞǊŜƴŎŜ ŀǳ ǘŀǳȄ ŘŜ ƳŀǊŎƘŞ ŀǳ ом ŘŞŎembre 2016 fondé sur 

ƭŜǎ ǘŀǳȄ ŘŜ ǊŜƴŘŜƳŜƴǘ ƳƻȅŜƴ ŘŜǎ ƻōƭƛƎŀǘƛƻƴǎ ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎ ŘŜ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ŎŀǘŞƎƻǊƛŜΣ ƴƻǘŀƳƳŜƴǘ 

ƭΩƛƴŘƛŎŜ L.h·· /ƻǊǇƻǊŀǘŜǎ !!Φ 

[ΩŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ Ŝǎǘ ŎƻƴǎǘŀǘŞ ŀǳ ōƛƭŀƴ Ŝƴ ǇŀǎǎƛŦ ƴƻƴ ŎƻǳǊŀƴǘ : provision non courante, pour le montant 

ŘŜ ƭΩŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ total. 

!ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ мнл Yϵ ŀ ŞǘŞ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴƴŞΦ  

¦ƴŜ Řƻǘŀǘƛƻƴ ŀǳȄ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ ŘŜ мт Yϵ ŀ ŞǘŞ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΦ 

Une partie de cette reprise de provision a été comptabilisée en moins des frais de recherche et 

ƭΩŀǳǘǊŜ ǇŀǊǘƛŜ Ŝƴ Ƴƻƛƴǎ ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛŦǎ Ŝǘ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀǳȄΦ 
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[ΩŞŎŀǊǘ ŀŎǘǳŀǊƛŜƭ ǊŜǎǎƻǊǘ Ł ф YϵΣ ƛƭ ŀ ŞǘŞ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ Řŀƴǎ ƭŜǎ ŎŀǇƛǘŀǳȄ ǇǊƻǇǊŜǎ Řǳ DǊƻǳǇŜΦ 

Lƭ ƴΩȅ ŀ Ǉŀǎ Ŝǳ ŘΩƛƴŘŜƳƴƛǘŞǎ ŘŜ ŘŞǇŀǊǘ Ŝƴ ǊŜǘǊŀƛǘŜ ǾŜǊǎŞŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞcembre 

2016. 

ii. Médailles du travail 

9ƭƭŜǎ ƴŜ ǎƻƴǘ Ǉŀǎ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞŜǎ Řŀƴǎ ƭŀ ƳŜǎǳǊŜ ƻǴ ƭΩŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ Ŝǎǘ ƴƻƴ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ 

2016. 

III.O DETTES A LONG TERME 

Les dettes à long terme concernent les avances remboursables (Note III.M). 

 31-12-2016 31-12-2015 

Avances remboursables 6 755 6 094 

TOTAL 6 755 6 094 
 

III.P PAIEMENT EN ACTIONS 

Depuis sa création, la société a accordé plusieurs plans de stock-options, de BSA (Bons de 

{ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴǎ ŘΩ!ŎǘƛƻƴǎύΣ ŘŜ .{t/9 ό.ƻƴǎ ŘŜ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴǎ tƻǳǊ ƭŀ /ǊŞŀǘƛƻƴ ŘΩ9ƴǘǊŜǇǊƛǎŜύ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ŘŜǎ 

actions gratuites.  

i. Principales caractéristiques des plans 

a) BSA ς BSPCE - Stock options 

Les principales données relatives à ces plans sont les suivantes : 

Bénéficiaires : Salariés et Dirigeants sociaux de la société, meƳōǊŜǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ 

membres du Comité scientifique ; 

tŞǊƛƻŘŜ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜǎ ōƻƴǎ : 10 ans maximum ; 

[Ŝ ǇǊƛȄ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŝǎǘ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ ŞƎŀƭ Ł ƭŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘΩƻŎǘǊƻƛ ; 

[Ŝ ŘǊƻƛǘ Ł ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜǎ ōƻƴǎ ǎΩŀŎǉǳƛŜǊǘ ŘŜ ƳŀƴƛŝǊŜ ǇǊƻƎǊŜǎǎƛǾe, sur une période de 4 ans, avec un 

ǎŜǳƛƭ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘΩǳƴ ŀƴΦ 

b) Actions gratuites (AGA) 

 
Bénéficiaires : Salariés et Dirigeants sociaux de la société ; 

La période d'acquisition, période à l'issue de laquelle les actions seront définitivement attribuées à la 

condition expresse que le bénéficiaire soit encore salarié ou mandataire social à la date d'acquisition, 

est fixé à 1 an. 
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A compter de la date d'acquisition définitive la période de conservation à l'issue de laquelle les 

actions pourront être librement cédées est fixée à 1 an. 

Les actions émises à l'issue de la période d'acquisition seront des actions ordinaires nouvelles 

à émettre par voie d'augmentation de capital par incorporation de réserves et porteront jouissance 

courante à compter de leur émission. 

Le Directeur général devra conserver, au nominatif, 10% des actions ainsi attribuées et ce, 

jusqu'à cessation de ses fonctions. 

ii. Stock-options, BSPCE, BSA et Actions gratuites accordées sur les exercices 2015 et 2016 

 Nombre 

ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ 

31-12-2016 

Cours moyen 

ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 

31-12-2016 

Nombre 

ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ 

31-12-2015 

Cours moyen 

ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 

31-12-2015 

Montant début de période 1 263 044 9,49 1 470 430 8,27 

Options accordées 472 417 9,54 365 000 12,16 

Options exercées 468 385 11,07 6 000 9,31 

Options expirées 207 915 0 566 386 0 

Montant fin de période 1 059 161 9,02 1 263 044 9,49 

 

a) Détail des plans accordés 

Le tableau ci-après fournit le résultat des évaluations unitaires des options attribuées et en rappelle 

les hypothèses. 

Type de 
plan 

Date 
d'octroi 

Nombre 
d'instruments 

accordés 

Nombre 
d'instruments 

annulés 

Nombre 
d'instruments 

exercés 

Nombre 
d'instruments 

vestés 

Prix 
d'exercice 
όϵύ 

BCE 2006 76 500 33 250 43 250 0 5,45 

Options 2006 222 500 142 412 80 088 0 4,22 / 7,32 

BSA 2006 15 000 15000 0 0 7,32 

BCE 2007 64 376 10 313 0 54 063 7,32 

Options 2007 250 626 238 126 0 12 500 7,32 

BSA 2007 48 250 48 250 0 0 7,32 

BCE 2008 236 475 211 325 0 25 150 7,69 

Options 2008 68 950 60 300 0 8 650 7,69 

BSA 2008 10 000 10 000 0 0 7,69 

BCE 2009 163 800 141 675 1 025 21 100 7,66 

Options 2009 131 300 115 900 1 000 14 400 7,66 

BSA 2009 10 000 10 000 0 0 7,66 

Options 2010 85 500 70 600 0 14 900 7,77 / 8,74 

BSA 2010 43 250 43 250 0 0 7,77 / 8,74 

BCE 2010 83 000 37 600 0 45 400 7,77 

BCE 2011 303 000 105 865 56 135 141 000 8,74 / 9,31 

Options 2011 112 500 85 700 0 26 800 8,74 / 9,31 

BSA 2011 0 0 0 0 8,74 



Page 252 sur 343 

 

Type de 
plan 

Date 
d'octroi 

Nombre 
d'instruments 

accordés 

Nombre 
d'instruments 

annulés 

Nombre 
d'instruments 

exercés 

Nombre 
d'instruments 

vestés 

Prix 
d'exercice 
όϵύ 

BCE 2012 191 381 31 900 0 159 481 9,31 

BSA 2012 77 667 44 417 0 33 250 9,31 

Options 2012 41 100 33 700 0 7 400 9,31 

BCE 2013 443 714 403 414 0 37 782 9,49 

Options 2013 166 286 162 686 0 3 375 9,49 

BSA 2013 74 000 62 000 0 11 250 9,49 

AGA 2015 365 000 0 365 000 0 12,16 

AGA 2016 200 000 0 0 0 9,81 

AGA 2016 5 000 0 0 0 8,40 

BSA 2016 133 000 33 250 0 0 9,36 

Options 2016 134 417 0 0 134 417 9,36 

TOTAL 3 756 592 2 150 933 546 498 750 918   

 

b) Situation au 31 décembre 2016 

Options exercées 

!ǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ ƭŜǎ ƻǇǘƛƻƴǎ ǎǳƛǾŀƴǘŜǎ ƻƴǘ ŞǘŞ ŜȄŜǊŎŞŜǎ : 

Date bƻƳōǊŜ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ Prix unitaire 

05/01/2016 5 000 9,31 

12/01/2016 6 500 9,31 

10/02/2016 10 000 5,45 

11/02/2016 18 635 9,31 

03/03/2016 10 000 4,22 

04/03/2016 10 000 9,31 

09/03/2016 10 000 9,31 

15/04/2016 33 250 5,45 

03/12/2016 365 000 12,16 

TOTAL 468 385 11,07 

 

Options accordées 

Le Groupe a accordé les options suivantes : 

Date Nature Nombre  Prix unitaire 

21-01-2016 AGA 200 000 9,81 

22-01-2016 BSA 133 000 (*) 9,36 

22-01-2016 Options 134 417 9,36 

10-06-2016 AGA 5 000 8,40 

(*) Dont 33 250 BSA qui ont été annulées. 

[Ŝǎ !D! ŀŎŎƻǊŘŞŜǎ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŎƻƳǇǊŜƴƴŜƴǘ мсл 000 AGA de performance qui se 
répartissent de la manière suivante : 
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Date du plan Personnes 

concernées 

bƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

attribuées 

Valorisation selon la 

norme IFRS 2 

21-01-2016 Jean Louis Dasseux, 

Directeur Général 

52 580 244 

22-01-2016 Autres membres du 

personnel 

107 420 509 

 Total 160 000 753 

L'attribution définitive est soumise une condition de performance : constatation de l'atteinte du 
critère principal de l'étude CARAT 

Cette condition de performance, qui ne constitue pas une condition de marché, est prise en 
considération en ajustant le nombre d'instruments de capitaux propres compris dans l'évaluation du 
montant de la transaction. 

!ǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ŀ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ ƭŀ ŎƘŀǊƎŜ ǎǳƛǾŀƴǘŜ : 

 31-12-2016 31-12-2015 

Paiement en actions - Charge 

de la période 
5 398 511 

III.Q /ILCCw9 5Ω!CC!Lw9{ 

!ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǘ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмрΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ ŘŜ ŎƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎΦ 

III.R FRAIS ADMINISTRATIFS ET COMMERCIAUX 

Les frais administratifs et commerciaux se décomposent de la manière suivante : 

Nature 31-12-2016 31-12-2015 

Salaires et charges sociales 1 474 1 444 

Paiement en actions 3 720 319 

Frais de déplacements 319 253 

Avocats 378 297 

Consultants 246 23 

Dotation aux Amortissements et Provision (43) (100) 

Divers frais 937 677 

TOTAL 7 031 2 913 
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III.S FRAIS DE RECHERCHE 

Les frais de recherche se répartissent de la manière suivante : 

Nature 31-12-2016 31-12-2015 

Salaires et charges sociales 1 559 1 734 

Paiement en actions 1 678 192 

Coûts R&D (études) 16 405 11 339 

Autres dépenses de R&D  1 243 1 509 

Subvention BPI-OSEO (296) (117) 

/ǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ (3 585) (2 096) 

TOTAL 17 004 12 561 

 

[ΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ ŘŜ ǊŜŎƘŜǊŎƘŜ Ŝǘ ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ ǎΩŜȄǇƭƛǉǳŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ ǇŀǊ le lancement 

des études « CARAT »et « TANGO » tel que décrit à la Note I.B). 

III.T CHARGES ET PRODUITS FINANCIERS 

Les charges et les produits financiers se répartissent de la manière suivante : 

Nature 31-12-2016 31-12-2015 

Produits financiers 

Produits sur dépôts 442 408 

Gain de change 845 697 

Autres produits financiers 112 153 

TOTAL 1 399 1 258 

Charges financières 

Pertes de change 787 1 038 

Charges financières BPI 1 257 1 217 

Autres charges financières 196 167 

TOTAL 2 240 2 422 

RESULTAT FINANCIER (841) (1 164) 

 

III.U IMPOTS SUR LES BENEFICES 

[Ŝ DǊƻǳǇŜ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŜ ƭΩƛƳǇƾǘ ŎƻǳǊŀƴǘ Ŝǘ ƭΩƛƳǇƾǘ ŘƛŦŦŞǊŞ ŎƻƳƳŜ ǇǊŞŎƛǎŞ Ł ƭŀ bƻǘŜ LLΦ²Φ 

i. ¢ŀǳȄ ŜŦŦŜŎǘƛŦ ŘΩƛƳǇƾǘ 

[ŀ ŘƛŦŦŞǊŜƴŎŜ ŜƴǘǊŜ ƭŜ ǘŀǳȄ ŜŦŦŜŎǘƛŦ ŘΩƛƳǇƾǘ Ŝǘ ƭŜ ǘŀǳȄ ŘΩƛƳǇƾǘ ƴƻǊƳŀƭŜƳŜƴǘ ŀǇǇƭƛŎŀōƭŜ Ŝƴ CǊŀƴŎŜ Ŝǎǘ 

détaillé dans le tableau ci-dessous : 

  



Page 255 sur 343 

 

 31-12-2016 31-12-2015 

Résultat net (24 871) (16 638) 

/ƘŀǊƎŜ ŘΩƛƳǇƾǘ  0 0 

Résultat avant impôt (24 871) (16 638) 

¢ŀǳȄ ŘΩƛƳǇƾǘ 34% 34% 

Impôt théorique (8 456) 5 657 

/ƘŀǊƎŜ ŘΩƛƳǇƾǘ  0 0 

¢ŀǳȄ ŘΩƛƳǇƾǘ ŜŦŦŜŎǘƛŦ 0% 0% 
 

Les différences permanentes fiscalo-comptables sont non significatives au 31 décembre 2015 et au 

31 décembre 2016. Les déficits reportables qui ne sont pas activés sont présentés en Note III-U-iii. 

ii. Impôt courant 

[ŀ ŎƘŀǊƎŜ ŘΩƛƳǇƾǘ Ŝǎǘ ƴǳƭƭŜ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΦ 

iii. Impôt différé 

 31-12-2016 31-12-2015 

LƳǇƾǘ ŘƛŦŦŞǊŞ ŘΩŀŎǘƛŦ 0 0 

Impôt différé de passif 0 0 
 

[Ŝǎ ǇŜǊǘŜǎ ŦƛǎŎŀƭŜǎ ǊŜǇƻǊǘŀōƭŜǎ ǎƻƴǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞŜǎ Ŝƴ ŀŎǘƛŦ ŘΩƛƳǇƾǘ ŘƛŦŦŞǊŞ Ł ƭŀ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴ ǉǳΩŜƭƭŜǎ 

puissent être imputées sur des bénéfices futurs. 

