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INFORME DE AUDITORIA DE CUENTAS ANUALES EMITIDO
POR UN AUDITOR INDEPENDIENTE

A los accionistas de Oryzon Genomics, S.A.:

Informe sobre las cuentas anuales

Hemos auditado las cuentas anuales de Oryzon Genomics, S.A. (la Sociedad), que comprenden
el balance de situacion a 31 de diciembre de 2018, la cuenta de pérdidas y ganancias, el estado
de cambios en el patrimonio neto, el estado de flujos de efectivo y la memoria correspondientes
al ejercicio terminado en dicha fecha.

En nuestra opinidn, las cuentas anuales adjuntas expresan, en todos los aspectos significativos,
la imagen fiel del patrimonio y de la situacidn financiera de la Sociedad a 31 de diciembre de
2018, asi como de sus resultados y flujos de efectivo correspondientes al ejercicio terminado
en dicha fecha, de conformidad con el marco normativo de informacion financiera que resulta
de aplicacion (que se identifica en la nota 2.a de la memoria) y, en particular, con los principios
y criterios contables contenidos en el mismo.

Hemos llevado a cabo nuestra auditoria de conformidad con la normativa reguladora de la
actividad de auditoria de cuentas vigente en Espafia. Nuestras responsabilidades de acuerdo
con dichas normas se describen mas adelante en la seccidn Responsabilidades del auditor en
relacion con la auditoria de las cuentas anuales de nuestro informe.

Somos independientes de la Sociedad de conformidad con los requerimientos de ética, incluidos
los de independencia, que son aplicables a nuestra auditoria de las cuentas anuales en Espafa
segln lo exigido por la normativa reguladora de la actividad de auditoria de cuentas. En este
sentido, no hemos prestado servicios distintos a los de la auditoria de cuentas ni han concurrido
situaciones o circunstancias que, de acuerdo con lo establecido en la citada normativa
reguladora, hayan afectado a la necesaria independencia de modo que se haya visto
comprometida.

Consideramos que la evidencia de auditoria que hemos obtenido proporciona una base
suficiente y adecuada para nuestra opinion.

Las cuestiones clave de la auditoria son aquellas cuestiones que, segln nuestro juicio
profesional, han sido de la mayor significatividad en nuestra auditoria de las cuentas anuales
del periodo actual. Estas cuestiones han sido tratadas en el contexto de nuestra auditoria de
las cuentas anuales en su conjunto, y en la formacion de nuestra opiniéon sobre éstas, y no
expresamos una opinion por separado sobre esas cuestiones.

Deloitte, S.L. Inscrita en el Registro Mercantil de Madrid, tomo 13.650, seccién &2, folio 188, hoja M-54414, inscripcién 96°. C.IF.: B-79104469.
Domicilio social: Plaza Pablo Ruiz Picasso, 1, Torre Picasso, 28020, Madrid.



La Sociedad dedica la practica totalidad de
Sus recursos a ejecutar proyectos de
investigacion y desarrollo, utilizando tanto
recursos internos como subcontratando a
terceros parte de las actividades. Tal y como
se describe en la Nota 4.a de la memoria
adjunta, la Sociedad mantiene el criterio de
capitalizar los gastos de desarrollo que
cumplen con los requisitos establecidos en la
normativa contable en vigor, lo que requiere,
en algunos casos, de la aplicacién de juicios
y estimaciones significativos, especialmente
en la evaluacion de los costes que deben ser
capitalizados, asi como en la evaluacion de la
rentabilidad técnica, econdmica y comercial
de los proyectos en curso.

Dada la relevancia del importe capitalizado
en el ejercicio anual finalizado el 31 de
diciembre de 2018 en concepto de
desarrollo, que asciende a 6,8 millones de
euros, y el elevado grado de juicio requerido
en la realizacion de las estimaciones
anteriormente indicadas, hemos considerado
que la situacion descrita constituye una
cuestién clave de nuestra auditoria.

Nuestros procedimientos de auditoria han
incluido la revision del disefio e
implementacion de los controles relevantes
que mitigan los riesgos asociados al proceso
de activacion de estos costes, asi como la
realizacidn de pruebas de verificaciéon de que
los citados controles operan eficazmente.

