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« lLa filiere biothérapies/bioproduction montre
cette année une dynamique solide, portée par des
projets structurants et une mobilisation collective
sans précédent.

Ce résultat confirme que la France est désormais
sur la bonne trajectoire, mais il nous rappelle aussi
lexigence de maintenir lavance acquise, dans un
contexte géopolitique tendu ou lautonomie sanitaire
et industrielle est plus que jamais stratégique. »

ANNE JOUVENCEAU,
Coordinatrice de la stratégie biothérapie et
bioproduction a I'Agence de I'Innovation en Santé.
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INTRODUCTION

et f ti
des sciences du vivant, les
biomédicaments s'imposent

comme un levier strategique pour
renforcer la souveraineté sanitaire,
soutenir linnovation thérapeutique
et structurerune filiere industrielle

d'excellence.

Ce premier rapport annuel,
coredigé par MabDesign et
Bpifrance, vise a offrir une vision
consolidee de [Iécosysteme
national des biomédicaments, en
croisant analyses economiques,
dynamiques industrielles et
perspectives technologigues.

Fruit de lacomplémentarité entre
lexpertise sectorielle de MabDesign
et les leviers de financement de
Bpifrance, cette initiative s'inscrit
danslesobjectifs de France 2030,
avec l'ambition de positionner
durablement la France comme
un acteur de réeference dans le
domaine des théerapiesinnovantes.
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c ] © LE MARCHE & PIPELINE DES

Les biomedicaments représentent
aujourd’hui 61 % des produits en
développement aléchelle mondiale, contre
39 % pour les petites molécules chimiques,
traduisantunrenversement des dynamiques
d'innovation en sante humaine.

Ce contraste est inversement plus marquée
enmatiere de produits commercialisés, ou
les petites molécules dominent avec 97 %.
Ceretard de maturité commerciale est dd au
fait que les biomédicaments sont issus de
technologies plus récentes(biotechnologie,
génie génétique, ...).

30 DE BIOMEDICAMENTS
/o COMMERCIALISES

~——PRODUITS COMMERCIALISES ——

3%

Petites Molécules Chimiques @ Biomédicaments

Source : Etude MabDesign & partir
de données de GlobalData

Ce changement de paradigme s'inscrit
dans une tendance structurelle portee
par 'emergence de nouvelles plateformes
technologiques (anticorps monoclonaux,
thérapies géniques et cellulaires, ARN
messager...) et un intérét croissant pour
les approches ciblees et personnalisées.

Boo DE BIOMEDICAMENTS
/o EN DEVELOPPEMENT

~— PRODUITS EN DEVELOPPEMENT ———

60%

Petites Molécules Chimiques @ Biomédicaments
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c z “ POSITIONNEMENT DE LA FRANCE

Sur le plan géographique, les Etats-Unis et
la Chine dominent nettement ennombre de
produits en développement, représentant
50% du pipeline mondial des candidats
biomédicaments (contre 20% pour les
sociétés en Europe), traduisant une forte
concentration des investissements et des
capacités de R&D.

En Europe, le Royaume-Uni, 'Allemagne, la
Suisse et la France forment le peloton de
téte. La France, qui occupe actuellement
la deuxieme place, se distingue par une

dynamique soutenue. Elle reste confrontee
a la necessite d'accelérer la montée en
puissance de ses capacités industrielles
et de R&D, afin de rester compétitive dans
unenvironnement mondial particulierement
concurrentiel.

En effet, la France présente encore des
fragilitées dans l'laccompagnement de ses
start-ups vers la croissance, et peine a
faire émergerdes ETla partir de sesjeunes
pousses prometteuses.

~ POSITIONNEMENT DE LA FRANCE ~

8000 _ Mondial

7000 —
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5000 —
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2000 —

1000 — Top 5 Europe

...... 0_-.-__
us Chine UK France Allemagne Suisse Belgique
Anticorps thérapeuthique @ Proteins et péptides @ Vaccins @ MTI @ Autres

- J

Source : Etude MabDesign a partir de données
de GlobalData. Le benchmark par pays inclut
uniguement les sociétés dont la société mere est
domiciliée dans le pays, a l'exclusion des filiales
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c 3 © LE PIPELINE

