Zeltia

Comision Nacional del Mercado de Valores
Att. Director del Area de Mercados

C/ Edison, 4

28006 Madrid

Madrid, a 4 de junio de 2014

De conformidad con lo previsto en el articulo 82 de la Ley del Mercado de Valores, por la
presente se procede a comunicar el siguiente HECHO RELEVANTE:

Se adjunta nota de prensa relativa al anuncio que Taiho Pharmaceutical Co., Ltd., socio japonés
de Pharma Mar para el desarrollo y comercializacion de Yondelis® (trabectedina) en Japon, ha
realizado referente a la presentacion en la Reunién Anual de la Sociedad Americana de
Oncologia Clinica (American Society of Clinical Oncology, ASCO) de los nuevos datos del
ensayo de Fase Il pivotal realizado en Japon con Yondelis® en pacientes con sarcomas
relacionados con translocaciones genéticas.
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ZELTIA INFORMA:

Taiho Pharmaceutical, socio de PharmaMar,
presenta en ASCO® los datos de su estudio de
fase II con Yondelis® en pacientes con
sarcoma de tejidos blandos maligno

Madrid, 4 de junio de 2014: Taiho Pharmaceutical Co., Ltd. (Sede: Tokio,
Presidente y representante del Consejo: Masayuki Kobayashi), socio de PharmaMar
para el desarrollo y la comercializacion de Yondelis® en Japén, ha anunciado que los
resultados del ensayo clinico de fase II con Yondelis® que estd desarrollando en
Japdén como tratamiento para el sarcoma maligno de tejidos blandos (STS) se han
presentado en el congreso anual de ASCO® (Sociedad Americana de Oncologia
Clinica®) que se ha celebrado en Chicago del 30 de mayo al 3 de junio (Abstract n©
10524). El STS es una patologia para la que hay una carencia de opciones clinicas y

hace tiempo que se espera una nueva alternativa terapéutica.

Se trata de un ensayo clinico de fase II realizado en pacientes con sarcoma de
tejidos blandos maligno de tipos histoldgicos*1 asociado a translocaciones
cromosdmicas, en el que se comparaba Yondelis® la mejor opcién disponible de
tratamiento (BSC) como brazo de control. El objetivo primario del ensayo clinico
era la supervivencia libre de progresion (PFS). Participaron 12 centros médicos de
Japon y se incluyeron 76 pacientes entre el 11 de julio de 2012 y el 20 de enero de
2014.

El analisis del ensayo clinico demuestra una mejora de la PFS en el brazo de
Yondelis® en comparacién con el brazo BSC. La mediana de PFS (90% intervalo de
confianza -ICA) fue de 5,6 meses (4.2-7,5) en el brazo de Yondelis® y de 0,9
meses (0,9-1,0) en el brazo de BSC (p<0,0001; HR=0,07, 90% IC: 0,03-0,14). No
se alcanzé la mediana de supervivencia global (0OS) (95% IC) en el brazo de
Yondelis® (12,8-NR) mientras que fue de 8,0 meses (7,0-NR) en el brazo de BSC
(p=0,025; HR=0,38; 95% IC: 0,16-0,91).
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Las reacciones adversas mas comunes al farmaco fueron de grado 3-4 y han sido la
disminucidon de neutrofilos (66,7%), aumento de ALT (61,1%), disminucion de
glébulos blancos (55,6%), aumento de AST (41,7%), aumento de y-GTP (25,0%),
disminucion de linfocitos (22,2%), anemia (19,4%), disminucion del recuento de

plaquetas (16,7%) y neutropenias febriles (13,9%).

Estos resultados mostraron que Yondelis® mejora significativamente la PFS, un
objetivo clinico importante, en pacientes con STS maligno de tipos histoldgicos
asociados a translocaciones cromosdémicas. Las reacciones adversas que se
comunicaron fueron similares a aquellas de los ensayos clinicos realizados fuera de

Japén, probando que Yondelis® puede ser una opcién de tratamiento efectiva.

Taiho esta trabajando para obtener la aprobacién comercial de Yondelis® en Japdn
con el fin de poner este farmaco a disposicion de los pacientes japoneses con
sarcomas malignos de tejido blando y de los profesionales médicos que tratan esta

afeccion, para la que hay una falta de opciones terapéuticas.

*1: La presencia de genes de fusién y translocaciones cromosdmicas especificas del tumor se han
reportado en algunos sarcomas de tejido blando malignos. La translocacion cromosdmica se produce
cuando los cromosomas se rompen y los fragmentos restantes se fusionan con otros cromosomas. Se
piensa que los genes de fusidn que se producen a partir de esta translocacion cromosdémica pueden ser

la causa de enfermedades malignas.

Sobre ASCO®

El congreso anual de la ASCO® es el principal encuentro a nivel mundial de investigacién clinica en
cancer que reune a mas de 30.000 profesionales en oncologia y cubre las ultimas novedades de esta

area terapéutica. Para mas informacion entra en www.asco.org
Sobre PharmaMar

PharmaMar es una compafiia biofarmacéutica del Grupo Zeltia y lider mundial en el descubrimiento,
desarrollo y comercializacién de nuevos medicamentos de origen marino contra el cancer. Yondelis® es
el primer farmaco antitumoral de origen marino. PharmaMar cuenta con otros cuatro nuevos compuestos
en desarrollo clinico: Aplidin®, PM01183, Zalypsis® y PM060184. PharmaMar también tiene una rica

cartera preclinica de candidatos, y un fuerte programa de investigacion y desarrollo.


http://www.asco.org/
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Sobre Zeltia

Zeltia S.A es el grupo biofarmacéutico, lider mundial en el desarrollo de farmacos de origen marino
aplicados a la oncologia. Las principales compafiias del Grupo Zeltia son las siguientes: PharmaMar, la
compafiia biotecnoldgica lider mundial dedicada al desarrollo de tratamientos contra el cancer mediante
el descubrimiento y desarrollo de medicamentos innovadores de origen marino; Gendmica, primera
compafiia espafiola en el campo del diagndstico molecular basado en el analisis del DNA; Sylentis,

dedicada a la investigacion de las aplicaciones terapéuticas del silenciamiento génico (RNAI)
Nota importante

PharmaMar, con sede en Madrid, Espafia, es una filial de Zeltia, S.A. (Bolsa espafola, ZEL) compafiia
esta Ultima cuyas acciones se negocian en la Bolsa espafiola desde 1963 y en el mercado continuo
espafiol desde 1998. Este documento es un comunicado de prensa, no un folleto. Este documento no
constituye ni forma parte de ninguna oferta o invitacion a la venta o la solicitud de cualquier cuestion de
la compra, la oferta o la suscripcion de acciones de la Sociedad. Asimismo, este documento, ni su
distribucidn es o puede ser parte de la base para cualquier decision de inversion o contrato y no

constituye ningun tipo de recomendacidn en relacién con las acciones de la Compafiia.

Para mas informacion:

Taiho Pharmacecutical: www.taiho.co.jp/english/

Zeltia: +34 91 444 4500

Esta nota esta disponible también en la pagina web de PharmaMar: www.pharmamar.com Yy en la web

de Zeltia: www.zeltia.com
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