Adicionalmente, hemos comprobado que los
diferentes proyectos reconocidos en el
balance de situacion estuvieran
especificamente individualizados, sus costes
claramente establecidos y calculados de
conformidad con el método de imputacion de
costes directos e indirectos implantado por la
Sociedad.

En este sentido, hemos obtenido un
adecuado entendimiento de dicho método y
hemos evaluado la razonabilidad de los
criterios aplicados para distinguir entre
costes directos imputables a proyectos de
investigacion, costes directos imputables a
proyectos de desarrollo y costes no
imputables a proyectos, asi como la
razonabilidad de los criterios de imputacién
de costes indirectos.

También hemos verificado, en base selectiva,
que los importes activados cumplen los
requisitos para que puedan ser capitalizados
y hemos obtenido y revisado el andlisis
realizado por la Sociedad sobre la existencia
de motivos fundados de éxito técnico y de
rentabilidad econdmico-comercial, asi como
de la existencia de fondos suficientes para
poder finalizar los proyectos.

Por Ultimo, hemos evaluado que los
desgloses de informacion incluidos en las
Notas 4.a, 6 y 15.e de las notas explicativas
adjuntas en relacion con esta cuestion
resultan adecuados a los requeridos por la
normativa aplicable.



Las cuentas anuales de la sociedad Oryzon Genomics, S.A. correspondientes al ejercicio
terminado el 31 de diciembre de 2017 fueron auditadas por otro auditor que expresé una
opinién favorable sobre dichas cuentas anuales el 19 de febrero de 2018.

La otra informacién comprende exclusivamente el informe de gestion del ejercicio 2018, cuya
formulacién es responsabilidad de los administradores de la Sociedad y no forma parte
integrante de las cuentas anuales.

Nuestra opinién de auditoria sobre las cuentas anuales no cubre el informe de gestion. Nuestra
responsabilidad sobre la informacion contenida en el informe de gestion se encuentra definida
en la normativa reguladora de la actividad de auditoria de cuentas, que establece dos niveles
diferenciados sobre la misma:

a) Un nivel especifico que resulta de aplicacion a determinada informacion incluida en el
Informe Anual de Gobierno Corporativo, segun se define en el art. 35.2.b) de la Ley 22/2015,
de Auditoria de Cuentas, que consiste en comprobar Unicamente que la citada informacién se
ha facilitado en el informe de gestion y, en caso contrario, a informar sobre ello.

b) Un nivel general aplicable al resto de la informacién incluida en el informe de gestion, que
consiste en evaluar e informar sobre la concordancia de la citada informacion con las cuentas
anuales, a partir del conocimiento de la entidad obtenido en la realizacién de la auditoria de
las citadas cuentas y sin incluir informacidn distinta de la obtenida como evidencia durante la
misma, asi como evaluar e informar de si el contenido y presentacién de esta parte del informe
de gestién son conformes a la normativa que resulta de aplicacién. Si, basandonos en el trabajo
que hemos realizado, concluimos que existen incorrecciones materiales, estamos obligados a
informar de ello.

Sobre la base del trabajo realizado, segun lo descrito anteriormente, hemos comprobado que
la informacién mencionada en el apartado a) anterior se facilita en el informe de gestién y que
el resto de la informacién que contiene el informe de gestion concuerda con la de las cuentas
anuales del ejercicio 2018 y su contenido y presentacion son conformes a la normativa que
resulta de aplicacion

Los administradores son responsables de formular las cuentas anuales adjuntas, de forma que
expresen la imagen fiel del patrimonio, de la situacién financiera y de los resultados de la
Sociedad, de conformidad con el marco normativo de informacién financiera aplicable a la
entidad en Espafia, y del control interno que consideren necesario para permitir la preparacion
de cuentas anuales libres de incorrecciéon material, debida a fraude o error.
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ORYZON GENOMICS, S.A.