ANTICORPS, PROTEINES ET PEPTIDES THERAPEUTIQUES
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ENTITE PRIVES
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PRODUITS
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—
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Anticorps monoclonaux o Peptide
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@ Enzyme @ Protéine de fusion

J
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VACCINS PROPHYLACTIQUES ET THERAPEUTIQUES

31

ENTITE PRIVES
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-

—
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L, 7 8%
N%
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THERAPIES CELLULAIRES ET GENIQUES

ENTITE PRIVES
OU PUBLIQUES

125
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-

—
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26%
1%
2%
26%
Thérapie Génique o Thérapie Cellulaire
@ Thérapies a base de cellules modifiées

@ virus Oncolytique @ RNAi
@ Inactive @ Attenué @ ARNm

Source : Etude MabDesign & partir
de données de GlobalData
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c 4 “FOCUS SUR LES NOUVEAUX TYPES DE

Les nouvelles classes de biomeédi-
caments connaissent elles aussi un
developpement croissant, téemoignant de
la diversification technologique de I'innova-
tion francaise avec plusieurs projets fran-
cais deja engages en clinique ou proches
de lenregistrement dont Fitusan (Sanofi)
en pré-enregistrement, Maat-13 (MaaT
Pharma)en phase lll. Dautres thérapies, plus
réecentes, a base dexosomes ou de secre-
tomes sont a des etapes de developpement

sanofi

EVERZ@F A

Source : Etude MabDesign & partir
de données de GlobalData

plus précoces. Ces exemples illustrent la
dynamique d'innovation a l'ceuvre dans des
segments encore emergents du biomedica-
ments, etconfirmentlimportancedesoutenir
une pluralité dapproches thérapeutiques
dans les programmes dinvestissement
nationaux notamment celui de la Stratégie
d’Accélération Biothérapies Bioproduction
de France 2030 et coordonnee par 'Agence
de I''nnovation en Sante.

OLIGONUCLEOTIDE
FITUSAN EN PRE-ENREGISTREMENT

MICROBIOTE
MAAT-13 ET MAAT-33 EN PHASE Ill

EXOSOMES
EVERGEL ET EVIV EN PRECLINIQUE
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La filiere francaise des biomedicaments
repose sur un ecosysteme en cours
de structuration, composé a la fois
de sociétés développant des produits
thérapeutiques et prophylactiques(sociétés
Biopharma/Biotech ) et d'un réseau
dense de fournisseurs de technologie, de
services et déquipements permettant
de soutenir le developpement de ces
biomédicaments. A ce jour, on dénombre
259 societés Biopharma, appuyées par
801 sociétés de services (analytique,
réglementation, essais cliniques), 21 C(D)MO
(contract development and manufacturing
organisations) spécialisées dans la
production industrielle pour des tiers et
76 CRO(Contract Research Organisation)en
lien avec cette bioproduction. Cette
complémentarité entre développeurs et
prestataires constitue un atout stratégique
pour accelérer linnovation, sécuriser les
chaines de valeur et renforcer I'ancrage
industriel en France. Les initiatives visant
a valoriser la recherche et a promouvoir la
culture entrepreneuriale dans le domaine de
la santé, lancées a I'echelle nationale dans
le cadre de la mise en place du Programme
d'Investissement d’Avenir des 2010, ont
indéniablement porté leurs fruits.

C(D)MO

CRO

Source : MabDesign

" LAFILIERE NATIONALE DES

La structuration de la filiere au travers
notamment des Sociétés d'Accélération du
Transfert de Technologies, des Laboratoires
d'Excellence, des Equipement dexcellence,
des Instituts de Recherche Technologiques
ou encore des Instituts Hospitalo-
Universitaire ainsi que la structuration
des grands instituts francais en matiere
de valorisation industrielle de leurs
travaux (INSERM, CNRS, Institut Pasteur,
Institut Curie...), ont considérablement
renforceé I'ecosysteme. Plus recemment,
la dynamique s'est acceléree avec
'émergence de Bioclusters labellisés
dans le cadre de France 2030, visant a
structurer des po6les dexcellence intégrés
en santé. Parmi eux figurent Paris Saclay
Cancer Center, Genother a Evry, Infectious
Diseases Cluster de Lyon et le Marseille
Immunology Biocluster. Enfédérant acteurs
academiques, hospitaliers et industriels,
ces Bioclusters renforcent lattractivité
des territoires et soutiennent la montée
en puissance de la filiere biomédicament.
L'ensemble de cette dynamique a permis
une croissance significative du nombre
dacteurs. Eneffet, le nombre dentreprises
spécialisées dans les biomédicaments est
passé denviron 500 en 2014 a plus de 1000
aujourd'hui(Source MabDesign).