Au 31 décembre 2016, il ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇƻǎǎƛōƭŜ ŘŜ ŘŞǘŜǊƳƛƴŜǊ ŀǾŜŎ ǳƴŜ ŀǎǎǳǊŀƴŎŜ ǎǳŦŦƛǎŀƴǘŜΣ ƭŀ ŘŀǘŜ 

à ƭŀǉǳŜƭƭŜ /ŜǊŜƴƛǎ ǊŞŀƭƛǎŜǊŀ ŘŜǎ ōŞƴŞŦƛŎŜǎΦ 9ƴ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŀ Ǉŀǎ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ ŘΩŀŎǘƛŦ 

ŘΩƛƳǇƾǘ ŘƛŦŦŞǊŞ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜǎ ŘŞŦƛŎƛǘǎ ǊŜǇƻǊǘŀōƭŜǎ Ŝǘ ŘŜǎ ŘƛŦŦŞǊŜƴŎŜǎ ǘŜƳǇƻǊŀƛǊŜǎΦ 

Les déficits reportables sont détaillés ci-dessous : 

Exercice 5ŞŦƛŎƛǘ ǊŜǇƻǊǘŀōƭŜ όYϵύ 

Avant 01-01-2014 124 745 

2014 6 302 

2015 17 232 

2016 22 119 

TOTAL 170 398 

 

Les déficits ainsi présentés sont reportables indéfiniment.  
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III.V RESULTAT PAR ACTION 

[Ŝ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ǇŀǊ ŀŎǘƛƻƴ ǎΩƻōǘƛŜƴǘ Ŝƴ ŘƛǾƛǎŀƴǘ ƭŜ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ƴŜǘ Ře la période par le nombre moyen 

ǇƻƴŘŞǊŞ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƻǊŘƛƴŀƛǊŜǎ Ŝƴ ŎƛǊŎǳƭŀǘƛƻƴ ŘǳǊŀƴǘ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜΦ  

Résultat par action 31-12-2016 31-12-2015 

Résultat net (24 871) (16 638) 

bƻƳōǊŜ ƳƻȅŜƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 17 907 860 16 632 272 

Résultat par action (1.39) (1,00) 

 

Le résultat net étant une perte, les BSPCE, BSA, Actions gratuites et stock-options donnant droit au 

capital de façon différée sont considérés comme anti-dilutifs. Ainsi, le résultat dilué par action est 

identique au résultat de base par action. 

III.W TABLEAU DE FLUX DE TRESORERIE 

La variation du besoin en fond de roulement est la suivante : 

 31-12-2016 31-12-2015 

Variation des stocks 0 0 

Variation des créances clients 0 0 

Variation des actifs courants (1 337) (211) 

Variation des passifs courants 604 (1 019) 

TOTAL (733) (1 230) 

 

[ŀ ǾŀǊƛŀǘƛƻƴ Řǳ .Cw ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ тоо Yϵ Ŝǎǘ ƛƳǇŀŎǘŞŜ ǇŀǊ ƭŜǎ ŦƭǳŎǘǳŀǘƛƻƴǎ ǎǳƛǾŀƴǘŜǎ :  

Hausse des créances fiscales et sociales (4) 

Hausse de la créance de CIR (1 489) 

.ŀƛǎǎŜ ŘŜǎ ŎƘŀǊƎŜǎ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜǎ ŘΩŀǾŀƴŎŜǎ 156 

Hausse du poste fournisseur 344 

Hausse des autres dettes courantes  260 

Total (733) 
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IV AUTRES NOTES 

IV.A INSTRUMENTS FINANCIERS 

/ŜǊŜƴƛǎ ƴΩŀ ǊŜŎƻǳǊǎ Ł ŀǳŎǳƴ ƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘ ŘŞǊƛǾŞΦ 

 Catégorie 

31-12-2016 

Valeur 

comptable 

31-12-2016 

Juste valeur 

31-12-2015 

Valeur 

comptable 

31-12-2015 

Juste 

valeur 

 

Trésorerie et 

équivalent 

trésorerie 

Actif financier à la 

juste valeur 
24 675 24 675 42 951 42 951 

Actifs non courants Prêts et créances 12 12 12  12 

Autres actifs 

courants 
Prêts et créances 4 047 4 047 2 710 2 710 

 

Dettes financières 

Dettes financières 

évaluées au coût 

amorti* 

7 055 7 254 6 094 6 298 

Fournisseurs 

Dettes financières 

évaluées au coût 

amorti 

5 415 5 415 5 071 5 071 

Autres dettes 

Dettes financières 

évaluées au coût 

amorti 

974 974 719 719 

*au 31/12/2016 la juste valeur des dettes financières (avances BPI) a été calculée en appliquant un taux 

ŘΩŀŎǘǳŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ мсΣр҈ Ł ŎƻƳǇŀǊŜǊ ŀǳ ǘŀǳȄ ŘŜ мт҈ ǊŜǘŜƴǳ ǇƻǳǊ ƭŜ ŎŀƭŎǳƭ ŘŜ ƭŀ ǾŀƭŜǳǊ ŎƻƳǇǘŀōƭŜΦ  

IV.B PARTIES LIEES 

[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŀ ǇǊŞǾǳ ǳƴŜ ƛƴŘŜƳƴƛǘŞ ŘŜ ǊǳǇǘǳǊŜ Ł ǾŜǊǎŜǊ ŀǳ Directeur Général en cas de 

révocation ou de non renouvellement de son mandat non consécutif à une violation de la loi ou des 

statuts de la société ou à une faute grave.  

Le montant des rémunérations accordées aux trois membres du Comité Exécutif est détaillé ci-

dessous : 

 31-12-2016 31-12-2015 

Salaires part fixe 721 897 

Salaire part variable 222 199 

Avantages en nature 13 8 

Charges sociales 395 465 

Contrat de service 0 0 

TOTAL 1 351 1 569 
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!ǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƎǊŀǘǳƛǘŜs de performances 

accordées aux membres du Comité Exécutif a été de 75 944. 

IV.C OBLIGATIONS CONTRACTUELLES ET AUTRES ENGAGEMENTS DONNES ET RECUS 

i. Engagements de location simple 

 Yϵ 

Exercice clos le 31-12-2017 123 

Exercice clos le 31-12-2018 et au-delà 58 

TOTAL 181 

 

[ŀ ŎƘŀǊƎŜ ŘŜ ƭƻŎŀǘƛƻƴ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс ǊŜǎǎƻǊǘ Ł мфу Yϵ όнлм Yϵ ŀǳ ом 

décembre 2015). 

ii. Engagements reçus 

!ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΣ /ŜǊŜƴƛǎ ƴΩŀ ǊŜœǳ ŀǳŎǳƴ ŜƴƎŀƎŜƳŜƴǘ . 

IV.D GESTION DES RISQUES 

La gestion des risques au sein du Groupe est détaillée en Note II.Z. 

IV.E EFFECTIFS ET REMUNERATION  

i. Effectif 

[ΩŜŦŦŜŎǘƛŦ Řǳ DǊƻǳǇŜ ǇŜǳǘ şǘǊŜ ŘŞǘŀƛƭƭŞ ŘŜ ƭŀ ƳŀƴƛŝǊŜ ǎǳƛǾŀƴǘŜ Υ 

 31-12-2016 31-12-2015 

Chimie - Biologie 1 1 

Production 1 1 

Clinique 7,5 5,5 

Business Développement 0,5 0,5 

Administratif 4 4 

TOTAL 14 12 

 

 31-12-2016 31-12-2015 

France 12 10 

USA 2 2 

TOTAL 14 12 
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ii. Rémunérations  

 31-12-2016 31-12-2015 

Salaires et charges sociales 3 033 3 178 

TOTAL 3 033 3 178 
 

IV.F HONORAIRES DES COMMISSAIRES AUX COMPTES 

Les honoraires des commissaires aux comptes se répartissent de la manière suivante : 

Nature et Structure 

31-12-

2016 

Deloitte 

& 

Associés 

31-12-

2016 

HLP 

31-12-

2016 

% 

31-12-

2015 

Deloitte 

& 

Associés 

31-12-

2015 

HLP 

31-12-

2015 

% 

CERTIFICATION ET EXAMEN LIMITE SEMESTRIEL DES COMPTES INDIVIDUELS ET CONSOLIDES 

Cerenis SA 47 31 100% 45 30 100% 

Cerenis Inc. 0 0 0% 0 0 0% 

Sous-total 47 31 100% 45 30 100% 

SERVICES AUTRES QUE LA CERTIFICATION DES COMPTES 

Cerenis SA 16,5 8 100% 15 7 81% 

Cerenis Inc. 0 0 0% 5 0 19% 

Sous Total 16,5 8 100% 20 7 100% 

TOTAL 63,5 39 100% 65 37 100% 

 

IV.G LISTE DES SOCIETES CONSOLIDEES 

La liste des sociétés consolidées est détaillée ci-dessous : 

Société et 

forme 

juridique 

Siège Social 

Méthode de 

consolidation 
% contrôle % intérêt 

2016 2015 2016 2015 2016 2015 

Cerenis 

Therapeutics 

SA 

265 rue de la 

Découverte 

Bâtiment A 

31670 LABEGE 

France 

Société 

Mère 

Société 

Mère 

Société 

Mère 

Société 

Mère 

Société 

Mère 

Société 

Mère 

Cerenis 

Therapeutics 

Inc. 

900 Victors Way 

Suite 180 

Ann Arbor MI 

48108 

USA  

Intégration 

globale 

Intégration 

globale 
100% 100% 100% 100% 
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V INFORMATIONS SECTORIELLES  

Le Groupe est mono activité dédiée à la découverte et au développement de nouvelles thérapies HDL 

όάōƻƴ ŎƘƻƭŜǎǘŞǊƻƭέύ ǇƻǳǊ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜǎ ƳŀƭŀŘƛŜǎ ŎŀǊŘiovasculaires et métaboliques.  

Le Groupe opère sur 2 zones géographiques, la France et les Etats-Unis. 

 
31-12-2016 31-12-2015 

France USA France USA 

COMPTE DE RESULTAT 

/ƘƛŦŦǊŜ ŘΩŀŦŦŀƛǊŜǎ 0 0 0 0 

Inter segment 0 0 0 0 

Total Revenues 0 0 0 0 

Résultat Opérationnel (24 061) 26 (15 495) 21 

Résultat Financier  (841) 0 (1 164) 0 

Impôts  0 5 0 0 

Résultat Net (24 902) 31 (16 659) 21 

AUTRES INFORMATIONS 

Dépréciation et 

amortissement 
52 1 49 8 

Investissements 5 0 171 0 

BILAN 

Actifs 28 367 698 45 453 654 

Dettes (14 434) (21) (12 878) (32) 

Capitaux Propres (13 934) (676) (32 577) (622) 
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20.2. Rapport des commissaires aux comptes sur les comptes consolidés ς Exercice 
clos le 31 décembre 2016 

CERENIS THERAPEUTICS HOLDING 

Société Anonyme 

265, rue de la Découverte 

31670 Labège 

_____ 

 

Rapport des commissaires aux comptes sur les comptes consolidés 

 

Exercice clos le 31 décembre 2016 

_____ 

Aux actionnaires,  

En exécution de la mission qui nous a été confiée par votre assemblée générale, nous vous 

présentons notre  rapport relatif à l'exercice clos le 31 décembre 2016, sur : 

Á le contrôle des comptes consolidés de la société CERENIS THERAPEUTICS 

HOLDING, tels qu'ils sont joints au présent rapport ; 

Á la justification de nos appréciations ; 

Á la vérification spécifique prévue par la loi. 

Les comptes consolidés ont été arrêtés par le conseil d'administration. Il nous appartient, sur 

la base de notre audit, d'exprimer une opinion sur ces comptes. 

 

I.   Opinion sur les comptes consolidés 

 

Nous avons effectué notre audit selon les normes dôexercice professionnel applicables en 

France ; ces normes requi¯rent la mise en îuvre de diligences permettant d'obtenir l'assurance 

raisonnable que les comptes consolidés ne comportent pas d'anomalies significatives. 

Un audit consiste à vérifier, par sondages ou au moyen dôautres m®thodes de s®lection, les 

éléments justifiant des montants et informations figurant dans les comptes consolidés. 

Il  consiste également à apprécier les principes comptables suivis, les estimations significatives 

retenues et la présentation d'ensemble des comptes. Nous estimons que les éléments que nous 

avons collectés sont suffisants et appropriés pour fonder notre opinion. 

Nous certifions que les comptes consolidés de l'exercice sont, au regard du référentiel IFRS 

tel qu'adopté dans l'Union européenne, réguliers et sincères et donnent une image fidèle du 

patrimoine, de la situation financière, ainsi que du résultat de l'ensemble constitué par les 

personnes et entités comprises dans la consolidation. 
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II.   Justification des appréciations 

 

En application des dispositions de lôarticle L. 823-9 du Code de commerce relatives à la 

justification de nos appréciations, nous portons à votre connaissance les éléments suivants : 

 

Paiements fondés sur des actions 

La note II.T de lôannexe aux ®tats financiers consolid®s pr®cise les modalit®s dô®valuation et 

de comptabilisation des paiements fondés sur des actions. Nos travaux ont consisté 

à apprécier les données utilisées et les hypothèses retenues pour évaluer la charge de 

lôexercice et, ¨ v®rifier que la note III.P de lôannexe aux ®tats financiers consolid®s pr®sente 

une information appropriée.  

 

Avances remboursables 

La note II.Q.i des ®tats financiers consolid®s expose les modalit®s dô®valuation et de 

comptabilisation des avances remboursables reçues. Nos travaux ont consisté à revoir les 

hypothèses retenues ainsi que le calcul de la dette nette actualisée et, à vérifier que la note 

III.M.ii de lôannexe aux ®tats financiers consolid®s pr®sente une information appropri®e  

 

Les appréciations ainsi port®es sôinscrivent dans le cadre de notre d®marche dôaudit des 

comptes consolidés, pris dans leur ensemble, et ont donc contribué à la formation de notre 

opinion exprimée dans la première partie de ce rapport. 

 

III.   Vérification spécifique  

 

Nous avons également procédé, conformément aux normes d'exercice professionnel 

applicables en France, à la vérification spécifique prévue par la loi des informations données 

dans le rapport sur la gestion du groupe.  

Nous n'avons pas d'observation à formuler sur leur sincérité et leur concordance avec les 

comptes consolidés. 

 

Nantes et Balma, le 20 février 2017 

Les commissaires aux comptes 

 
 

HLP Audit 

 

 

 

Freddy GARCIN 

Associé 

Deloitte & Associés 

 

 

 

Etienne ALIBERT 

Associé 
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20.3. Comptes annuels établis conformément aux principes comptables français 
ǊŜƭŀǘƛŦǎ Ł ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŏƭƻǎ ƭŜ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлм6 

 

 

Exercice n-1

31/12/2015   12

Brut

Amortissement

et dépréciations

(à déduire)

Net Net Euros %

Capital souscrit non appelé (I)

Immobilisation incorporelles

Frais d'établissement

Frais de développement

Concessions, brevets et droits similaires 119 863 115 151 4 712 8 045 -3 333 -41,42%

Fonds commercial (1)

Autres immobilisations incorporelles

Avances et acomptes

Immobilisation corporelles

Terrains

Constructions

Installations techniques, matériel et outillage

Autres immobilisations corporelles 923 560 801 414 122 146 167 765 -45 619 -27,19%

Immobilisations en cours

Avances et acomptes 

Immobilisation financières (2)

Participations mises en équivalence

Autres participations

Créances rattachées à des participations

Autres titres immobilisés

Prêts

Autres immobilisations financières 411 076 69 411 006 498 609 -87 603 -17,57%

TOTAL II 1 454 499 916 634 537 865 674 419 -136 554 -20,25%

Stocks et en cours

Matières premeières, approvisionnements 4 344 4 344

En-cours de production de biens

En-cours de production de services

Produits intermédiaires et finis

Marchandises

Avances et acomptes versés sur commandes 49 49 98 -49 -50,00%

Créances

Clients et comptes rattachés

Autres créances 3 789 146 3 789 146 2 290 465 1 498 681 65,43%

Capital souscrit - appelé, non versé

Valeurs mobilières de placement 18 716 105 18 716 105 40 446 536 -21 730 431 -53,73%

Disponibilité 5 950 134 5 950 134 2 460 523 3 489 611 141,82%

Charges constatées d'avance (3) 265 669 265 669 421 774 -156 105 -37,01%

TOTAL III 28 725 447 4 344 28 721 103 45 619 397 -16 898 293 -37,04%

Frais d'émission d'emprunt à étaler (IV)
Primes de remboursement des obligations (V)
Ecart de conversion actif (VI)  292 593 292 593 251 730 40 863 16,23%

TOTAL GENERAL (I+II+III+IV+V+VI) 30 472 540 920 978 29 551 562 46 545 547 -16 993 985 -36,51%

(1) Dont dro it au bail

(2) Dontà moins d'un an 400 125

(3) Dont à plus d'un an
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Exercice N Exercice n-1