Balance de Situacion
a 31 de diciembre de 2018
(expresado en euros)

ACTIVO
Nota 31.12.2018 31.12.2017
ACTIVO NO CORRIENTE 31.786.233 24.913.645
Inmovilizado intangible 6 29.329.873 22.457.756
Desarrollo 29.210.019 22.429.203
Aplicaciones informaticas 36.242 28.553
Otro inmovilizado intangible 83.613
Inmovilizado material 5 664.909 638.279
Instalaciones técnicas y otro inmovilizataterial 664.909 638.279
Inversiones financieras a largo plazo 8 66.915 66.748
Instrumentos de patrimonio 40.800 41.000
Otros activos financieros 26.115 25.748
Activos por impuesto diferido 14 1.724.536 1.750.862
ACTIVO CORRIENTE 35.664.379 36.130.092
Existencias 134.501 7.276
Comerciales 134.501 7.276
Deudores comerciales y otras cuentas a cobrar 9 9367 856.696
Deudores varios 87.140 306.251
Personal 450 900
Activos por impuesto corriente 14 - 2.859
Otros créditos con las Administraciones Publicas 14 883.778 546.686
Inversiones financieras a corto plazo 8 141.556 21383
Créditos a empresas - 71.627
Otros activos financieros 141.556 141.556
Periodificaciones a corto plazo 97.339 102.604
Efectivo y otros activos liquidos equivalentes 34.91615 34.950.334
Tesoreria 34.319.615 34.950.334
TOTAL ACTIVO 67.450.612 61.043.737

Las Notas 1 a 22 adjuntas forman parte integragitbalance de situacién a 31 de diciembre de



ORYZON GENOMICS, S.A.

Balance de Situacion
a 31 de diciembre de 2018
(expresado en euros)

PATRIMONIO NETO Y PASIVO
PATRIMONIO NETO

Fondos propios
Capital
Capital suscrito
Prima de emision
Reservas
Legal y estatutarias
Otras reservas
(Acciones y participaciones en patrimonio propig)
Resultados de ejercicios anteriores
(Resultados negativos de ejercicios anteriores)
Resultado del ejercicio
Subvenciones, donaciones y legados recibidos

PASIVO NO CORRIENTE

Provisiones a largo plazo

Obligaciones por prestaciones a largo plazo abpaits
Deudas a largo plazo

Deuda con entidades de crédito

Otros pasivos financieros
Pasivos por impuesto diferido

PASIVO CORRIENTE

Deudas a corto plazo
Deuda con entidades de crédito
Otros pasivos financieros
Acreedores comerciales y otras cuentas a pagar
Proveedores
Personal (remuneraciones pendientes de pago)
Otras deudas con las Administraciones Publicas
Periodificaciones a corto plazo

TOTAL PATRIMONIO NETO Y PASIVO

Nota 31.12.2018 31.12.2017
45.125.191 34.432.020
10 39.951.582 29.179.435
1.956.161 1.708.070
10a 1.956.161 1.708.070
60.512.230 47.760.319
(5.060.021) (4.009.184)
10b 47.182 47.182
(5.107.203) (4.056.366)
10d (1.539.745) (1.539.745)
(14.740.025) (9.542.866)
(14.740.025) (9.542.866)
3 (1.177.018) (5.197.159)
19 5.608 5.252.585
11.884.298 17.915.474
182.503 123.033
182.503 123.033
11 9.977.259 16.041.579
7.395.677 13.107.596
2.581.582 2.933.984
14 1.724.536 1.750.862
10.441.123 8.696.243
11 8.249.410 7.353.619
7.431.227 6.385.271
818.183 968.348
12 211813 1.342.624
1.606.865 820.250
331.366 278.203
14 253.482 244,171
67.450.612 61.043.737

Las Notas 1 a 22 adjuntas forman parte integragitbalance de situacion a 31 de diciembre de



ORYZON GENOMICS, S.A.