SOCIETES
DE SERVICE

SOCIETES
PRODUITS
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c 6 LES DONNEES FINANCIERES

En 2024, la filiere francaise des
biomédicaments confirme sa vitalité avec
48 transactions recensées, pour un montant
estimé a 6,5 milliards deuros.

Parmi elles, 27 levées de fonds, 5 fusions-
acquisitions, b accords commerciaux
et 11 partenariats de co développement
temoignent d'un écosysteme attractif et
dynamique.

Plusieurs biotechs francaises se sont
illustrées : Brenus Pharma (22 M€ levés
pour son vaccin anti-cancer colorectal),
Innate Pharma (paiement détape de
4 M€ par Sanofi), BrainEver (33M€
levés pour son essai clinique sur la
maladie de Charcot). Cette dynamique
s'inscrit dans le prolongement des
efforts publics initiés depuis 2010 via
notamment le Programme d'Investissements
d’Avenir.

TRANSACTIONS
IDENTIFIES

LEVEES
DE FONDS

ACCORDS

La structuration de la filiere autour
de dispositifs tels que les SATT, IHU,
IRT, LabEx et Equipex, ainsi que la
mobilisation des grands instituts publics
(INSERM, CNRS, Curie...), a permis de faire
passerle nombre dacteurs specialisés dans
les biothérapies, de 500 a plus de 1000 en
dix ans, dans des domaines cles comme
l'oncologie, 'immunologie, ou la thérapie
geénique.

Cependant, malgré cette croissance, le
financement privé constitue un goulot
détranglement. Si le nombre de
levées reste globalement stable, la
forte hausse du nombre de sociétes
accentue la concurrence pour lacces
aux fonds. Le ticket moyen a doublé,
reflet d'une part d'un nombre important
de financements disponibles et dautre part
des coUlts croissants du développement de
biomédicaments.

FUSIONS ET
ACQUISITIONS

MILLIARDS
D'EUROS

CO-

COMMERCIAUX DEVELOPPEMENTS

*Estimation et chiffres divulgués.
Source : Etude MabDesign a partir de données
de GlobalData
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815 M€ déployés sur la biothérapie et la
bioproduction depuis 2020.

Depuis 2020, Bpifrance via le plan France
2030 de I'Etat, a engagé plus de 815 M€
dans la filiere, avec un pic de financement
en 2021(354 M€) sur les dispositifs COVID.
LLa tendance se stabilise depuis, avec une
concentration des efforts sur la stratégie
d'accélération biothérapie bioproduction.

30 biothérapies ont été financées en
phase clinique depuis les débuts delaSA
biothérapie et bioproduction.

Lesinvestissements dansles SA(Stratégies
d’Accélération) biothérapie-bioproduction
et maladies infectieuses montrent la
volonté de perenniser l'élan post-COVID et
de structurer ces deux filieres.

Bpifrance, opérateur de I'Etat, intervient
en financement non dilutif a tous stades de
développement a laide de plusieurs types
de mécanismes:

Des aides en directions regionales « au
fil de l'eau » via leurs Chargés d'Affaires
Innovation sous formes de subventions
et de dette surdesprojets plutétamonts.

" LES CHIFFRES DU BILAN

Des appels a projet tous secteurs
confondus comme IDEMO, I-NQOV, ou
des appels a projets dirigés sur des
stratégiesdaccélérationcommelaSABB
(Stratégie dAccélération Biothérapie et
Bioproduction ou la SA MIE (Stratégie
d’Accélération Maladies Infectieuses
et Emergentes) de France 2030,
coordonnees par I'AlS. L'aide comprend
genéralement de la subvention et de
lavance remboursable. Les projets sont
souvent plus matures gu'en direction
régionales et peuvent étre présentés
en consortium.

En 2024, Bpifrance en lien avec I'Etat,
a orienté ses financements vers des
dispositifs compeétitifs et sélectifs: 120 M€
via la stratégie d'accélération biothérapie
bioproduction et l'appel a projet Innovation
enbiothérapie et bioproduction. 8,4AM€ ont
été financeés via lappel a projet i-Démo sur
des projets a forte valeur ajoutée.