31/12/2016   31/12/2015   12 Euros %

Capital (Dont versé : 889 744) 913 163 889 744 23 419 2,63%

Primes d'émission, de fusion, d'apport 166 846 981 166 031 966 815 016 0,49%

Ecart de réévaluation

Réserves

Réserve légale

Réserves statutaires ou contractuelles

Réserves réglementées

Autres réserves

Report à nouveau -133 036 405 -117 986 020 -15 050 385 12,76%

Résultat de l'exercice (Bénéfice ou perte) -18 528 014 -15 050 384 -3 477 630 23,11%

Subvention d'investissement

Provisions réglementées

TOTAL I 16 195 726 33 885 306 -17 689 580 -52,20%

Produit des émissions de titres participatifs

Avances conditionnées 5 102 943 5 102 943

TOTAL II 5 102 943 5 102 943

Provisions pour risques 1 178 066 1 182 899 -4 833 -0,41%

Provisions pour charges

TOTAL III 1 178 066 1 182 899 -4 833 -0,41%

Dettes financières

Emprunts obligataires convertibles

Autres emprunts obligataires

Emprunts auprès d'établissement de crédit

Concours bancaires courants

Emprunts et dettes financières diverses 675 058 596 802 78 256 13,11%

Avances et acomptes reçus sur commandes en cours

Dettes d'exploitation

Dettes fournisseurs et comptes rattachés 5 423 338 5 077 965 345 373 6,80%

Dettes fiscales et sociales 971 779 696 171 275 608 39,59%

Dettes sur immobilisations et comptes rattachés

Autres dettes

Produits constatés d'avance (1)

TOTAL IV 7 070 175 6 370 938 699 237 10,98%

Ecart de conversion passif (V)  4 652 3 462 1 190 0,34

TOTAL GENERAL (I+II+III+IV+V) 29 551 562 46 545 547 -16 993 985 -36,51%

(1) Dettes et produits constatés d'avance à moins d'un an 7 873 669 6 370 938
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Exercice n-1

France Exportation Total 31/12/2015   12 Euros %

Produits d'exploitation (1)

Ventes de marchanises

Production vendue de biens

Production vendue de services

Chiffres d'affaires NET

Production stockée

Production immobilisée

Subventions d'exploitation

19 655 12 788 6 868 53,71%

Autres produits 601 17 585 3522,89%

Total des Produits d'exploitation (I) 20 257 12 804 7 453 58,20%

Charges d'exploitation (2)

Achats de marchandises

Variation de stock (marchandises)

Achats de matières premières et aurtres 

Autres achats et charges externes * 19 551 921 14 218 362 5 333 559 37,51%

Impôts, taxes et versements assimilés 87 805 78 517 9 288 11,83%

Salaires et traitements 1 551 558 2 030 475 -478 917 -23,59%

Charges sociales 1 239 484 858 573 380 911 44,37%

Dotations aux amortissements et dépréciations

Sur immobilisations : dotations aux amortissements 51 103 48 501 2 602 5,36%

Sur immobilisations : dotations aux dépréciations

Sur actif circulant: dotations aux dépréciations

Dotations aux provisions

Autres charges 109 516 80 728 28 788 35,66%

Total des Charges d'exploitation (II) 22 591 389 17 315 156 5 276 233 30,47%

1 - Résultat d'exploitation (I - II) -22 571 132 -17 302 352 -5 268 780 30,45%

Quotes-parts de Résultat sur opération faites en commun

Bénéfice attribué ou perte transférée (III)

Perte supportée ou bénéfice transféré (IV)

(1) Dont produits afférents à des exercices antérieurs

(2) Dont charges afférentes à des exercices antérieurs

Ecart N / N-1

Reprise sur dépréciations, provisions (et amortissements), transferts de charges

Variation de stock (matières premières et autres approvisionnements)

 Exercice N      31/12/2016     12
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Exercice n-1 Exercice n-1

31/12/2016   12 31/12/2015   12 Euros %

Produits financiers

Produits financiers de participations (3)

Produits des autres valeurs mobilières et créances de l'actif immobilisé (3)

Autres intérêts et produits assimilés (3) 442 770 407 800 34 970 8,58%

Reprises sur dépréciations et provisions, transfer de charges 251 730 117 320 134 410 114,57%

Différences positives de change 592 876 577 697 15 179 2,63%

Produits nets sur cessions de valeurs mobilières de placement

Total V 1 287 376 1 102 817 184 559 16,74%

Charges financières

Dotations aux amortissements, dépréciation et provisions 292 662 251 730 40 932 16,26%

Intérêts et charges assimilées (4)

Différences négatives de change 494 223 787 199 -292 976 -37,22%

Charges nettes sur cessions de valeurs mobilières de placement

Total VI 786 885 1 038 929 -252 044 -24,26%

2 - Résultat financier (V - VI) 500 491 63 887 436 604 683,40%

3  - Résultat courant avant impôts (I-II+III-IV+V-VI) -22 070 641 -17 238 465 -4 832 176 28,03%

Produits exceptionnels

Produits exceptionnels sur opérations de gestion

Produits exceptionnels sur opérations en capital 109 432 152 331 -42 899 -28,16%

Reprises sur dépréciations et provisions, transferts de charges 95 696 154 638 -58 942 -38,12%

Total VII 205 128 306 969 -101 841 -33,18%

Charges exceptionnelles

Charges exceptionnelles sur opérations de gestion 90 90 100%

Charges exceptionnelles sur opérations en capital 197 000 166 271 30 729 18,48%

Dotations aux amortissements, dépréciations et provisions 50 000 48 601 1 399 2,88%

Total VIII 247 090 214 872 32 218 14,99%

4  - Résultat exceptionnel (VII-VIII) -41 962 92 097 -134 059 -145,56%

Participation des salariés aux résultats de l'entreprise (IX)

Impôts sur les bénéfices (X) -3 584 589 -2 095 984 -1 488 605 71,02%

Total des produits (I+III+V+VII) 1 512 761 1 422 590 90 171 6,34%

Total des charges (II+IV+VI+VIII+IX+X) 20 040 775 16 472 973 3 567 801 21,66%

5  - Bénéfices ou perte (total des produits - total des charges) -18 528 014 -15 050 384 -3 477 630 23,11%

* Y compris: Redevance de crédit bail mobilier

                         Redevance de crédit bail immobilier

(3) Dont prosuits concernant les entrerises liées

(4) Dont intérêts concernant les entreprises liées

Ecart N / N-2



Page 267 sur 343 

 

Table des matières 
 

I FAITS CARACTERISTIQUES DE L'EXERCICE ................................................................................ 268 

II EVENEMENTS SIGNIFICATIFS POSTERIEURS A LA CLOTURE ..................................................... 268 

III REGLES ET METHODES COMPTABLES ...................................................................................... 269 

IV COMPLEMENT D'INFORMATIONS RELATIF AU BILAN .............................................................. 270 
IV.A Etat des immobilisations ........................................................................................................... 270 
IV.B Etat des amortissements .......................................................................................................... 271 
IV.C Etat des provisions .................................................................................................................... 271 
IV.D Etat des échéances, des créances et des dettes ....................................................................... 272 
IV.E Dettes financières conditionnées ............................................................................................. 273 
IV.F Composition du capital social ................................................................................................... 273 
IV.G Frais de recherche appliquée et de développement ................................................................ 275 
IV.H Autres immobilisations incorporelles ....................................................................................... 275 
IV.I Evaluation des immobilisations corporelles ............................................................................. 276 
IV.J Evaluation des immobilisations financières .............................................................................. 276 
IV.K Evaluation des amortissements ................................................................................................ 276 
IV.L Evaluation des créances et des dettes ...................................................................................... 276 
IV.M Evaluation des valeurs mobilières de placement ................................................................... 276 
IV.N Dépréciation des valeurs mobilières ......................................................................................... 276 
IV.O Disponibilités en euros .............................................................................................................. 277 
IV.P Disponibilités en devises ........................................................................................................... 277 
IV.Q Produits à recevoir .................................................................................................................... 277 
IV.R Charges à payer ......................................................................................................................... 277 
IV.S Charges et produits constatés d'avance ................................................................................... 278 
IV.T Informations sur les parties liées .............................................................................................. 278 

V /hat[9a9b¢ 5ΩLbChwa!TION RELATIF AU COMPTE DE RESULTAT ...................................... 279 
V.A Rémunération des dirigeants .................................................................................................... 279 
V.B Crédit-bail .................................................................................................................................. 279 

VI ENGAGEMENTS FINANCIERS ET AUTRES INFORMATIONS ....................................................... 279 
VI.A !ǾŀƴŎŜǎ wŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ ǊŜœǳŜǎ ŘΩh{9h ................................................................................... 279 
VI.B Engagement en matière de pensions et retraites .................................................................... 280 
VI.C Compte Personnel de Formation (CPF) ..................................................................................... 281 
VI.D Accroissements et allègements dette future d'impôt .............................................................. 281 
VI.E Liste des filiales et participations .............................................................................................. 281 

VII INFORMATIONS COMPLEMENTAIRES ..................................................................................... 282 
VII.A Effectif ..................................................................................................................................... 282 
VII.B Comptes consolidés ................................................................................................................ 282 
VII.C Honoraires des Commissaires aux comptes ........................................................................... 282 

  



Page 268 sur 343 

 

Exercice du 01/01/2016 au 31/12/2016 

Annexe au bilan avant répartition de l'exercice, dont le total bilan est de 29 551 561.69 euros et au 

compte de résultat de l'exercice présenté sous forme de liste, dont le chiffre d'affaires de 0 ϵǳǊƻ Ŝǘ 

dégageant une perte de 18 528 014,15 euro. 

L'exercice a une durée de 12 mois, couvrant la période du 01/01/2016 au 31/12/2016. 

Les notes et les tableaux présentés ci-après, font partie intégrante des comptes annuels. 

I FAITS CARACTERISTIQUES DE L'EXERCICE 

Les principaux facteurs ayant eu une incidence sur la période du 1er janvier 2016 au 31 décembre 

2016 sont les suivants : 

¶ Etude clinique « CARAT » 

¦ƴŜ ŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LL /!w!¢ ǉǳƛ ŞǾŀƭǳŜ ƭΩŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ ŘŜ CER-001 dans la régression de la 

ǇƭŀǉǳŜ ŘΩŀǘƘŞǊƻƳŜ ŎƘŜȊ ƭŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Ǉƻǎǘ {ȅƴŘǊƻƳŜ /ƻǊƻƴŀǊƛŜƴ !ƛƎǳ ό{/!ύΦ /ŜǘǘŜ ŞǘǳŘŜ ǎΩŜǎǘ 

déroulée sur 301 patients dans 4 pays : Australie, Hongrie, Pays-Bas et Etats Unis. Le recrutement des 

ǇŀǘƛŜƴǘǎ ǎΩŜǎǘ ŀŎƘŜǾŞ Ŝƴ ŀƻǶǘ нлмсΣ Ŝǘ ƭŜ ŘŜǊƴƛŜǊ ǇŀǘƛŜƴǘ ŀ ǊŜœǳ ƭŀ ŘƛȄƛŝƳŜ Ŝǘ ǳƭǘƛƳŜ ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŘŜ 

CER-001 ou de placebo au quatrième trimestre 2016. Les résultats dŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢ ǎƻƴǘ ŀǘǘŜƴŘǳǎ Ł 

la fin du premier trimestre 2017. 

¶ Etude clinique « TANGO » 

¦ƴŜ ŞǘǳŘŜ ŘŜ tƘŀǎŜ LLL ό¢!bDhύ ǇƻǳǊ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜ CIt! ŘŜǎǘƛƴŞŜ Ł ŞǾŀƭǳŜǊ 

ƭΩŜŦŦŜǘ ŘŜ ǎƛȄ Ƴƻƛǎ ŘŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŎƘǊƻƴƛǉǳŜ ǇŀǊ CER-001 chez 30 patients atteints de déficience en 

I5[ΦΦ [Ŝ ǊŜŎǊǳǘŜƳŜƴǘ ŀŎǘƛŦ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ¢!bDh Ŝǎǘ Ŝƴ ŎƻǳǊǎΣ ƭŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ 

devraient être disponibles au troisième trimestre 2017. La Société est engagée au travers de 18 sites 

dans le monde afin de favoǊƛǎŜǊ ƭŀ ŘƛǎǇƻƴƛōƛƭƛǘŞ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘΩIȅǇƻ!ƭǇƘŀƭƛǇƻǇǊƻǘŞƛƴŞƳƛŜ 

Familiale Primaire (FPHA), une maladie rare mais importante sur le plan clinique en tant que 

pathologie orpheline.  

¶ Etude clinique « LOCATION » 

Cerenis a annoncé le 2 juin la publicatiƻƴ Řŀƴǎ ǳƴ ƧƻǳǊƴŀƭ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ ƭΩ9ǳǊƻǇŜŀƴ !ǘƘŜǊƻǎŎƭŜǊƻǎƛǎ 

{ƻŎƛŜǘȅ ό9!{ύ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ŎƭƛƴƛǉǳŜ [h/!¢Lhb ǉǳƛ ŘŞƳƻƴǘǊŜ ƭŀ ŦƻƴŎǘƛƻƴƴŀƭƛǘŞ ŘŜ CER-001. 

Cette étude avait été menée au cours du premier semestre 2015. 

¶ ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ C5! ǇƻǳǊ ƛƴƛǘier des études cliniques avec CER-209 

La US Food and Drug Administration (FDA) a informé Cerenis Therapeutics que CER-209 pouvait 

entrer en développement clinique. Cette autorisation de la FDA (IND, Investigational New Drug 

application) porte sur une étude clinique de phase I pour le candidat médicament CER-209, un 

agoniste du récepteur P2Y13, chez des volontaires sains, dans la StéatoHépatite Non Alcoolique 

(NASH) et dans les Hépatites Graisseuses Non Alcooliques (NAFLD). 

II EVENEMENTS SIGNIFICATIFS POSTERIEURS A LA CLOTURE 

!ǳŎǳƴ ŞǾŞƴŜƳŜƴǘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀǘƛŦ ƴΩŜǎǘ ƛƴǘŜǊǾŜƴǳ ǇƻǎǘŞǊƛŜǳǊŜƳŜƴǘ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмсΦ 
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III REGLES ET METHODES COMPTABLES 

(Code du Commerce ς article L.123-196 1° et 2 °) 

(PCG ς article 831-1/1) 

Principes et conventions générales 

Les comptes de l'exercice clos ont été élaborés et présentés conformément aux règles comptables 

dans le respect des principes prévus par les articles 121-1 et 121-5 et suivants du Plan Comptable 

Général 2014. 

La méthode de base retenue pour l'évaluation des éléments inscrits en comptabilité est la méthode 

des coûts historiques. 

Les conventions comptables ont été appliquées en conformité avec les dispositions du code de 

commerce, du décret comptable du 29/11/83 ainsi que des règlements ANC 2015-06 relatifs à la 

réécriture du plan comptable général applicables à la clôture de l'exercice.  

Les charges et produits en devises sont enregistrés pour leur contre-ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘŜ ƭΩƻǇŞǊŀǘƛƻƴΦ 

Les dettes et créances et les disponibilités en monnaies étrangères, figurent au bilan pour leur 

contre-ǾŀƭŜǳǊ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ Ŧƛƴ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜΦ  

[ŀ ŘƛŦŦŞǊŜƴŎŜ ǊŞǎǳƭǘŀƴǘ ŘŜ ƭΩŀŎǘǳŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Ł ŎŜ ŘŜǊƴƛŜǊ ŎƻǳǊǎ ŘŜǎ ŘŜǘǘŜǎ Ŝǘ ŎǊŞŀƴŎŜǎ Ŝƴ ŘŜǾƛǎŜǎ Ŝǎǘ 

portée au bilan en « écart de conversion ». Les pertes latentes de change non compensées font 

ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴ ǇƻǳǊ ǊƛǎǉǳŜǎΦ 

[Ŝ /ǊŞŘƛǘ ŘΩLƳǇƾǘ /ƻƳǇŞǘƛǘƛǾƛǘŞ 9ƳǇƭƻƛ ό/L/9ύ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘ ŀǳȄ ǊŞƳǳƴŞǊŀǘƛƻƴǎ ŞƭƛƎƛōƭŜǎ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ 

ŎƛǾƛƭŜΣ ŀ ŞǘŞ ǇƻǊǘŞΣ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ƭŀ ǊŜŎƻƳƳŀƴŘŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩ!ǳǘƻǊƛǘŞ ŘŜǎ ƴƻǊƳŜǎ ŎƻƳǇǘŀōƭŜǎΣ ŀǳ 

crédit du compte 649 ς Charges de personnel.  