Cuenta de Pérdidas y Ganancic
correspondiente al ejercicio anual terminad
el 31 de diciembre de 201
(expresada en euro:

Nota 31.12.2018 31.12.2017

OPERACIONES CONTINUADAS
Importe neto de la cifra de negocios: 15a - 16.764

Prestaciones de servicios - 16.764
Trabajos realizados por la empresa para su activo 6 6.780.816 4.300.475
Aprovisionamientos: 15b (292.665) (271.987)

Consumo de mercaderias (292.665) (271.987)
Otros ingresos de explotacion: 5.697 14.264

Ingresos accesorios y otros de gestion corriente - 2.783

Subvenciones de explotacién incorporadas al resuttatlejercicio 19 5.697 11.481
Gastos de personal: 15¢ (2.912.867) (2.949.277)

Sueldos, salarios y asimilados (2.465.988) (2.528.083)

Cargas sociales (446.879) (421.193)
Otros gastos de explotacion 15d (6.702.151) (5.011.979)

Servicios exteriores (6.681.212) (4.986.417)

Tributos (20.358) (25.562)

Otros gastos de gestién corriente (581) -
Amortizacién del inmovilizado 5y6 (146.440) (826.738)
Imputacion de subvenciones de inmovilizado no finarero y otras 19 323.881 403.830
Deterioro y resultado por enajenaciones del inmovitado (3.766) -

Deterioros y pérdidas - -

Resultados por enajenaciones y otros (3.766) -
Otros resultados 31.211 407
RESULTADO DE EXPLOTACION (2.916.284) (4.324.240)
Ingresos financieros: 3.333 46.587

De participaciones en instrumento de patrimonio

De valores negociables y otros instrumentos firexosi 3.333

De empresas del grupo y asociadas
De terceros 3.333 46.587

Gastos financieros: 15¢g (803.767) (816.494)

Por deudas con empresas del grupo y asociadas

Por deudas con terceros (803.767) (816.494)
Diferencias de cambio 15f 4.639 (158.054)
Deterioro y resultado por enajenaciones de instrumeas financieros - -
RESULTADO FINANCIERO (795.795) (927.961)
RESULTADO ANTES DE IMPUESTOS (3.712.079) (5.252.201)
Impuestos sobre beneficios 14 2.535.061 55.042
RESULTADO DEL EJERCICIO PROCEDENTE DE OPERACIONES C ONTINUADAS (1.177.018) (5.197.159)
Operaciones interrumpidas netas de impuestos
RESULTADO DEL EJERCICIO (1.177.018) (5.197.159)

Las Notas 1 a 22 adjuntas forman parte integramta duenta de pérdidas y ganancias correspondikejercicio anual terminado

a 31 de diciembre 2018.



ORYZON GENOMICS, S.A.

ESTADO DE CAMBIOS EN EL PATRIMONIO NETO CORRESPONDI ENTE AL EJERCICIO ANUAL
TERMINADO A 31 DE DICIEMBRE DE 2018

A) ESTADO DE INGRESOS Y GASTOS RECONOCIDOS

Nota 31.12.2018 31.12.2017

Resultado de la cuenta de pérdidas y ganancias (1.177.018) (5.197.159)
Ingresos y gastos imputados directamente al patrionio neto -

Por valoracion de instrumentos financieros - -

Activos financieros disponibles para la venta - -

Subvenciones, donaciones y legados recibidos 19 218.578 604.130

Efecto impositivo 14 (54.645) (151.031)

Total ingresos y gastos imputados directamente phtrimonio 163.934 453.098
neto

Transferencia a la cuenta de pérdidas y ganancias

Subvenciones, donaciones y legados recibidos 19 (323.881) (403.830)

Efecto impositiv: 14 80.970 100.957

Total transferencia a la cuenta de pérdidas y gamcias (242.911) (302.873)
TOTAL DE INGRESOS Y GASTOS RECONOCIDOS (1.255.995) (5.046.934)
B) ESTADO TOTAL DE CAMBIOS EN EL PATRIMONIO NETO

Acciones y Subvenciones,
participaciones Resultados de Otros Ajustes por  donaciones y
en patrimonio ejercicios Resultado del instrumentos  cambios de legados y
Capital escriturado  Prima de emisién Reservas propias anteriores ejercicio patrimonio neto valor recibidos TOTAL