Lerdle croissant des directions regionales
(28M€)illustre laterritorialisation des aides
publiques, favorisant le maillage R&D et
industriel local.

~— LE FINANCEMENT DES BIOTHERAPIES ET BIOPRODUCTION SUR L'ANNEE 2024 —

&l ne

SA MIE
28 ne 8,1n¢
DIRECTIONS IDEMO
REGIONALES
200 m¢
\_ TOTAL )

Source : Bpifrance
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Les axes technologiques les plus financés
par France 2030 en 2024 révelent une nette
dominance de quatre segments :

Les protéines thérapeutiques
(32 dossiers)

La thérapie cellulaire et géniques
(24 dossiers)

Les vaccins (12 dossiers)
Automates (8 dossiers)

Cesfinancements révelent des tendances
cohérentes avec les enjeux industriels et
cliniques actuels :

Dans le domaine des protéines
thérapeutiques, les anticorps
monoclonaux conservent une
place centrale. lls représentent une
technologie mature, mais toujours
en évolution (formats bispécifiques,
conjugaisons, etc.). Ces produits restent
stratégiques, ou la production est clé
pour les maladies inflammatoires et
loncologie.

~— TECHNOLOGIES FINANCEES ———

35 —
30 —

25 —

Protéine... @ Thérapie cellulaire @ Vaccin
@ Automate @ Vecteur @ Lignées cellulaires
@ Thérapie génique @ Microbiote

20— 18

15— ]2

10— I I 8 7 6 6 3
5 BEEE .

Source : Bpifrance

“ TENDANCES ET DEFIS

Les thérapies cellulaires et géniques
traduisent 'ambition francaise de se
positionner sur des traitements de
rupture. Ce segment est a forte intensite
capitalistique et l'acces au marché peut
étre compliqué.

Les automates deviennent cles, on
observe des plateformes doptimisation
de la bioproduction avec de la
microfluidique. lls permettront de
diminuer les couts de production et
d'ameéliorer lacces des biothérapies aux
patients et/ou aux systemes de sante.

Les exosomes, bien qu'encore
émergents, bénéficientde financements
croissants, confirmant leur statut
de technologie d'avenir. On observe
également des nouvelles tendances sur
la biologie synthetique, TARNm et les
radioconjugues.

Trois grandes aires thérapeutiques
se distinguent du reste: oncologie,
maladies inflammatoires et maladies
rares.

~— INDICATIONS FINANCEES ——~

6%
9%

13%

Oncologie @ Maladie rare
@ Maladie inflammatoire chronique

@ Neurologie (maladie neurodégénérative)

- J
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“ TENDANCES ET DEFIS

e LES PHASES CLINIQUES FINANCEES A VENIR ~N
50— 46%
45 —
40 — 38%
¥ - 3%
25%,
25 —
20 —
15—
10 —
2022
5 _ o % @ 2023
0— "Il ® 2024

Préclinique Phase |

.

Phase Il Phase lll

+30 biothérapies financées en clinique
depuis les débuts de France 2030. A noter
que ce graphique represente les phases
financees sur des projets a venir.

Lafiliere francaise des biothérapies affiche
une montée en puissance significative
dans les phases cliniques avancées,
temoignant de la maturité croissante de
son ecosysteme. Les entreprises de lafiliere
sont plus matures avec un pipeline renforceé
surles essais cliniques et une bioproduction
majoritairement francaise.

Cela induit plusieurs implications
stratégiques :

Renforcement de lattractivité de
la filiere vis-a-vis des investisseurs
internationaux et des big pharma,

Nécessité d'une capacité de
bioproduction adaptée a la montée en
échelle(lot clinique puislot commercial).
Les COMO se structurent pour proposer
aux sociétés des lots commerciaux.

Source : Bpifrance

Les défis de la filiere:

Enjeux de souveraineté nationale :
continuer a soutenir les phases
cliniques jusqua la phase 3 afin davoir
des projets francgais avances dans leur
développement.

Continuer a inciter les sociétés a
bioproduire sur le territoire francais et/
ouainitier destransferts de technologie
vers la France.