[Ŝ /L/9 ŀ ǇƻǳǊ ƻōƧŜǘ ƭŜ ŦƛƴŀƴŎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀƳŞƭƛƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŎƻƳǇŞǘƛǘƛǾƛǘŞ ŘŜǎ ŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜǎΦ  

Le principe de continuité de l'exploitation a été retenu par le Conseil. 

[ŀ ǎƛǘǳŀǘƛƻƴ ŘŞŦƛŎƛǘŀƛǊŜ ƘƛǎǘƻǊƛǉǳŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǎΩŜȄǇƭƛǉǳŜ ǇŀǊ ƭŜ ŎŀǊŀŎǘŝǊŜ innovant des produits 

développés impliquant ainsi une phase de recherche de plusieurs années. 

Permanence des méthodes :  

[Ŝǎ ƳŞǘƘƻŘŜǎ ŘΩŞǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ǊŜǘŜƴǳŜǎ ǇƻǳǊ ŎŜǘ ŜȄŜǊŎƛŎŜ ƴΩƻƴǘ Ǉŀǎ ŞǘŞ ƳƻŘƛŦƛŞŜǎ ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł 

ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ǇǊŞŎŞŘŜƴǘΦ 
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IV COMPLEMENT D'INFORMATIONS RELATIF AU BILAN 

Les tableaux ci-après sont présentés en euros. 

IV.A Etat des immobilisations 

 

Réévaluation Acquisitions

Logiciels 119 863

Total immobilisations incorporelles 119 863

Installations générales, agencements

et aménagements divers
42 217

Matériel de transport 198 975 3 305

Mobilier, Matériel de bureau et

informatique
217 304 2 175

Matériel de laboratoire 464 192

Total immobilisations corporelles 922 688 5 480

Prêts et autres immobilisations

financières
12 549

Contrat de liquidités : Actions propres 

& Disponibilités
486 060 399 326

Total immobilisations financières 498 609 399 326

TOTAL ACTIF IMMOBILISE 1 541 161 404 806

Poste à poste
Cessions 

Rebut

Logiciels 119 863 119 863

Total immobilisations incorporelles 119 863 119 863

Installations générales, agencements

et aménagements divers
42 217 42 217

Matériel de transport 202 280 202 280

Mobilier, Matériel de bureau et

informatique
4 608 214 871 214 871

Matériel de laboratoire 464 192 464 192

Total immobilisations corporelles 4 608 923 560 923 560

Prêts et autres immobilisations

financières
799 11 750 11 750

Contrat de liquidités : Actions propres 

& Disponibilités
486 060 399 326 399 326

Total immobilisations financières 486 859 411 076 411 076

TOTAL ACTIF IMMOBILISE 491 467 1 454 499 1 454 499

Actif immobilis® (en úuros)

Valeur brute 

en fin 

d'exercice

Réévaluation

Valeur 

d'origine

Actif immobilis® (en úuros)

Valeur brute 

début 

d'exercice

Augmentations

Diminutions
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IV.B Etat des amortissements 

 

IV.C Etat des provisions 

 

[Ŝǎ ǊŜǇǊƛǎŜǎ ƴŜǘǘŜǎ ŘŜ ǇǊƻǾƛǎƛƻƴǎ ǎΩŞƭŝǾŜƴǘ Ł р Yϵ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмсΦ /ŜǘǘŜ ǊŜǇǊƛǎŜ ŘŜ 

ǇǊƻǾƛǎƛƻƴ ŀ ŞǘŞ ǳǘƛƭƛǎŞŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜΦ 

Au 31 décembre 2016, le management de la société a procédé à une estimation des risques encourus 

concernant les litiges avec des tiers et un ancien salarié et les a provisionnés.  

Montant 

début 

Dotations de

l'exercice

Diminutions

Reprises

Montant fin 

d'exercice

Logiciels 111 818 3 333 115 151

Total amortissements immo. incorporelles 111 818 3 333 115 151

Installations générales, agencements

et aménagements divers
32 761 4 707 37 468

Matériel de transport 69 015 28 339 97 353

Mobilier, Matériel de bureau et

informatique
188 955 14 725 1 279 202 401

Matériel de laboratoire 464 192 464 192

Total amortissements immo. corporelles 754 923 47 771 1 279 801 414

TOTAL AMORTISSEMENTS 866 741 51 103 1 279 916 565

Dotations Reprises

Logiciels 3 333

Total amort. immo. incorporelles 3 333

Installations générales, agencements

et aménagements divers
4 707

Matériel de transport 28 339

Mobilier, Matériel de bureau et

informatique
14 725

Matériel de laboratoire

Total amorti. immo. corporelles 47 771

TOTAL AMORTISSEMENTS 51 103

Situations et mouvements de l'exercice 

(en úuros)

Amortissements dérogatoiresVentilation des dotations de 

l'exercice

Amort. 

linéaires

Amort.

 dégressifs

Amort. 

exceptionnels

Provisions (en úuros)
Montant 

début 

Dotations de

l'exercice

Diminutions

Reprises

Montant fin 

d'exercice

Provision pour perte de change 251 730 292 593 251 730 292 593

Provision pour risques et charges 931 169 50 000 95 696 885 473

Total provisions pour risques et charges 1 182 899 342 593 347 426 1 178 066

Sur actions propres 69 69

Sur stock et en cours 4 344 4 344

Total provisions pour dépréciation 4 344 69 4 413

TOTAL PROVISIONS 1 187 243 342 662 347 426 1 182 479

Dont dotations et reprises

d'exploitation

financières 292 662 251 730

exceptionnelles 50 000 95 696
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IV.D Etat des échéances, des créances et des dettes 

 

[ŀ ŎǊŞŀƴŎŜ ǎǳǊ ƭΩLƳǇƾǘ ǎǳǊ ƭŜǎ ǎƻŎƛŞǘŞǎ ŘŜ о 584 589 euros correspond au Crédit d'Impôt Recherche 

2016 dont la société a demandé la restitution. Le crédit d'impôt recherche 2015 comptabilisé pour 

2 095 984 euros a été perçu par la société en juillet 2016. 

[Ŝ Ƴƻƴǘŀƴǘ Řǳ /ǊŞŘƛǘ ŘΩLƳǇƾǘ ǇƻǳǊ ƭŀ /ƻƳǇŞǘƛǘƛǾƛǘŞ Ŝǘ ǇƻǳǊ ƭΩ9ƳǇƭƻƛ ό/L/9ύ ǇƻǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмс ǎΩŞƭŝǾŜ Ł 

4 140 ϵ Řƻƴǘ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ŘŜƳŀƴŘŞ ƭŀ ǊŜǎǘƛǘǳǘƛƻƴΣ ŀ ŞǘŞ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞ Ŝƴ Ƴƻƛƴǎ ŘŜǎ ŎƘŀǊƎŜǎ ŘŜ ǇŜǊǎƻƴƴŜƭΦ 

[Ωǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜ /L/9 ŀ ŞǘŞ ŎƻƴŦƻǊƳŜ ŀǳȄ ƻōƧŜŎǘƛŦǎ ǇǊŞǾǳǎ ǇŀǊ ƭŜ /ƻŘŜ DŞƴŞǊŀƭ ŘŜǎ LƳǇƾǘǎ - CGI 

art.244 quater C, notaƳƳŜƴǘ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ Ŝǘ ŘŜ ǊŜŎƻƴǎǘƛǘǳǘƛƻƴ ŘŜǎ ŦƻƴŘǎ ǇǊƻǇǊŜǎΦ [Ŝ 

ŎǊŞŘƛǘ ŘΩƛƳǇƾǘ ŘŞƎŀƎŞ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ ŎƛǾƛƭŜ ŞŎƻǳƭŞŜ ŀ ŞǘŞ ŀŦŦŜŎǘŞ Ŝƴ ƳŀǘƛŝǊŜ ŘŜ : 

 

Lƭ ƴΩŀ ŘƻƴŎ ǇŜǊƳƛǎ ƴƛ ŘŜ ŦƛƴŀƴŎŜǊ ǳƴŜ ƘŀǳǎǎŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘ ŘŜǎ ōŞƴŞŦƛŎŜǎ ŘƛǎǘǊƛōǳŞǎΣ ƴƛ ŘΩŀǳƎmenter les 

rémunérations des dirigeants. 

Etats des cr®ances (en úuros)
Montant

brut

A 1 an 

au plus

A plus 

d'1 an

Autres immobilisations financières 11 750 11 750

Contrat de liquidité : Actions propres & 

Disponibilité
399 256 399 256

Fournisseurs et comptes rattachés 17 689 17 689

Sécurité sociale et autres organismes sociaux

Crédit Impôt Recherche 3 584 589 3 584 589

Crédit Impôt pour le Compétitivité et l'Emploi 4 140 4 140

Taxe sur la valeur ajoutée 124 835 124 835

Groupe et Associés

Débiteurs divers 57 942 57 942

Charges constatées d'avance 265 669 265 669

TOTAL CREANCES 4 465 871 4 454 121 11 750

Etats des dettes (en úuros)
Montant

brut

A 1 an 

au plus
De 1 à 5 ans

A plus de

5 ans

Fournisseurs et comptes rattachés 5 423 337 5 423 337

Personnel et comptes rattachés 118 546 118 546

Sécurité sociale et autres organismes sociaux 829 888 829 888

Etat charges à payer 23 346 23 346

Groupe et Associés 675 058 675 058

TOTAL DETTES 7 070 175 7 070 175

Description des efforts Montant

- investissement

- recherche 4 140

- d'innovation

- formation

- recrutement

- prospection de nouveaux marchés

- transition écologique et énergetique

- reconstitution des fonds de roulement

TOTAL 4 140
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IV.E Dettes financières conditionnées 

En mars 2010, le projet ISI APOTHEOSE, présenté en partenariat avec la société NOVASEP, a reçu le 

ǎƻǳǘƛŜƴ ŘΩh{9h LƴƴƻǾŀǘƛƻƴ Ł ŎƻƴŎǳǊǊŜƴŎŜ ŘŜ млΣт Ƴƛƭƭƛƻƴǎ ŘΩŜǳǊƻǎΦ [ŀ ǇŀǊǘ ǊŜǾŜƴant à CERENIS 

THERAPEUTICS ǎΩŞƭŝǾŜ Ł сΣт Ƴƛƭƭƛƻƴǎ ŘΩŜǳǊƻǎΦ /Ŝǎ ǎƻƳƳŜǎ ǎƻƴǘ ŘŞōƭƻǉǳŞŜǎ Ŝƴ ŦƻƴŎǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘŞǇŜƴǎŜǎ 

ŜƴƎŀƎŞŜǎ Ł ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ŎƘŀǉǳŜ ŞǘŀǇŜ ŎƭŞ ǇǊŞŘŞŦƛƴƛŜΦ [Ŝǎ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ǊŜƭŀǘƛǾŜǎ Ł ƭΩŞǘŀǇŜ ŎƭŞ м ŀȅŀƴǘ ŞǘŞ 

ǊŜƳǇƭƛŜǎΣ ƭŜ ǾŜǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ ǊŜƳōƻǳǊǎable (4 049 838 ϵύ Ŝǘ ŘŜ ƭŀ ǎǳōǾŜƴǘƛƻƴ όмлт 146 ϵύ ŀ ŞǘŞ 

opéré en mai 2012. Par courrier du 27 août 2014, BPI France a accordé à Cerenis le report de la fin du 

programme, ainsi la phase de R&D du projet est reportée au 31 décembre 2016.  

Début 2012, une avance remboursable de 1.5 millions euros a été accordée à la société CERENIS 

THERAPEUTICS ǇŀǊ h{9h LƴƴƻǾŀǘƛƻƴΦ /ŜǘǘŜ ŀǾŀƴŎŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜ Ŝǎǘ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴƴŞŜ Ł ƭΩŀǾŀƴŎŜƳŜƴǘ Řǳ 

programme CER-нлфΦ [Ŝ ǾŜǊǎŜƳŜƴǘ ƛƴǘŞƎǊŀƭ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ŀƛŘŜ Ŝǎǘ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴƴŞ Ł ƭΩŀŎƘŝǾŜƳŜƴǘ ŘΩŞǘŀǇŜǎ 

clés définies au contrat. En cas de succès, le remboursement interviendra à compter du 31 mars 2018 

Ŝǘ ǎΩŞǘŀƭŜǊŀ ƧǳǎǉǳΩŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлнлΦ !ǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмнΣ CERENIS a perçu le premier versement 

de 500 YϵΦ 
 

 

IV.F Composition du capital social 

Capital social 

Le capital social, au 31 décembre 2016, est fixé à la somme de 913 163.15 euros. Il est divisé en 

18 263 нсо ŀŎǘƛƻƴǎ ŜƴǘƛŝǊŜƳŜƴǘ ǎƻǳǎŎǊƛǘŜǎ Ŝǘ ƭƛōŞǊŞŜǎ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ƴƻƳƛnal de 0.05 euro. 

/Ŝ ƴƻƳōǊŜ ǎΩŜƴǘŜƴŘ ƘƻǊǎ .ƻƴǎ ŘŜ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩ!Ŏǘƛƻƴǎ ό.{!ύΣ .ƻƴǎ ŘŜ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ tŀǊǘǎ ŘŜ 

/ǊŞŀǘŜǳǊ ŘΩ9ƴǘǊŜǇǊƛǎŜ όBSPCE), Stock-Options (SO) ou Actions Gratuites (AGA) octroyés à certaines 

personnes physiques, salariées ou non de la société. 