SALDO, FINAL DEL ANO 2016 1.423.391 29.825.590 (2.288.463) (1.791.234) AEDI) (5.448.257) - - 5.102.360 22.728.779
SALDO AJUSTADO, INICIO DEL EJERCICIO 2017 1.423.391 29.825.590 (2.288.463) (1.791.234) 94LE09) (5.448.257) - - 5.102.360 22.728.780
Total ingresos y gastos reconocidos - - - - - (5.197.159) - 150.225 (5.046.934)
Operaciones con socios o0 propietarios

Aumentos de capital 10 284.679 17.934.730 (1.732.121) - - - - - - 16.487.287

Operaciones con acciones propias - - 11.400 251.489 - - - - - 262.889

Otras variaciones del patrimonio neto 3 - - - - (5.448.257) 5.448.257 - - - -
SALDO FINAL A 31/12/2017 1.708.070 47.760.320 (4.009.184) (1.539.745) 4A366) (5.197.159) - - 5.252.585 34.432.021
SALDO AJUSTADO, INICIO DEL EJERCICIO 2018 1.708.070 47.760.320 (4.009.184) (1.539.745) 4@ 566) (5.197.159) - - 5.252.585 34.432.021
Total ingresos y gastos reconocidos - - - - - (1.177.018) - - (78.977) (1.255.995)
Operaciones con socios 0 propietarios

Aumentos de capital 10 248.092 12.751.910 (1.050.837) - - - - - - 11.949.165

Operaciones con acciones propias

Otras variaciones del patrimonio neto 3 - - - - (5.197.159) 5.197.159 -
SALDO FINAL A 31/12/201¢ 1.956.161 60.512.230 (5.060.021) (1.539.745) 7ABL025) (1.177.018) - - 5.173.609 45.125.191

Las Notas 1 a 22 adjuntas forman parte integragitesiado de cambios en el patrimonio neto correfipote al ejercicio anual terminado el 31 deediire de 2018.



ORYZON GENOMICS, S.A.

Estado de Flujos de Efectivo

correpondiente al ejercicio anual terminado el 31 e diciembre de 2018

(expresado en euros)

Nota 31.12.2018 31.12.2017
FLUJOS DE EFECTIVO DE LAS ACTIVIDADES DE EXPLOTACIO N (666.090) (4.707.895)
Resultado del ejercicio antes de impuestc (3.712.079) (5.252.201)
Ajustes del resultado: 622.119 1.204.695
Amortizacion del inmovilizado (+) 5y6 146.440 826.738
Correcciones valorativas por deterioro (+/-) - -
Imputacién de subvenciones (-) 19 (323.881) (403.830)
Resultados por bajas y enajenaciones del inmostdi£a/-) 3.766 -
Ingresos financieros (-) (3.333) (46.587)
Gastos financieros (+) 803.766 816.494
Diferencias de cambio (+/-) (4.639)
Variacion valor razonable en instrumentos finarosef/-) - -
Otros ingresos y gastos (+/-) - 11.880
Cambios en el capital corriente: 290.776 (233.949)
Existencias (+/-) (127.226) 1.055
Deudores y otras cuentas a cobrar (+/-) (114.671) 301.736
Otros activos corrientes (+/-) 5.265 116.716
Acreedores y otras cuentas a pagar (+/-) 849.089 (653.456)
Otros pasivos corrientes (+/-) - -
Otros activos y pasivos no corrientes (+/-) (321.681) -
Otros flujos de efectivo de las actividades de exghcion: 2.133.094 (426.440)
Pagos de intereses (-) (434.485) (473.026)
Cobros de intereses (+) 2.646 46.586
Cobros (pagos) por impuesto sobre beneficios (-/+) 2.564.933
FLUJOS DE EFECTIVO DE LAS ACTIVIDADES DE INVERSION (6.977.494) 642.941
Pagos por inversiones (-) (7.048.953) (4.457.059)
Empresas del grupo y asociadas -
Inmovilizado intangible 6 (6.879.320) (4.311.489)
Inmovilizado material 5 (169.633) (105.015)
Otros activos financieros 8 (40.555)
Cobros por desinversiones (+) 71.459 5.100.000
Otros activos financieros 71.459 5.100.000
FLUJOS DE EFECTIVO DE LAS ACTIVIDADES DE FINANCIACI ON 7 012.865 16.987.096
Cobros y pagos por instrumentos de patrimonic 11.949.165 16.887.299
Emision de instrumentos de patrimonio (+) 11.949.165 18.219.408
Amortizacion de instrumentos de patrimonio (-)
Adquisicion de instrumentos de patrimonio propjo (- 10 - (3.084.400)
Enajenacion de instrumentos de patrimonio (+) 10 - 1.323.514
Subvenciones, donaciones y legados recibidos (+) - 428.778
Cobros y pagos por instrumentos de pasivo financier (4.936.300) 99.797
Emision: 1.921.846 5.631.620
Deudas con entidades de crédito (+) 1.750.000 5.351.901
Otras deudas (+) 171.846 279.719
Devolucion y amortizacion de: (6.858.146) (5.531.823)
Deudas con entidades de crédito (-) (6.415.962) (5.531.823)
Otras deudas (-) (442.184) -
EFECTO DE LAS VARIACIONES DE LOS TIPOS DE CAMBIO
AUMENTO/DISMINUCION NETA DEL EFECTIVO O
EQUIVALENTES (630.719) 12.922.142
Efectivo o equivalentes al comienzo del ejercicio 34.950.334 22.028.192
Efectivo o equivalentes al final del ejercicio 34.319.615 34.950.334