Continuer a soutenir les sociétés qui
visent a optimiserlabioproduction pour
réduire les couts et rendre accessible
les biothérapies aux systemes de santé/
patients.
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Développement d'une immunothérapie ciblant les
cellules T réqulatrices (Tregs) suppressives sur les
I tumeurs solides (mélanome..).
Tx

Financement de phase I/11.

Tech transfert de la bioproduction de la Chine a la
France.

Développement d'une infrastructure de fabrication

)x AST RAVEUS de consommables microfluidiques innovants afin

d'accéléreretrévolutionner le traitement de la thérapie

cellulaire.
00
190004
000 0 Imcheck Therapeutics développe plusieurs anticorps
000000 monoclonaux immunomodulateur pour le traitement
0000 0000 des cancerssolides et pour le traitement des maladies
infectieuses. Financement de la préeclinique et d'une
ImCheck fectieu précinia
therapeutics P :
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'I 3 © FOCUS TECHNOLOGIQUE:

Les exosomes sont de minuscules vésicules extracellulaires (30 a 150 nm) naturellement
seécretées parlescellules. Véritables messagers biologiques, ils transportent des ARN, protéines
et lipides vers d'autres cellules, jouant un réle clé dans la communication intercellulaire.

POTENTIEL THERAPEUTIQUE:

Leur capaciteé a cibler certaines cellules, a
traverser des barriéres biologiques(comme
la barriere hémato-encéphalique), et a étre
tolérés par l'organisme, en fait des outils
prometteurs pour :

La livraison ciblée de médica-
ments, d’ARN thérapeutigues ou
dimmunomodulateurs,

La médecine régénérative (réparation
des tissus, traitement de lésions
inflammatoires),

Le traitement des cancers (par
exosomes modifiés pour transporter
des agents cytotoxiques ou des ARN
interférents),

La neurologie, en permettant la
délivrance de traitements au cerveau.

DEFIS A RELEVER:

Maitrise de la bioproduction a grande
échelle (cellules productrices,
bioréacteurs, milieux adaptés),

Methodes de purification et de carac-
térisation encore en développement,

Cadre réglementaire en construction :
les exosomes se situent entre
medicament biologique, vecteur de
thérapie génique, et dispositif innovant.
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EXEMPLES D'’ACTEURS EN FRANCE

Ciloa (Montpellier) : production
dexosomes bio-ingénieres. Un projet
a été financé pour développer et
valider cliniquement (phase I/lla)
une biothérapie a base d'exosomes
bioingénierés enrichis en adiponectine
dans le cadre du traitement du diabete
de typelll.

Evora Biosciences (ile-de-France) :
medecine régeénerative basee sur
les exosomes de cellules souches
meésenchymateuses.

EverZom (lle-de-France) : spin-off
du CNRS et de I'Universite Paris Cite,
EverZom développe des thérapies a
base d'exosomes pour la régéneration
tissulaire. Un projet a été financé pour
développer des capacités de production
industrielle dexosomes, compatibles
pour des lots cliniques de phases | allll
et réalisation une premiere preuve de
concept clinique pour la cicatrisation
de la fistule complexe des patients
souffrant de la maladie de Crohn.



Face aux

mutations profondes
de I'innovation
therapeutique,

la filiere francaise des
biomeédicaments démontre une
dynamique encourageante,
marquée par une montee
en puissance clinique, une
structuration industrielle
renforcée et une diversification
technologique. Les efforts de
I'Etat, a travers une stratégie
daccompagnement ciblée et un
financement ambitieux, ont permis
de faire émerger un écosysteme
riche, agile et innovant.

Toutefois, des deéfis majeurs
demeurent pour maintenir et
accelerer cette trajectoire

developper le pipeline des
biothérapies, renforcerle passage
a l'échelle, faciliter l'acces aux
financements privés, soutenir
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la bioproduction et consolider
la souveraineté industrielle. La
filiere devra aussi relever les
enjeux de competitivite mondiale,
en particulier face a des zones
fortement dotées comme les
Etats-UnisoulaChine. Ce rapport
marque le lancement d'un suivi
annuel de la filiere et offre une
premiéere synthese pour l'année
2024, dans le prolongement des
travaux réalisés en 2023 par
France Biotech, France Biolead
et'AIS, enlienavec Mabdesign. En
mobilisant 'ensemble des acteurs -
delarecherche alindustrialisation
- la France peut ambitionner de
devenir un leader européen des
therapies innovantes.
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