 

[ΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ǊŞǎǳƭǘŜ ŘŜ Υ 

¶ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ŘŜ мло оур .{t/E et Stock-Options par des salariés et anciens salariés, 

¶ ƭΩƻŎǘǊƻƛ ŘŞŦƛƴƛǘƛŦ ŘŜ оср ллл !Ŏǘƛƻƴǎ DǊŀǘǳƛǘŜǎ Ł ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘΩǳƴ an 

 

Dettes Financi¯res (en úuros)
Montant

brut

A 1 an 

au plus
De 1 à 5 ans

A plus de

5 ans

Avance Remboursable OSEO / ISI 4 602 943 4 602 943

Avance Remboursable OSEO - CER209 500 000 500 000

TOTAL DETTES 5 102 943 5 102 943

Capital 
social 

913 163,15 

TOTAL 913 163 

31/12/2015 
Augmentation  

de capital 
31/12/2016 

Actions ordinaires 17 794 878 468 385 18 263 263 

17 794 878 468 385 18 263 263 
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Boƴǎ ŘŜ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩ!ŎǘƛƻƴǎΣ .ƻƴǎ ŘŜ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘŜ tŀǊǘǎ ŘŜ /ǊŞŀǘŜǳǊ ŘΩ9ƴǘǊŜǇǊƛǎŜΣ {ǘƻŎƪ-

Options ou Actions Gratuites 

5ŜǇǳƛǎ ƭŀ ŎǊŞŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝƴ нллрΣ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀ ŞƳƛǎ ŘŜǎ .ƻƴǎ ŘŜ {ƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩ!Ŏǘƛƻƴǎ ό.{!ύΣ 

Bons de Souscription de Parts dŜ /ǊŞŀǘŜǳǊ ŘΩ9ƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ό.{t/E), Stock-Options (SO) ou Actions 

Gratuites (AGA) ; les différents plans sont présentés ci-dessous : 

 

[Ŝǎ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜǎ ŎŀǊŀŎǘŞǊƛǎǘƛǉǳŜǎ ŘŜǎ ƛƴǎǘǊǳƳŜƴǘǎ ŘΩƛƴǘŞǊŜǎǎŜƳŜƴǘ ŀǳ ŎŀǇƛǘŀƭ ǎƻƴǘ :  

¶ pour les BSA, BSPCE et SO 

o bénéficiaires : salariés et dirigeants sociaux de la société, membres du conseil 

ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƳŜƳōǊŜ Řǳ ŎƻƳƛǘŞ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜΣ 

o ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ : 10 ans maximum, 

o ǇǊƛȄ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Υ ŀǳ Ƴƻƛƴǎ ŞƎŀƭ Ł ƭŀ ƧǳǎǘŜ ǾŀƭŜǳǊ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘŜ ƭΩƻŎǘǊƻƛΣ 

o ŘǊƻƛǘ ŘΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Υ ƛƭ ǎΩŀŎǉǳiert de manière progressive, sur une période de 4 ans, 

ŀǾŜŎ ǳƴ ǎŜǳƛƭ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ŘΩǳƴ ŀƴ 

¶ pour les AGA 

Type de 

plan

Date 

d'octroi

Nombre

d'instruments

accordés

Nombre

d'instruments

annulés

Nombre

d'instruments

exercés

Nombre

d'instruments

vestés

Prix 

d'exercice

(ú)

BSCPE 2006 76 500 33 250 43 250 0 5,45

SO 2006 222 500 142 412 80 088 0 4,22 / 7,32

BSA 2006 15 000 15 000 0 0 7,32

BSCPE 2007 64 376 10 313 0 54 063 7,32

SO 2007 250 626 238 126 0 12 500 7,32

BSA 2007 48 250 48 250 0 0 7,32

BSCPE 2008 236 475 211 325 0 25 150 7,69

SO 2008 68 950 60 300 0 8 650 7,69

BSA 2008 10 000 10 000 0 0 7,69

BSCPE 2009 163 800 141 675 1 025 21 100 7,66

SO 2009 131 300 115 900 1 000 14 400 7,66

BSA 2009 10 000 10 000 0 0 7,66

SO 2010 85 500 70 600 0 14 900 7,77 / 8,74

BSA 2010 43 250 43 250 0 0 7,77 / 8,74

BSCPE 2010 83 000 37 600 0 45 400 7,77

BSCPE 2011 303 000 105 865 56 135 141 000 8,74 / 9,31

SO 2011 112 500 85 700 0 26 800 8,74 / 9,31

BSA 2011 0 0 0 0 8,74

BSCPE 2012 191 381 31 900 0 159 481 9,31

BSA 2012 77 667 44 417 0 33 250 9,31

SO 2012 41 100 33 700 0 7 400 9,31

BSCPE 2013 443 714 403 414 0 37 782 9,49

SO 2013 166 286 162 686 0 3 375 9,49

BSA 2013 74 000 62 000 0 11 250 9,49

AGA 2015 365 000 0 365 000 0 12,16

AGA 2016 200 000 0 0 0 9,81

AGA 2016 5 000 0 0 0 8,40

BSA 2016 133 000 33 250 0 0 9,36

SO 2016 134 417 0 0 134 417 9,36

3 756 592 2 150 933 546 498 750 918TOTAL



Page 275 sur 343 

 

o bénéficiaires : salariés et dirigeants sociaux de la société, 

o ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ Υ ǇŞǊƛƻŘŜ ŦƛȄŞŜ Ł ǳƴ ŀƴΣ Ł ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭŀǉǳŜƭƭŜ ƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ 

seront définitivement attribuées à la condition expresse que le bénéficiaire soit 

encore salarié ou mandataire social à cette date, 

o période de conservation : période fixée à un an à compter de la date 

ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴΦ ! ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘŜ ŎƻƴǎŜǊǾŀǘƛƻƴΣ ƭŜǎ ŀctions pourront 

être librement cédées par les titulaires. 

[Ŝǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŞƳƛǎŜǎ Ł ƭΩƛǎǎǳŜ ŘŜ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴ ǎŜǊƻƴǘ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ƻǊŘƛƴŀƛǊŜǎ 

ƴƻǳǾŜƭƭŜǎ Ł ŞƳŜǘǘǊŜ ǇŀǊ ǾƻƛŜ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ǇŀǊ ƛƴŎƻǊǇƻǊŀǘƛƻƴ ŘŜ ǊŞǎŜǊǾŜ Ŝǘ 

porterons jouissance courante à compter de leur émission. 

Le Directeur général devra conserver, au nominatif, 10% des actions ainsi attribuées et 

ŎŜΣ ƧǳǎǉǳΩŁ ŎŜǎǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǎŜǎ ŦƻƴŎǘƛƻƴǎΦ 

Tableau de passage des capitaux propres 

Le tableau de variation des capitaux propres se présente ainsi : 

 

IV.G Frais de recherche appliquée et de développement 

La société inscrit à l'actif les frais de recherche et de développement lorsqu'elles répondent aux 

critères prévus par l'article 311-3 du plan Comptable Général. 

Ces critères n'étant pas remplis à la date d'arrêté des comptes, les dépenses engagées sur l'exercice 

n'ont pas été activées. 

IV.H Autres immobilisations incorporelles 

Les brevets, concessions et autres valeurs incorporelles immobilisées ont été évalués à leur coût 

ŘΩŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴΣ Ƴŀƛǎ Ł ƭΩŜȄŎƭǳǎƛƻƴ ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ ŜƴƎŀƎŞǎ ǇƻǳǊ ƭŜǳǊ ŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴΦ 

/Ŝǎ ŞƭŞƳŜƴǘǎ ǎƻƴǘ ŀƳƻǊǘƛǎ ǎǳǊ ƭŀ ŘǳǊŞŜ ŘŜ ƭŜǳǊ ǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ǇŀǊ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜΣ Ł ǎŀǾƻƛǊ :  

 

Nb d'actions Capital Social Prime d'émission Report à Nouveau Résultat TOTAL

Solde au 31/12/2015 17 794 878 889 744 166 031 966 -117 986 020 -15 050 384 33 885 306

Exercice BSCPE 103 385 5 169 739 500 744 669

Exercice BSA 93 765 93 765

Création AGA 365 000 18 250 -18 250 0

Affectation résultat -15 050 384 15 050 384 0

Résultat 2016 -18 528 014 -18 528 014

Solde au 31/12/2016 18 263 263 913 163 166 753 216 -132 942 639 -18 528 014 16 195 726

VARIATION DES CAPITAUX PROPRES

Catégorie Valeurs
Durée 

d'amortissement

Logiciels 119 863 18 à 36 mois
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IV.I Evaluation des immobilisations corporelles 

La valeur brute des éléments corporels de l'actif immobilisé correspond à la valeur d'entrée des biens 

dans le patrimoine compte tenu des frais nécessaires à la mise en état d'utilisation de ces biens, mais 

Ł ƭΩŜȄŎƭǳǎƛƻƴ ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ ŜƴƎŀƎŞǎ ǇƻǳǊ ƭŜǳǊ ŀŎǉǳƛǎƛǘƛƻƴΦ 

IV.J Evaluation des immobilisations financières 

Les immobilisations financières sont composées des dépôts relatifs à la location des bureaux à 

[ŀōŝƎŜΣ ŀƛƴǎƛ ǉǳŜ ŘΩǳƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞΦ 

[ŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ǇƻǳǊǎǳƛǘ ǎƻƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ŎƻƴŎƭǳ ŀǇǊŝǎ ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ ōƻǳǊǎŜΦ [Ŝ ŎƻƳǇǘŜ ŎƻǳǊŀƴǘ ŘŜ 

ŎŜ ŎƻƴǘǊŀǘ ǎΩŞƭŝve à 204 687.68 euros au 31 décembre 2016. Les actions propres achetées dans le cadre 

de ce contrat sont au nombre de 23 291 et sont valorisées à 194 637.85 euros au 31 décembre 2016. 

IV.K Evaluation des amortissements 

Les méthodes et les durées d'amortissement retenues ont été les suivantes : 

 

IV.L Evaluation des créances et des dettes 

Les créances et dettes ont été évaluées pour leur valeur nominale. 

Les dettes en devises ont été comptabilisées suivant le cours de clôture au 31 décembre 2016. 

IV.M Evaluation des valeurs mobilières de placement 

Les valeurs mobilières de placement ont été évaluées à leur coût d'acquisition à l'exclusion des frais 

engagés pour leur acquisition. 

En cas de cession portant sur un ensemble de titres de même nature conférant les mêmes droits, la 

valeur des titres a été estimée au prix d'achat moyen pondéré. 

IV.N Dépréciation des valeurs mobilières 

Les valeurs mobilières de placement sont le cas échéant dépréciées par voie de provision pour tenir 

compte : 

Catégorie Mode
Durée 

d'amortissement

Agencements et aménagements Linéaire 10 ans

Matériel de laboratoire Linéaire 3 ans

Matériel de bureau Linéaire 3 à 7 ans

Ordinateurs Linéaire 3 ans

Mobilier Linéaire 10 ans
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¶ pour les titres cotés, du cours moyen du dernier mois de l'exercice, 

¶ pour les titres non cotés, de leur valeur probable de négociation à la clôture de l'exercice. 

IV.O Disponibilités en euros 

Les liquidités disponibles en caisse ou en banque ont été évaluées pour leur valeur nominale. 

IV.P Disponibilités en devises 

Les liquidités immédiates en devises ont été converties en euros sur la base du cours de clôture 

au 31 décembre 2016.  

[Ŝǎ ŞŎŀǊǘǎ ŘŜ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ ƻƴǘ ŞǘŞ ŘƛǊŜŎǘŜƳŜƴǘ ŎƻƳǇǘŀōƛƭƛǎŞǎ Řŀƴǎ ƭŜ ǊŞǎǳƭǘŀǘ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ Ŝƴ ǇŜǊǘŜ ƻǳ 

gain de change. 

IV.Q Produits à recevoir 

Les produits à recevoir correspondent aux intérêts sur des comptes à termes. 

 

IV.R Charges à payer 

 

Les factures non parvenues sur recherche et développement correspondent principalement aux 

coûts engagés pour les études cliniques.  

Montant des produits à recevoir inclus dans les postes 

suivants du bilan (en úuros)
Montant

Intérêts sur Valeurs mobilières de placement 716 105

TOTAL PRODUITS A RECEVOIR 716 105

Montant des charges à payer inclus dans les postes 

suivants du bilan (en úuros)
Montant

Factures non parvenues sur Frais généraux 217 153

Factures non parvenues sur Recherche et développemement 1 484 134

Factures non parvenues SAB 25 000

Dettes personnel 118 546

Dettes organismes sociaux 239 140

Etat charges à payer 18 601

TOTAL CHARGES A PAYER 2 102 573
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IV.S Charges et produits constatés d'avance 

 

[Ŝǎ Ƴƻƴǘŀƴǘǎ ŜƴǊŜƎƛǎǘǊŞǎ Ŝƴ ŎƘŀǊƎŜǎ ŎƻƴǎǘŀǘŞŜǎ ŘΩŀǾŀƴŎŜ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŜƴǘ Ł ŘŜǎ ŦǊŀƛǎ Ŝǘ ŎƘŀǊƎŜǎ 

couvrant l'exercice 2016. 

IV.T Informations sur les parties liées 

[Ŝ ŎƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ ŀ Ǉrévu une indemnité de rupture à verser au Directeur Général en cas de 

révocation ou de non renouvellement de son mandat non consécutif à une violation de la loi ou des 

statuts de la société ou à une faute grave. 

Le montant des rémunérations accordées aux trois membres du Comité Exécutif est détaillé  

ci-dessous : 

 

  

Charges constatées d'avance

(en úuros)
Montant

Charges d'exploitation sur Frais généraux 41 523

Charges d'exploitation sur Recherche et développement 224 146

TOTAL 265 669

31/12/2016 31/12/2015

Salaire part fixe 721 897

Salaire part variable 222 199

Avantage en nature 13 8

Charges sociales 395 465

TOTAL 1 351 1 569
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V /hat[9a9b¢ 5ΩLbChwa!TION RELATIF AU COMPTE DE RESULTAT 

V.A Rémunération des dirigeants 

Compte tenu du faible nombre de salariés de la société, le fait de mentionner des informations sur 

leur rémunération reviendrait à indiquer une rémunération individuelle. 

V.B Crédit-bail  

La société ne dispose plus de contrat de crédit-bail. 

VI ENGAGEMENTS FINANCIERS ET AUTRES INFORMATIONS 

VI.A !ǾŀƴŎŜǎ wŜƳōƻǳǊǎŀōƭŜǎ ǊŜœǳŜǎ ŘΩh{9h 

Echéancier de versement des avances remboursables : 

Les contrats signés prévoient que les avances remboursables soient versées lors de la réalisation de 

chaque étape clé. Sur la base du planning actuel, les versements attendus sont les suivants : 

 

Mécanismes des retours financiers : 

Avance remboursable ISI 

Les modalités de remboursement de cette avance remboursable interviennent à deux niveaux ; selon 

ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ǇǊŞǎŜƴǘŞ Ŏƛ-dessous : 

ω [Ŝ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǘƻǘŀƭ ŘŜ т плл YϵΣ ǎǳǊ р ŀƴǎΣ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ 

ƭΩŜȄŜǊŎƛŎe où la société aura réalisé des ventes de CER-ллм ŎǳƳǳƭŞŜǎ ǎǳǇŞǊƛŜǳǊŜǎ Ł нл ллл Yϵ Τ 

ω [Ŝ ǇŀƛŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴŜ ǇǊƛƳŜ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ǇƻǳǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǘƻǘŀƭ ŘŜ мн слл YϵΣ 

ǊŜǇǊŞǎŜƴǘŀƴǘ п҈ ŘŜǎ ǾŜƴǘŜǎ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ ƻǴ ƭŀ ǎƻŎƛŞǘŞ ŀǳǊŀ ǊŞŀƭƛǎŞ ŘŜǎ ǾŜƴǘŜǎ ŘŜ 

CER-ллм ŎǳƳǳƭŞŜǎ ǎǳǇŞǊƛŜǳǊŜǎ Ł олл ллл YϵΦ 

 

Montant en úuros
Premier

versement
EC1 EC2 EC3 TOTAL

Avance remboursable attribuée ISI 553 105 4 049 838 823 078 957 533 6 383 554

Avance remboursable attribuée CER209 500 000 750 000 250 000 1 500 000

Seuil de 

déclenchement
Montant Total

Ann®e 1 : 300 Kú

Ann®e 2 : 500 Kú

Ann®e 3 : 1 000 Kú

Ann®e 4 : 2 000 Kú

Ann®e 5 : 3 600 Kú

Ventes cumulées >

300 000 Kú

4% des ventes durant 

4 ans 

Montant plafonné :

12 600 Kú

Ventes cumulées >

20 000 Kú
Total : 7 400 KúVentes relatives 

au

CER-001
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9ƴ Ŏŀǎ ŘΩŞŎƘŜŎ Řǳ ǇǊƻƧŜǘΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŘŜǾǊŀ ǊŜƳōƻǳǊǎŜǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ слл YϵΦ 

/ŜǊŜƴƛǎ ŀǾŀƛǘ ƛƴƛǘƛŀƭŜƳŜƴǘ ǇǊŞǾǳ ǳƴŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмпΦ  

/ƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ ŘŜǎ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ζ /IL-SQUARE » et du lancement des études « CARAT » et 

« ¢!bDh η όbƻǘŜ LΦ.ύΣ ƭŜ DǊƻǳǇŜ ƴΩŜƴǾƛǎŀƎŜ Ǉŀǎ ŘŜ ŎƻƳƳŜǊŎƛŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŀǾŀƴǘ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмтΣ ŀǳ 

ǊŜƎŀǊŘ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ƳŜƴŞŜ ǎǳǊ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ ƻǊǇƘŜƭƛƴŜΦ [Ŝ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜǾǊŀƛǘ ŘƻƴŎ ƛƴǘŜǊǾŜƴƛǊ ŜƴǘǊŜ 

juin 2017 et mars 2025. 

9ƴ ŎƻƴǎŞǉǳŜƴŎŜΣ ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŀ ŞǘŞ ǊŜǾǳΣ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмо ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ 

des estimations du management, afin de tenir compte de remboursements attendus à compter de 

ƭΩŀƴƴŞŜ нлмтΦ [Ŝ нт ŀƻǶǘ нлмпΣ /ŜǊŜƴƛǎ ŀ ǊŜœǳ ƭŀ ŎƻƴŦƛǊƳŀǘƛƻƴ ŘΩh{9h actant le nouvel échéancier. 

