&

Zeltict & g._:_.ji Db arerfi

ASCO ANNUAL MEETING
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Resultados de los estudios clinicos con
agentes de origen marino en pacientes
con tumeores solidos

Orlando, 22 de mayo de 2002- Se han comunicacde los resultudos de los esiudios
clinicos destinados a deterrinagr Lo eficacia v 1a tolerabilidad de una serie de fArmacos
comtra el cineer o investigacion, YondzlisT™ (ET-7437), Aplidina v Kabalalido I son
reentes derivados do organismos marings y poseen propicdades contra 2l clncer. Su
han Hevado a cabo wna seric de vstudios clinicos pard investigar la actividad de eslos
agentes conira fumores sdlidos como el sarcora (en acultos ¥ nifies), el cincer de

ovarin, i carcinoma medular de lirotdes zsi coro, ol chneer de préstata.

Loz dutos preliminares sugizren yue HT-743 acwla medianie la inhibicion sclective de
la expresion de penes (incluidos cncogencs) ane parlicipan en el crecimiento celufar y
en la resistencia farmacoldeica asi comoe en Iz inhibicidn de las vias de reparacion
gendtica ¥ 2 la inhibicidn de la progresidn del ciclo ceiular que condner a la muerte
celmlar programada (apoplosis). Bo el rigesimoctavo Arneal Moeting of the Americos
Society of Ciinical Oneology (ASCO, 13-21 de maye de 2002, Orlando, Florida,
EE.UGU.) fveron presentados los rosultados de fos estudios de ET-743 levados & cabo
en adulios v nifiog con sarcoma asi como en mujeres con cAncer de ovario TesiSLenles a

olios tratamienios vtilizando voa pavla de infusién de 3 horas =

Asimismoe se corunicaron los efectos de ET-743 ca mujeres con cineer de ovario gue
niy habian respondido al tratamiento de combinacidn previo con platino-laxaso -
Participaron en el esludio un rotal do 25 pacientes, quienes recibicron dosis de 1.500,

LE00 o 1LESO ugim” de ET-743 en formma de snfusion de 3 hovas cuda 2 semanas,

* B T3 e siendo desarcoluode e foma oomiuis por Pharma bar v O ho Bioeeh Prodoers, ZP.



Pre las 2y pacicntes cvaluadas, la tasa de respuesta tue det 32 %, La Dra. Nicoletta
Colombo (SENDO ¢ siinre Ewropen Jf Oneologis, [talia), quien piesentc estos
resuliados, leed a ki conclusidn de gque ET-T43 murestrs una prometedora actividad

antilumoral en las mujeres cun cidocer de ovario previaments tratade.

Tarnbidn ¢ presenteron log datus de un sstudio de tase 1de I2T-743 en ninog (de 3,5 a
15 aiios <e edad) con tumores sdlidos resistentes & otros tratamiensos <. Este estudio
utilizé una paute de nfusidn de 3 horss cuda 3 semunas siendo s objetivo el
idenmificar uny dosis sdecuada para los esrudios de tase 1. Los nifos incluidos en et
mencionaco margen de cdad que fueron tratados con ET-743 ca el cuso del relendo
estudio, experimentaron menor sensibilidad a la toxicidad hemaologics que Ba
aparecida o adultos. Igualmenle, en dicho csudio se comprebd que las
COnENiTacinnes sangineas do ET-743 ex pifios fusron supcriores a las observadas en
adubtos iratados bajo las mismas condiciones. Asimismo sc comunicd gue habian sude
delectado sipnos de actividad en la indicacidn de sarcoma de Ewing. 5S¢ ha
recomencade utilizer uma Jdosis de 1100 ug/m” en formma de infugién de 3 horas para

luturos estedios o0 nifdos.

FT-743 fue desiznado cf 31 de mavo de 2001 por la Agencia DCuropea para la
Evaluacion de Medicamentos TEMEA} como medicamentn  huérfane para s
indicacida de sarcoma de tefidos blandes (31BY. Esta aguncia se encuentra revisandeo
sclwdlmente la soliciiud para fa autorizacion de comercializacion de ET-743 cn la

indicacidn de STB avanzado.

zualmente fueron comunicados los resullados de estodios de fase 1 de Apliding ¥
Kahalalico 17, ¥ reizcion con la Apliding, se prescntaron 1os resultados de un esludia
clinico v farmacoquinético gque investigd cuatro niveles de dosis {3-6 mga"m2 cada 2
semunas) en 25 pacientes con lumores solidos . Ea dicho estodio se identificd como
el nivel do dosis adecurdo 3 mpm®, con upa W erabilidad v una actividad aceptebles
COClra los Lmores neurce nCoennoy asl comoe contra of cincsr medular de {iroides. En
rzlacidn con ol Kahalalido F, el teccer compuesto de PhannaMar en desarcollo clinico,

firs resuliados prelimirares de va estudio farmacoquingtico ¥ clinteo de [ase T oen



marcha. justifican & realizacidn di investigaciones adiclonales cn cl cincer de

prostata, al haberse detectado signos de actividad.™
PharmmaMar

FharmaMlar es la primer: compatia biofarmacéusica dedicada al Jescubrimiznto v
dasarrolle de nuevos [a-macos contra el cincer derivados de organismos marisos, La
cartera de productos natirales de PhacmalMar incloye acnaalmente Yondelis' ™ F T
743, que se encuenlia en cusayos clisices Jde tase 10 Aplidioa, en ensayos clintoos
ds fase I, v Kahalalido [, gn ensayos clinicos de fase 1 Su conjunto de praducios en
invesligacidn preclinica comprende wy extense crupo de Minracos candidutos que se

chcucntran en Pase de evaloacidn avanzada.

PharmaMar liene su sede en Madrid, Espafin. y cuenta con una tilial, PharmaMar
L'Sa. en Cambridge, Massachusetts, EE. UL, y otra cn Busilea, Suize. PhasmaMay es
ung unidad operativa del Grupo Zeliia, una compania que cotiza eb la bolsa espanola
¥ que forma parte del indice Thex-35. Pucde cncontrar Pharmabar er {niernet cr

dircccidn htpsiwww. pharmamar.com.