Avance remboursable CER209 

[Ŝ ŎƻƴǘǊŀǘ ŎƻƴŎƭǳ ŀǾŜŎ h{9h ǇǊŞǾƻȅŀƛǘΣ ǉǳΩŜƴ Ŏŀǎ ŘŜ ǎǳŎŎŝǎ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜΣ CERENIS rembourse cette 

ǎƻƳƳŜ ǎŜƭƻƴ ǳƴ ŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ƛƴƛǘƛŀƭŜƳŜƴǘ ǇǊŞŞǘŀōƭƛ ǎΩŞǘŀƭŀƴǘ Řǳ ол Ƨǳƛƴ нлмп ŀǳ ом ƳŀǊǎ нлмтΦ  

[ΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŀ ŞǘŞ ǊŜǾǳΣ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмп ǎǳǊ ƭŀ ōŀǎŜ ŘŜǎ ŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴǎ Řǳ 

ƳŀƴŀƎŜƳŜƴǘΣ ŀŦƛƴ ŘŜ ǘŜƴƛǊ ŎƻƳǇǘŜ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘǎ ŀǘǘŜƴŘǳǎ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŀƴƴŞŜ нлмтΦ 

{ǳƛǘŜ Ł ŎŜǘǘŜ ƴŞƎƻŎƛŀǘƛƻƴΣ ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ ŀǾŀƛǘ ŞǘŞ ǊŜǾǳ et prolongé. 

Il ǎΩŞǘŀōƭƛǎǎŀƛǘ ŘŜ ƭŀ ƳŀƴƛŝǊŜ ǎǳƛǾŀƴǘŜ Υ  

Exercice clos le 31 décembre 2017 : плл Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2018 : рлл Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2019 : слл Yϵ 

[ΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ Ŝƴ Ŏŀǎ ŘΩŞŎƘŜŎ Řǳ ǇǊƻƧŜǘ ŀǾŀƛǘ ŞƎŀƭŜƳŜƴǘ été renégocié et 

ǎΩŞǘŀōƭƛǎǎŀƛǘ ŘŜ ƭŀ ƳŀƴƛŝǊŜ ǎǳƛǾŀƴǘŜ Υ 

Exercice clos le 31 décembre 2017 : олл Yϵ 

Exercice clos le 31 décembre 2018 : олл Yϵ 

9ƴ Ŏŀǎ ŘΩŞŎƘŜŎ Řǳ ǇǊƻƧŜǘΣ /ŜǊŜƴƛǎ ¢ƘŜǊŀǇŜǳǘƛŎǎ ŘŜǾǊŀ ǊŜƳōƻǳǊǎŜǊ ǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ŘŜ сллYϵΦ 

Au 31 décembre 2016, suite à ƭΩŀŎŎƻǊŘ ŘŜ ǊŞŞŎƘŜƭƻƴƴŜƳŜƴǘ ŎƻƴŎƭǳ ŀǾŜŎ .tL ƭŜ ф ǎŜǇǘŜƳōǊŜ нлмсΣ 

ƭΩŞŎƘŞŀƴŎƛŜǊ ŘŜ ǊŜƳōƻǳǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ƭΩŀǾŀƴŎŜ .tL нлмн ŀ ŞǘŞ ǊŜǾǳ ŀŦƛƴ ŘŜ ǘŜƴƛǊ ŎƻƳǇǘŜ ŘΩǳƴ ŘŞŎŀƭŀƎŜ 

ŘŜ м ŀƴ Řŀƴǎ ƭΩŜȄŞŎǳǘƛƻƴ Řǳ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜΦ 

VI.B Engagement en matière de pensions et retraites 

Compte tenu des termes de la convention collective applicable Pharmacie : Industrie, les 

engagements de la société en matière de retraite ressortent à 120 Yϵ au 31 décembre 2016. 
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VI.C Compte Personnel de Formation (CPF) 

Depuis le 1er janvier 2015, un nouveau moyen d'accès à la formation est mis en place par le biais du 

compte personnel de formation (CPF). Ce compte personnel alimenté en heures de formation est 

utilisable par tout salarié, tout au long de sa vie active, pour suivre une formation qualifiante. Le CPF 

remplace le droit individuel à la formation (Dif) depuis le 1er janvier 2015, mais les salariés ne 

perdent pas leurs heures qu'ils pourront mobiliser jusqu'au 31 décembre 2020. 

Au 31 décembre нлмсΣ ƭŜ ǾƻƭǳƳŜ ŘΩƘŜǳǊŜǎ ŘŜ ŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ŎǳƳǳƭŞŜǎ ǊŜƭŀǘƛŦ ŀǳȄ ŘǊƻƛǘǎ ŀŎǉǳƛǎ Ŝǘ ƴƻƴ 

exercés, par les salariés présents au 31 décembre, est de 878 heures. 

VI.D Accroissements et allègements dette future d'impôt 

 

VI.E Liste des filiales et participations 

 

  

Nature des différences temporaires

(en milliers d'úuros)
Montant

Déficits reportables avant le 01/01/14 124 745

Déficits reportables au titre de 2014 6 302

Déficits reportables au titre de 2015 17 232

Déficits reportables au titre de 2016 22 119

TOTAL 170 398

Capital (en $) 

Capitaux 

propres 

autre que 

capital 

(en úuros)

Détention 

en %

Valeur 

comptable des 

titres détenus

Prêts et avances 

consentis par la 

société et non 

encore remboursés 

(en úuros)

Cautions 

et avals

CA HT 

(en úuros)

Résultat

(en úuros)
Dividendes

Filiales 

(Détention >  50 %)

1 - CERENIS INC 5 $ 644 361 ú100% 0 675 058 ú0 372 180 ú30 501 ú0

LISTE DES FILIALES ET PARTICIPATIONS 
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VII INFORMATIONS COMPLEMENTAIRES 

VII.A Effectif  

[ΩŜŦŦŜŎǘƛŦ ǇǊŞǎŜƴǘ Řŀƴǎ ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ŀǳ ом ŘŞŎŜƳōǊŜ нлмс Ŝǎǘ ŘŜ мн ǇŜǊǎƻƴƴŜǎ ŎƻƴǘǊŜ мл ŀǳ 

31 décembre 2015. 

VII.B Comptes consolidés  

Suite à son introduction en bourse sur un marché réglementé la société établi des états financiers 

consolidés obligatoires. 

VII.C Honoraires des Commissaires aux comptes 

[Ŝǎ ƘƻƴƻǊŀƛǊŜǎ ŘŜǎ /ƻƳƳƛǎǎŀƛǊŜǎ ŀǳȄ ŎƻƳǇǘŜǎ ǇƻǳǊ ƭŜǳǊǎ Ƴƛǎǎƛƻƴǎ ŘΩŀǳŘƛǘ ŘŜǎ ŎƻƳptes statutaires 

ainsi que de services autres que la certificaǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜ ǎΩŞƭŝǾŜƴǘ Ł млнΣр Yϵ Řƻƴǘ соΣр Yϵ ǇƻǳǊ 

5ŜƭƻƛǘǘŜ ϧ !ǎǎƻŎƛŞǎ όŘƻƴǘ мсΣр Yϵ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ǎŜǊǾƛŎŜǎ ŀǳǘǊŜǎ ǉǳŜ ƭŀ ŎŜǊǘƛŦƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻƳǇǘŜύ Ŝǘ оф Yϵ 

ǇƻǳǊ I[t όŘƻƴǘ у Yϵ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ǎŜǊvices autres que la certification des compte). 
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20.4. Rapport des commissaires aux comptes sur les comptes annuels ς Exercice clos 
le 31 décembre 2016 

CERENIS THERAPEUTICS HOLDING 

Société anonyme 

265, rue de la Découverte 

31670 Labège 

________ 

Rapport des commissaires aux comptes sur les comptes annuels 

Exercice clos le 31 décembre 2016 

_________ 

Aux actionnaires, 

En exécution de la mission qui nous a été confiée par votre assemblée générale, nous vous 

présentons notre rapport relatif à l'exercice clos le 31 décembre 2016, sur : 

¶ le contrôle des comptes annuels de la société CERENIS THERAPEUTICS 

HOLDING, tels qu'ils sont joints au présent rapport ; 
 

¶ la justification de nos appréciations ; 
 

¶ les vérifications et informations spécifiques prévues par la loi. 

Les comptes annuels ont ®t® arr°t®s par le conseil dôadministration. Il nous appartient, sur la 

base de notre audit, d'exprimer une opinion sur ces comptes. 

I.    Opinion sur les comptes annuels 

Nous avons effectu® notre audit selon les normes dôexercice professionnel applicables en 

France ; ces normes requi¯rent la mise en îuvre de diligences permettant d'obtenir l'assurance 

raisonnable que les comptes annuels ne comportent pas d'anomalies significatives. Un audit 

consiste ¨ v®rifier, par sondages ou au moyen dôautres méthodes de sélection, les éléments 

justifiant des montants et informations figurant dans les comptes annuels. Il consiste 

également à apprécier les principes comptables suivis, les estimations significatives retenues 

et la présentation d'ensemble des comptes. Nous estimons que les éléments que nous avons 

collectés sont suffisants et appropriés pour fonder notre opinion. 

Nous certifions que les comptes annuels sont, au regard des règles et principes comptables 

français, réguliers et sincères et donnent une image fidèle du résultat des opérations de 

l'exercice écoulé ainsi que de la situation financière et du patrimoine de la société à la fin de 

cet exercice. 
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II.    Justification des appréciations 

En application des dispositions de lôarticle L 823-9 du Code de Commerce, nous vous 

informons que les appréciations auxquelles nous avons procédé ont porté sur le caractère 

approprié des principes comptables appliqués. 

Les appr®ciations ainsi port®es sôinscrivent dans le cadre de notre d®marche dôaudit des 

comptes annuels pris dans leur ensemble, et ont donc contribué à la formation de notre 

opinion exprimée dans la première partie de ce rapport. 

III.    Vérifications et informations spécifiques 

Nous avons ®galement proc®d®, conform®ment aux normes dôexercice professionnel 

applicables en France, aux vérifications spécifiques prévues par la loi. 

Nous n'avons pas d'observation à formuler sur la sincérité et la concordance avec les comptes 

annuels des informations donn®es dans le rapport de gestion du conseil dôadministration et 

dans les documents adressés aux actionnaires sur la situation financière et les comptes 

annuels. 

Concernant les informations fournies en application des dispositions de l'article L. 225-102-1 

du code de commerce sur les rémunérations et avantages versés aux mandataires sociaux 

ainsi que sur les engagements consentis en leur faveur, nous avons vérifié leur concordance 

avec les comptes ou avec les données ayant servi à l'établissement de ces comptes et, le cas 

échéant, avec les éléments recueillis par votre société auprès des sociétés contrôlant votre 

société ou contrôlées par elle. Sur la base de ces travaux, nous attestons l'exactitude et la 

sincérité de ces informations. 

En application de la loi, nous nous sommes assurés que les diverses informations relatives à 

lôidentit® des d®tenteurs du capital ou des droits de vote vous ont ®t® communiqu®es dans le 

rapport de gestion. 
 

Nantes et Balma, le 20 février 2017 

Les commissaires aux comptes 

HLP Audit 

 

 

 

Freddy GARCIN 

Associé 

Deloitte & Associés 

 

 

 

Etienne ALIBERT 

Associé 
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20.5. Date des dernières informations financières 

La date des dernières informations financières est le 31 décembre 2016. 

20.6. Politique de distribution des dividendes 

20.6.1. Dividendes et réserves distribuées par la Société au cours des trois derniers exercices 

Néant. 

20.6.2. Politique de distribution 

Il nΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǇǊŞǾǳ ŘΩƛƴƛǘƛŜǊ ǳƴŜ ǇƻƭƛǘƛǉǳŜ ŘŜ ǾŜǊǎŜƳŜƴǘ ŘŜ ŘƛǾƛŘŜƴŘŜ Ł ŎƻǳǊǘ ǘŜǊƳŜ Ŝǳ ŞƎŀǊŘ ŀǳ ǎǘŀŘŜ 
de développement de la Société. 

20.7. Procédures judiciaires et d'arbitrage 

/ƻƴǘŜƴǘƛŜǳȄ ǇǊǳŘΩƘƻƳŀƭ 

Madame DŀƴƛŜƭŀ hƴƛŎƛǳΣ ŀƴŎƛŜƴƴŜ ǎŀƭŀǊƛŞŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΣ ŀ ǎŀƛǎƛ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘŜ ǇǊǳŘΩƘƻƳƳŜǎ ŘŜ 
Toulouse en date du 4 mars 2014 afin de contester son licenciement pour motif économique et voir 
ŎƻƴŘŀƳƴŜǊ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀǳ ǇŀƛŜƳŜƴǘ ŘΩǳƴ Ƴƻƴǘŀƴǘ ǘƻǘŀƭ ŘŜ нрлΦрун ŜǳǊƻǎΣ ŀǳ ǘitre de divers chefs. 
!ǇǊŝǎ ǳƴŜ ǇǊŜƳƛŝǊŜ ŀǳŘƛŜƴŎŜ Ŝƴ .ǳǊŜŀǳ ŘŜ WǳƎŜƳŜƴǘ ŀǳǇǊŝǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘŜ tǊǳŘΩƘƻƳƳŜǎ ŘŜ 
Toulouse le 29 juin 2015 Τ ƭŜǎ /ƻƴǎŜƛƭƭŜǊǎ tǊǳŘΩƘƻƳŀǳȄ ǎΩŞǘŀƴǘ ŘŞŎƭŀǊŞǎ Ŝƴ ǇŀǊǘŀƎŜ ŘŜ ǾƻƛȄΣ ƭΩŀŦŦŀƛǊŜ ŀ 
ŞǘŞ ǊŜƴǾƻȅŞŜ ŘŜǾŀƴǘ ǳƴ WǳƎŜ 5ŞǇŀǊǘƛǘŜǳǊΦ [ΩŀǳŘƛŜƴŎŜ Ŝƴ ŘŞǇŀǊǘŀƎŜ ǎΩŜǎǘ ǘŜƴǳŜ ƭŜ т ƧŀƴǾƛŜǊ нлмс ; aux 
termes du délibéré, l'ancienne salariée a été déboutée de l'ensemble de ses demandes. Le délai 
d'appel n'a pas expiré à la date du présent document de référence. 

/Ŝ ƭƛǘƛƎŜ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩǳƴŜ ǇǊƻǾƛǎƛƻn dans les comptes (cf. Note III.I aux comptes figurant au 
paragraphe 20.1 du présent document de référence). 

!Ŏǘƛƻƴ ƛƴǘǊƻŘǳƛǘŜ ŎƻƴǘǊŜ ƭΩLƴǎǘƛǘǳǘ ŘŜ /ŀǊŘƛƻƭƻƎƛŜ ŘŜ aƻƴǘǊŞŀƭ 

Cerenis a intenté en juin 2014 une action en dommages-ƛƴǘŞǊşǘǎ Ł ƭΩŜƴŎƻƴǘǊŜ ŘŜ ƭΩLƴstitut de 
Cardiologie de Montréal (ICM) devant la Cour Supérieure du Québec en réparation du préjudice subi 
ǇŀǊ /ŜǊŜƴƛǎ Ł Ǌŀƛǎƻƴ ŘŜǎ ƴŞƎƭƛƎŜƴŎŜǎ ŘŜ ƭΩL/a Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŞŎǳǘƛƻƴ Řǳ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ǎŜǊǾƛŎŜǎ 
ŎƻƴŎƭǳ ŜƴǘǊŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Ŝǘ ƭΩL/a ǇƻǳǊ ƭŀ ǊŞŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /IL {v¦!w9Φ 

Il n'existe pas d'autre litige ou procédure gouvernementale, judiciaire ou d'arbitrage, y compris toute 
procédure dont la société a connaissance, qui est en suspens ou dont elle est menacée, susceptible 
ŘΩŀǾƻƛǊ ƻǳ ŀȅŀƴǘ Ŝǳ ŀǳ ŎƻǳǊs des 12 derniers mois des effets significatifs sur la situation financière ou 
la rentabilité de la Société et/ou du Groupe en dehors de ceux cités ci-dessus. 

20.8. Changement significatif de la situation financière ou commerciale 

La société a annoncé au mois de ƳŀǊǎ нлмт ƭŀ ƴƻƴ ŀǘǘŜƛƴǘŜ Řǳ ŎǊƛǘŝǊŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ /!w!¢Σ 
étude de phase II. Τ ƛƴŘǳƛǎŀƴǘ ŀƛƴǎƛ ƭΩŀǊǊşǘ ŘŜ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊŞǾŜƴǘƛƻƴ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜ ŎƘŜȊ ŘŜǎ ǇŀǘƛŜƴǘǎ 
ŀǘǘŜƛƴǘ ŘΩǳƴ ǎȅƴŘǊƻƳŜ ŎƻǊƻƴŀǊƛŜƴ ŀƛƎǳΦ   

La Société poursuit son programme de développement clinique dont les données les plus récentes 
sont détaillées au chapitre 6 du présent document de référence. Ce développement est 
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ǇǊƛƴŎƛǇŀƭŜƳŜƴǘ ŦƻŎŀƭƛǎŞ ǎǳǊ ŘŜǳȄ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜǎ ŘƛǎǘƛƴŎǘǎ Ł ǎŀǾƻƛǊ ƭΩŞǘǳŘŜ ŘŜ ǇƘŀǎŜ LLL ¢!bDh Ŝǘ ƭŜ 
development Clinique du CER-209.  

Au 31 mars 2017Σ ƭŜ Ƴƻƴǘŀƴǘ ƴŜǘ ŘŜ ƭŀ ǘǊŞǎƻǊŜǊƛŜ Řǳ DǊƻǳǇŜ ǎΩŞǘŀōƭƛǎǎŀƛǘ Ł мфΦл aϵΦ La totalité de la 
trésorerie de la Société est mobilisable (dépôts à terme et comptes bancaires courants) pour la 
conduite des programmes de recherche et développement en cours. 
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20.9. Tableau des 5 derniers exercices 

Le tableau présentant les résultats des 5 derniers exercices est présenté ci-dessous : 

 

 

(en úuros) 31/12/2012 31/12/2013 31/12/2014 31/12/2015 31/12/2016

SITUATION FINANCIERE EN FIN D'EXERCICE

Capital social 658 089 658 089 658 089 889 744 913 163

Nombre d'actions émises 13 161 788 13 161 788 13 161 788 17 794 878 18 263 263

RESULTAT GLOBAL DES OPERATIONS EFFECTIVES

Chiffre d'affaires hors taxes

Bénéfices avant impôts, amortissements et provisions -21 546 892 -10 531 263 -6 089 620 -17 069 494 -22 066 264

Impôts sur les bénéfices -625 824 -1 933 434 -1 176 779 -2 095 984 -3 584 589

Bénéfices après impôts, amortissements et provisions -21 585 886 -8 726 028 -5 643 891 -15 050 384 -18 528 014

Montant des bénéfices distribués

RESULTAT DES OPERATIONS REDUIT A UNE SEULE ACTION

Bénéfices après impôts, mais avant amortissements et 

provisions
-1,59 -0,65 -0,37 -0,84 -1,01

Bénéfices après impôts, amortissements et provisions -1,64 -0,66 -0,43 -0,85 -1,01

Dividendes versé à chaque action 0 0 0 0 0

PERSONNEL

Nombre de salariés 18 16 7 10 12

Montant de la masse salariale 2 264 782 1 916 845 1 683 486 2 030 475 1 551 558

Montant des sommes versées au titre des avantages 

sociaux de l'exercice
907 179 796 793 700 900 858 573 1 239 484
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21. INFORMATIONS COMPLEMENTAIRES 

21.1. Capital social 

21.1.1. Montant du capital social 

Au 28 février 2017Σ ƭŜ ŎŀǇƛǘŀƭ ǎƻŎƛŀƭ ǎΩŞƭŝǾŜ à 915 163.15 ϵΣ divisé en 18 303 263 actions ordinaires de 
0,05 ϵ ŘŜ ǾŀƭŜǳǊ ƴƻƳƛƴŀƭŜ ŎƘŀŎǳƴŜΣ ŜƴǘƛŝǊŜƳŜƴǘ ƭƛōŞǊŞŜǎΦ  

A cette même date, ces 18 303 263 actions ordinaires représentent 18 303 263 droits de vote 
théoriques et 18 278 275 droits de vote réelsΣ ƭΩŞŎŀǊǘ ŜƴǘǊe le nombre de droits de vote théorique et 
ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘŜ ŘǊƻƛǘǎ ŘŜ ǾƻǘŜ ǊŞŜƭ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘŀƴǘ ŀǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŀǳǘƻŘŞǘŜƴǳŜǎΦ 

Lƭ Ŝǎǘ ǊŀǇǇŜƭŞ ǉǳŜ ƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ǇǊŞŦŞǊŜƴŎŜ !Σ . Ŝǘ /Σ ǉǳƛ ŜȄƛǎǘŀƛŜƴǘ ǇǊŞŀƭŀōƭŜƳŜƴǘ Ł ƭΩƛƴǘǊƻŘǳŎǘƛƻƴ Ŝƴ 
bourse, ont été automatiqueƳŜƴǘ ŎƻƴǾŜǊǘƛŜǎ Ŝƴ ŀŎǘƛƻƴǎ ƻǊŘƛƴŀƛǊŜǎ ŀǾŜŎ ǳƴŜ ǇŀǊƛǘŞ ŘΩǳƴŜ ŀŎǘƛƻƴ 
ƻǊŘƛƴŀƛǊŜ ǇƻǳǊ ǳƴŜ ŀŎǘƛƻƴ ŘŜ ǇǊŞŦŞǊŜƴŎŜΣ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭΩŀŘƳƛǎǎƛƻƴ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŀǳȄ ƴŞƎƻŎƛŀǘƛƻƴǎ 
sur Euronext Paris. 

21.1.2. Titres non représentatifs du capital 

Néant. 

21.1.3. Nombre, valeur comptable et valeur nominale des actions détenues par la Société ou 
pour son compte 

21.1.3.1. Autorisations en cours 

[ΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ǊŞǳƴƛŜ ƭŜ 10 juin 2016 a autorisé, pour une durée de dix-huit mois 

Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴ Ł ƳŜǘǘǊŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǳƴ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘŜ ǊŀŎƘŀǘ 

ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘŜǎ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ [Φ 225-209 du Code de commerce 

dans les conditions décrites ci-dessous :  

bƻƳōǊŜ ƳŀȄƛƳǳƳ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǇƻǳǾŀƴǘ şǘǊŜ ŀŎƘŜǘŞŜǎ : 10% du capital social à la date du rachat des 

ŀŎǘƛƻƴǎΦ [ƻǊǎǉǳŜ ƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ǎƻƴǘ ŀŎǉǳƛǎŜǎ Řŀƴǎ ƭŜ ōǳǘ ŘŜ ŦŀǾƻǊƛǎŜǊ ƭΩŀƴƛƳŀǘƛƻƴ Ŝǘ ƭŀ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ŘŜǎ 

ǘƛǘǊŜǎΣ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǇǊƛǎ Ŝƴ ŎƻƳǇǘŜ ǇƻǳǊ ƭŜ ŎŀƭŎǳƭ ŘŜ ƭŀ ƭƛƳƛǘŜ ŘŜ мл ҈ ǇǊŞǾǳŜ Ŏƛ-dessus 

ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘ ŀǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŀŎƘŜǘŞŜǎΣ ŘŞŘǳŎǘƛƻƴ ŦŀƛǘŜ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǊŜǾŜƴŘǳŜǎ ǇŜƴŘŀƴǘ 

ƭŀ ŘǳǊŞŜ ŘŜ ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴΦ 

hōƧŜŎǘƛŦǎ ŘŜǎ ǊŀŎƘŀǘǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Υ  

¶ !ǎǎǳǊŜǊ ƭΩŀƴƛƳŀǘƛƻƴ Řǳ ƳŀǊŎƘŞ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜ ƻǳ ƭŀ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛƻƴ /9w9bL{ ¢I9w!t9¦¢L/{ 

Ih[5LbD ǇŀǊ ƭΩƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜ ŘΩǳƴ ǇǊŜǎǘŀǘŀƛǊŜ ŘŜ ǎŜǊǾƛŎŜ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ŀǳ ǘǊŀǾŜǊǎ ŘΩǳƴ 

ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ŎƻƴŦƻǊƳŜ Ł ƭŀ ŎƘŀǊǘŜ ŘŜ ŘŞƻƴǘƻƭƻƎƛŜ ŘŜ ƭΩ!a!CL ŀŘƳƛǎŜ ǇŀǊ ƭŀ 

réglementation, 

¶ /ƻƴǎŜǊǾŜǊ ƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŀŎƘŜǘŞŜǎ Ŝǘ ƭŜǎ ǊŜƳŜǘǘǊŜ ǳƭǘŞǊƛŜǳǊŜƳŜƴǘ Ł ƭΩŞŎƘŀƴƎŜ ƻǳ Ŝƴ ǇŀƛŜƳŜƴǘ 

Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘΩƻǇŞǊŀǘƛƻƴǎ Şventuelles de croissance externe, 

¶ !ǎǎǳǊŜǊ ƭŀ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŘŜ Ǉƭŀƴǎ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ ŘΩŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Ŝǘκƻǳ ŘŜ Ǉƭŀƴǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

attribuées gratuitement (ou plans assimilés) au bénéfice des salariés et/ou des mandataires 

sociaux du groupe ainsi que toutes allocations ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘΩǳƴ Ǉƭŀƴ ŘΩŞǇŀǊƎƴŜ 

ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ƻǳ ŘŜ ƎǊƻǳǇŜ όƻǳ Ǉƭŀƴ ŀǎǎƛƳƛƭŞύΣ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŀǳȄ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ 
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ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝǘκƻǳ ǘƻǳǘŜǎ ŀǳǘǊŜǎ ŦƻǊƳŜǎ ŘΩŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Ł ŘŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ Ŝǘκƻǳ ŘŜǎ 

mandataires sociaux du groupe, 

¶ AssurŜǊ ƭŀ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŘŜ ǾŀƭŜǳǊǎ ƳƻōƛƭƛŝǊŜǎ Řƻƴƴŀƴǘ ŘǊƻƛǘ Ł ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭŀ 

société dans le cadre de la réglementation en vigueur, 

¶ tǊƻŎŞŘŜǊ Ł ƭΩŀƴƴǳƭŀǘƛƻƴ ŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŀŎǉǳƛǎŜǎΣ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ 

ŎƻƴŦŞǊŞŜ ƻǳ Ł ŎƻƴŦŞǊŜǊ ǇŀǊ ƭΩAssemblée Générale Extraordinaire. 

tǊƛȄ ŘΩŀŎƘŀǘ ƳŀȄƛƳǳƳ : 40 euros par action.  

Montant maximum des fonds pouvant être affectés au rachat : 10.000.000 ϵ 

21.1.3.2. bƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǇǊƻǇǊŜǎ ŀŎƘŜǘŞŜǎ Ŝǘ ǾŜƴŘǳŜǎ ǇŀǊ ƭŀ Société ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ 
2016 

Dans le cadre dǳ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘŜ ǊŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǎǳǎǾƛǎŞΣ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞ ŀ ǇǊƻŎŞŘŞ ǎǳǊ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ нлмс, 
ŀǳȄ ƻǇŞǊŀǘƛƻƴǎ ŘΩŀŎƘŀǘ Ŝǘ ŘŜ ǾŜƴǘŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǇǊƻǇǊŜǎΣ ŎƻƳƳŜ ǎǳƛǘ : 

¶ bƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŀŎƘŜǘŞŜǎ : 417 592 
Cours moyen des achats : 8.43 ϵ 

¶ bƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǾŜƴŘǳŜǎ : 412 964 
Cours moyen des ventes : 8.39 ϵ 

¶ Montant total des frais de négociation : 25 000 ϵ 

bƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƛƴǎŎǊƛǘŜǎ Ł ƭŀ ŎƭƾǘǳǊŜ ŘŜ ƭΩŜȄŜǊŎƛŎŜ : 23 291 

±ŀƭŜǳǊ ŞǾŀƭǳŞŜ ŀǳ ŎƻǳǊǎ ŘΩŀŎƘŀǘ : 194 638 ϵ 

Valeur au nominal : 1 164.55 ϵ 

 

Les actions détenues par la Société nΩƻƴǘ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩŀǳŎǳƴŜ ǳǘƛƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜǇǳƛǎ ƭŀ ŘŜǊƴƛŝǊŜ 

ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŎƻƴǎŜƴǘƛŜ ǇŀǊ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜ. 

Les actions détenues par la Société ƴΩƻƴǘ Ŧŀƛǘ ƭΩƻōƧŜǘ ŘΩŀǳŎǳƴŜ ǊŞŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴ Ł ŘΩŀǳǘǊŜǎ ŦƛƴŀƭƛǘŞǎ ŘŜǇǳƛǎ 

ƭŀ ŘŜǊƴƛŝǊŜ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŎƻƴǎŜƴǘƛŜ ǇŀǊ ƭΩŀǎǎemblée générale. 

21.1.3.3. 5ŜǎŎǊƛǇǘƛŦ Řǳ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘŜ ǊŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

/ƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ ŀǳȄ ŘƛǎǇƻǎƛǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭΩŀǊǘƛŎƭŜ нпм-н Řǳ ǊŝƎƭŜƳŜƴǘ ƎŞƴŞǊŀƭ ŘŜ ƭΩ!aCΣ ƭŜ ǇǊŞǎŜƴǘ 

descriptif a pour objectif de décrire les finalités et les modalités du programme de rachat de ses 

propres actions par la SociétéΦ /Ŝ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ǎŜǊŀ ǎƻǳƳƛǎ Ł ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ générale 

du 9 juin 2017.  

Motif des acquisitions % du capital

Animation de cours 0,13%

Actionnariat salarié 0

Valeur mobilière donnant droit à 

attribution d'actions
0

Opérations de croissance externe 0

Annulation 0
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1) Répartition par objectifs des titres de capital détenus arrêtée à la date du 28/02/2017 : 

Nombre de titres détenus de manière directe et indirecte : 24 988 titres représentant 0,14 % du 

capital de la Société. 

Nombre de titres détenus répartis par objectifs : 

¶ !ƴƛƳŀǘƛƻƴ Řǳ ŎƻǳǊǎ ǇŀǊ ƭΩƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜ ŘΩǳƴ ŎƻƴǘǊŀǘ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ !a!CL : 0,14 % 

¶ Opérations de croissance externe : 0 

¶ /ƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ ŘΩŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ƻǳ ŀǳǘǊŜ ǎȅǎǘŝƳŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴƴŀǊƛŀǘ ŘŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ : 0 

¶ /ƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŘŜ ǾŀƭŜǳǊǎ ƳƻōƛƭƛŝǊŜǎ Řƻƴƴŀƴǘ ŘǊƻƛǘ Ł ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ : 0 

¶ Annulation : 0 

2) bƻǳǾŜŀǳ ǇǊƻƎǊŀƳƳŜ ŘŜ ǊŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

¶ Autorisation du programme : Assemblée générale du 9 juin 2017 

¶ Titres concernés : actions ordinaires 

¶ Part maximale du capital dont le rachat est autorisé : 10 % du capital (soit 1 830 326 
actions au 28 février 2017ύΣ Şǘŀƴǘ ǇǊŞŎƛǎŞ ǉǳŜ ŎŜǘǘŜ ƭƛƳƛǘŜ ǎΩŀǇǇǊŞŎƛŜ Ł ƭŀ ŘŀǘŜ ŘŜǎ 
rachats afin de tenir compte des éventuelles opéǊŀǘƛƻƴǎ ŘΩŀǳƎƳŜƴǘŀǘƛƻƴ ƻǳ ŘŜ ǊŞŘǳŎǘƛƻƴ 
de capital pouvant intervenir pendant la durée du programme. LŜ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǇǊƛǎ 
Ŝƴ ŎƻƳǇǘŜ ǇƻǳǊ ƭŜ ŎŀƭŎǳƭ ŘŜ ŎŜǘǘŜ ƭƛƳƛǘŜ ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘ ŀǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŀŎƘŜǘŞŜǎΣ 
ŘŞŘǳŎǘƛƻƴ ŦŀƛǘŜ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǊŜǾŜƴŘǳŜǎ ǇŜƴdant la durée du programme dans le 
ŎŀŘǊŜ ŘŜ ƭΩƻōƧŜŎǘƛŦ ŘŜ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞΦ  

La Société ƴŜ ǇƻǳǾŀƴǘ ŘŞǘŜƴƛǊ Ǉƭǳǎ ŘŜ мл҈ ŘŜ ǎƻƴ ŎŀǇƛǘŀƭΣ ŎƻƳǇǘŜ ǘŜƴǳ Řǳ ƴƻƳōǊŜ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŘŞƧŁ 

ŘŞǘŜƴǳŜǎ ǎΩŞƭŜǾŀƴǘ Ł 24 988  (soit 0,14% Řǳ ŎŀǇƛǘŀƭύΣ ƭŜ ƴƻƳōǊŜ ƳŀȄƛƳǳƳ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ǇƻǳǾŀƴǘ ştre 

achetées sera de 1 805 338 actions (soit 9,86% du capital) sauf à céder ou à annuler les titres déjà 

détenus. 

¶ tǊƛȄ ƳŀȄƛƳǳƳ ŘΩŀŎƘŀǘ : 50 euros 

¶ Montant maximal du programme : 5 millions d'euros 

¶ Modalités des rachats : les achats, cessions et transferts pourront être réalisés par tous 
moyens sur le marché ou de gré à gré, y compris par opérations sur blocs de titres, étant 
précisé que la résolution proposée au vote des actionnaires ne limite pas la part du 
programme pouvant être réalisée par achat de blocs de titres.  

¢ƻǳǘŜŦƻƛǎΣ ƭŜ /ƻƴǎŜƛƭ ƴŜ ǇƻǳǊǊŀΣ ǎŀǳŦ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ ǇǊŞŀƭŀōƭŜ ŘŜ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜΣ ŦŀƛǊŜ ǳǎŀƎŜ ŘŜ ƭŀ 

ǇǊŞǎŜƴǘŜ ŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ Řǳ ŘŞǇƾǘ ǇŀǊ ǳƴ ǘƛŜǊǎ ŘΩǳƴŜ ƻŦŦǊŜ ǇǳōƭƛǉǳŜ Ǿƛǎŀƴǘ ƭŜǎ ǘƛǘǊŜǎ ŘŜ ƭŀ 

SociétéΣ Ŝǘ ŎŜ ƧǳǎǉǳΩŁ ƭŀ Ŧƛƴ ŘŜ ƭŀ ǇŞǊƛƻŘŜ ŘΩƻŦŦǊŜΦ  

Objectifs : 

¶ !ǎǎǳǊŜǊ ƭΩŀƴƛƳŀǘƛƻƴ Řǳ ƳŀǊŎƘŞ ǎŜŎƻƴŘŀƛǊŜ ƻǳ ƭŀ ƭƛǉǳƛŘƛǘŞ ŘŜ ƭΩŀŎǘƛƻƴ /9w9bL{ THERAPEUTICS 

HOLDING ǇŀǊ ƭΩƛƴǘŜǊƳŞŘƛŀƛǊŜ ŘΩǳƴ ǇǊŜǎǘŀǘŀƛǊŜ ŘŜ ǎŜǊǾƛŎŜ ŘΩƛƴǾŜǎǘƛǎǎŜƳŜƴǘ ŀǳ ǘǊŀǾŜǊǎ ŘΩǳƴ 

contrat de liquidité conforme à la charte de déontoƭƻƎƛŜ ŘŜ ƭΩ!a!CL ŀŘƳƛǎŜ ǇŀǊ ƭa 

réglementation, 

¶ /ƻƴǎŜǊǾŜǊ ƭŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŀŎƘŜǘŞŜǎ Ŝǘ ƭŜǎ ǊŜƳŜǘǘǊŜ ǳƭǘŞǊƛŜǳǊŜƳŜƴǘ Ł ƭΩŞŎƘŀƴƎŜ ƻǳ Ŝƴ ǇŀƛŜƳŜƴǘ 

Řŀƴǎ ƭŜ ŎŀŘǊŜ ŘΩƻǇŞǊŀǘƛƻƴǎ ŞǾŜntuelles de croissance externe (étant précisé que les actions 

acquises à cet effet ne peuvent excéder 5 % du capital de la Société), 
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¶ !ǎǎǳǊŜǊ ƭŀ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŘŜ Ǉƭŀƴǎ ŘΩƻǇǘƛƻƴǎ ŘΩŀŎƘŀǘ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Ŝǘκƻǳ ŘŜ Ǉƭŀƴǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ 

attribuées gratuitement (ou plans assimilés) au bénéfice des salariés et/ou des mandataires 

sociaux du groupe ainsi que toutes alƭƻŎŀǘƛƻƴǎ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘΩǳƴ Ǉƭŀƴ ŘΩŞǇŀǊƎƴŜ 

ŘΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ ƻǳ ŘŜ ƎǊƻǳǇŜ όƻǳ Ǉƭŀƴ ŀǎǎƛƳƛƭŞύΣ ŀǳ ǘƛǘǊŜ ŘŜ ƭŀ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘƛƻƴ ŀǳȄ ǊŞǎǳƭǘŀǘǎ ŘŜ 

ƭΩŜƴǘǊŜǇǊƛǎŜ Ŝǘκƻǳ ǘƻǳǘŜǎ ŀǳǘǊŜǎ ŦƻǊƳŜǎ ŘΩŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ Ł ŘŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ Ŝǘκƻǳ ŘŜǎ 

mandataires sociaux du groupe 

¶ !ǎǎǳǊŜǊ ƭŀ ŎƻǳǾŜǊǘǳǊŜ ŘŜ ǾŀƭŜǳǊǎ ƳƻōƛƭƛŝǊŜǎ Řƻƴƴŀƴǘ ŘǊƻƛǘ Ł ƭΩŀǘǘǊƛōǳǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ ŘŜ ƭŀ 

Société dans le cadre de la réglementation en vigueur, 

¶ tǊƻŎŞŘŜǊ Ł ƭΩŀƴƴǳƭŀǘƛƻƴ ŞǾŜƴǘǳŜƭƭŜ ŘŜǎ ŀŎǘƛƻƴǎ ŀŎǉǳƛǎŜǎΣ ŎƻƴŦƻǊƳŞƳŜƴǘ Ł ƭΩŀǳǘƻǊƛǎŀǘƛƻƴ 

ŎƻƴŦŞǊŞŜ ǇŀǊ ƭΩ!ǎǎŜƳōlée Générale des actionnaires en date du 10 juin 2016 dans sa 

huitième résolution à caractère extraordinaire, 

¶ Durée de programme Υ му Ƴƻƛǎ Ł ŎƻƳǇǘŜǊ ŘŜ ƭΩŀǎǎŜƳōƭŞŜ ƎŞƴŞǊŀƭŜ Řǳ  9 juin 2017 soit 

ƧǳǎǉǳΩŀǳ 8 décembre 2018. 

21.1.4. Valeurs mobilières convertibles, échangeable ou assorties de bons de souscriptioni 

Au 15 mars 2017, les titres donnant accès au capital sont les suivants : 

 

Note 1, 2 et 3 : le prix d'exercice des différentes catégories de BSA, options et BSPCE est indiqué dans les notes figurant ci-dessous, sous les 

tableaux des paragraphes 21.1.4.1, 21.1.4.2 et 21.1.4.3. 

Note 4 : les actions gratuites sont en cours d'acquisition. 

21.1.4.1. tƭŀƴ ŘŜ ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩŀŎǘƛƻƴǎ (BSA) 

! ƭΩŜȄŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜǎ ƳŀƴŘŀǘŀƛǊŜǎ ǎƻŎƛŀǳȄΣ ƭŜǎ ōŞƴŞŦƛŎƛŀƛǊŜǎ ŘŜ ōƻƴǎ ŘŜ ǎƻǳǎŎǊƛǇǘƛƻƴ ŘΩactions sont les 
ƳŜƳōǊŜǎ Řǳ ŎƻƴǎŜƛƭ ǎŎƛŜƴǘƛŦƛǉǳŜ Ŝǘ ƭŜǎ ƳŜƳōǊŜǎ ƛƴŘŞǇŜƴŘŀƴǘǎ Řǳ /ƻƴǎŜƛƭ ŘΩŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴΦ 

!ǳ ƧƻǳǊ Řǳ ǇǊŞǎŜƴǘ ŘƻŎǳƳŜƴǘ ŘŜ ǊŞŦŞǊŜƴŎŜΣ ƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ Ǉƭǳǎ ŀǳŎǳƴ .{! ƻŎǘǊƻȅŞ ŀǾŀƴǘ нлмн ǎǳǎŎŜǇǘƛōƭŜ 
ŘΩşǘǊŜ ŜȄŜǊŎŞΦ 

  

BSA

(1)

BSPCE

(2)

Options

(3)

Actions 

Gratuites

(4)

TOTAL

Nombre total d'actions pouvant 

être souscrites ou achetées
145 000 432 431 220 167 5 000 802 598
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Année 2012/2014 

 

* Les montants autorisés de 755.750 et 713.528 sont respectivement des montants maximum globaux qui incluent les BSPCE, les BSA et les 
options qui seraient octroyés par le Conseil d'administration sur autorisation de l'assemblée générale. 

Note 1a : 33.250 BSA pourront être exercés par leur titulaire comme suit : 

¶ 25 % des BSA deviennent exerçables le 26 octobre 2012 (date anniversaire de la nomination du titulaire en qualité 
d'administrateur) et les 75 % restants pourront être exercés de manière égale à chaque trimestre sur les trois années suivantes 
(6,25 % des BSA pourront être exercés chaque trimestre pendant douze trimestres après la date anniversaire). 

Note 1b : Les BSA pourront être exercés par leur titulaire comme suit : 

¶ 25 % deviennent exerçables le 12 février 2014 et les 75 % restants pourront être exercés de manière égale à chaque trimestre 
sur les trois années suivantes (6,25 % des BSA pourront être exercés chaque trimestre pendant douze trimestres après la date 
anniversaire). 

Note 1c : La totalité des 50.000 BSA octroyés le 15 avril 2013 sont caducs. 

Note 2a, b et c : Chaque BSA donne le droit de souscrire une (1) actions ordinaire de la Société. Les actions ordinaires souscrites doivent être 
intégralement libérées lors de leur souscription par versement en numéraire, y compris le cas échéant par compensation avec des créances 
liquides et exigibles sur la Société. 

Chaque BSA est incessible pendant une durée de 6 ans. 

  

BSA

03-2012

BSA

02-2013

BSA

04-2013
TOTAL

Date de l 'assemblée 28 juin 2011 9 mai 2012 9 mai 2012

Date d'attribution par le Conseil d'administration 20 mars 2012 12 février 2013 15 avril 2013

Nombre total de BSA autorisés* 755 750

Nombre total de BSA attribués 77 667 24 000 50 000 151 667

Nombre total d'actions pouvant être souscrites 

ou achetées
77 667 24 000 50 000 151 667

dont nombre pouvant être souscrits ou achetés 

par les mandataires sociaux :

    Jean-Pierre Garnier 44 417 12 000 20 000 76 417

    Richard Pasternak 33 250 12 000 10 000 55 250

Nombre de bénéficiaire non mandataire 0 0 2

Point de départ d'exercice des BSA Note 1a Note 1b Note 1c

Date d'expiration des BSA 20 mars 2022 12 février 2023 15 avril 2023

Prix de l 'exercice des BSA 9,31 9,49 9,49

Modalités d'exercice Note 2a Note 2b Note 2c

Nombre d'actions souscrites 0 0 0 0

Nombre total de BSA annulés ou caducs 44 417 12 000 50 000 106 417

Nombre total de BSA restants 33 250 12 000 0 45 250

Nombre total d'actions pouvant être souscrites 33 250 12 000 0 45 250

713 528
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Année 2015/2016 

 

Note 1a : Les BSA seront exerçables selon le calendrier suivant Υ мκнп ŝƳŜ Ł ƭΩissue de chaque mois calendaire écoulé à compter du 3 

décembre 2015 

Note 2a: Chaque BSA donne le droit de souscrire une (1) action ordinaire de la Société. Les actions ordinaires souscrites doivent être 

intégralement libérées lors de leur souscription par versement en numéraire, y compris le cas échéant par compensation avec des créances 

liquides et exigibles sur la Société. 

21.1.4.2. Plan de BSPCE 

! ƭΩŜȄŎŜǇǘƛƻƴ ŘŜǎ ƳŀƴŘŀǘŀƛǊŜǎ ǎƻŎƛŀǳȄΣ ƭŜǎ ōŞƴŞŦƛŎƛŀƛǊŜǎ ŘŜ .{t/9 ǎƻƴǘ ƭŜǎ ǎŀƭŀǊƛŞǎ ŘŜ ƭŀ {ƻŎƛŞǘŞΦ 

Au jour du présent document de référeƴŎŜΣ ƛƭ ƴΩŜȄƛǎǘŜ Ǉƭǳǎ ŀǳŎǳƴ .{t/E octroyé avant 2007 
susceǇǘƛōƭŜ ŘΩşǘǊŜ ŜȄŜǊŎŞΦ 

  

Date de l 'assemblée

Date d'attribution par le Conseil d'administration

Nombre total de BSA attribués

Nombre total d'actions pouvant être souscrites 

ou achetées

dont nombre pouvant être souscrits ou achetés 

par les mandataires sociaux :

Laura A. Coruzzi, Administrateur (Indépendant)

Christian Chavy, Administrateur (Indépendant)

Michael Davidson, Administrateur (Indépendant)

Nombre de bénéficiaire non mandataire

Point de départ d'exercice des BSA

Date d'expiration des BSA

Prix de l 'exercice des BSA

Modalités d'exercice

Nombre d'actions souscrites

Nombre total de BSA annulés ou caducs

Nombre total de BSA restants

Nombre total d'actions pouvant être souscrites

99 750

33 250

0

BSA

01-2016

06 février 2015

Décision du DG du 22 janvier 2016 sur 

subdélégation du CA du 3 décembre 2015

133 000

33 250

99 750

99 750

33 250

33 250

Note 1a

22 janvier 2026

9,36

Note 2a

0
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2007/2008 

 
* Le montant autorisé de 986 000 est un montant maximum global qui inclut les BSPCE, les BSA et les options qui seraient octroyés par le 
Conseil d'administration sur autorisation de l'assemblée générale. 

Note 1 : La totalité des BCE octroyés les 10 mai 2007, 28 janvier 2008, 6 mars 2008 et 29 mai 2008, non caducs, sont exerçables à ce jour. 

Note 2a : La totalité des BCE octroyés le 9 mars 2007 sont caduques. 

Note 2b, c, d et e : Chaque BCE donne le droit de souscrire une (1) action ordinaire de la Société. Les actions ordinaires souscrites doivent 
être intégralement libérées lors de leur souscription par versement en numéraire, y compris le cas échéant par compensation avec des 
créances liquides et exigibles sur la Société. 

2009 

 
* Les montants autorisés de 314 323 et 514 323 sont respectivement des montants maximum globaux qui incluent les BSPCE, les BSA et les 
options qui seraient octroyés par le Conseil d'administration sur autorisation de l'assemblée générale. 

Note 1 : La totalité des BCE octroyés les 3 mars 2009, 28 janvier 2010 et 13 avril 2010, non caducs, sont exerçables à ce jour. 

Note 2 : Chaque BCE donne le droit de souscrire une (1) action ordinaire de la Société. Les actions ordinaires souscrites doivent être 
intégralement libérées lors de leur souscription par versement en numéraire, y compris le cas échéant par compensation avec des créances 
liquides et exigibles sur la Société. 






















































