Las Notas 1 a 22 adjuntas forman parte integramta duenta de pérdidas y ganancias correspondieefercicio anual

terminado el 31 de diciembre de 2018.



ORYZON GENOMICS, S.A.
Memoria del ejercicio anual terminado
a 31 de diciembre de 2018

1. Actividad

Oryzon Genomics, S.A. se constituyé el 2 de juni@@@0. Su domicilio social se encuentra en la
calle Carrera de San Jerénimo, nunidsode Madrid

El

objeto social, de acuerdo con los estatutosy yadividad principal abarca las actividades

descritas a continuacion:

a)

b)

d)

€)

El descubrimiento, desarrollo y aplicacion de ldcradores y herramientas gendémicas,
moleculares y genéticas para la obtencién de ptosiude medicina personalizada o la
obtencién de organismos modificados de interésdegntico, industrial o agronémico;

La realizacion de analisis clinicos en los cang@sliagnostico y prondstico en humanos o en
otros organismos de interés sanitario o industrial;

La prestacion de servicios de investigacion dieatidiversos, tales como farmacoldgicos,
guimicos, bioldgicos, industriales, alimenticio;.,ede interés en seres humanos, animales y
organismos o sistemas modelo;

El desarrollo de moléculas quimicas, péptidosiefmas o anticuerpos con aplicaciones
terapéuticas en humanos y otros organismos y ksfigacion clinica de nuevas terapias en
humanos;

La fabricacion en general de herramientas devad para el uso diagnostico, de productos
sanitarios de diagndstico in vitro y de productsapéuticos de salud humana.

Las actividades enumeradas podran ser desalasligor la Sociedad, total o parcialmente, de
modo indirecto, mediante titularidad de accionesadigipaciones en sociedades con objeto
idéntico o andlogo.

En fecha 14 de diciembre de 2015 se produjo la a@imésnegociacion de todas las acciones de la
Sociedad en las Bolsas de Valores de Madrid, BaraeBilbao y Valencia.

2. Bases de presentacion dsduentas anuales

a)

Marco normativo de informacion financiera

Las cuentas anuales, compuestas por el balanctudei@, la cuenta de pérdidas y ganancias,
el estado de cambios en el patrimonio neto, eldeste flujos de efectivo y la memoria
compuesta por las notdsa 22, sehan preparado a partir de los registros contabiséndose
aplicado las disposiciones legales vigentes enriaatentable, en concreto, el Plan General de
Contabilidad aprobado por el Real Decreto 1514/20076 @k hoviembre y sus modificaciones
aprobadas por el Real Decreto 1159/2010, de 1émembre y por el Real Decreto 602/2016,
de 2 de diciembre, asi como el Cédigo de Comercio, la Ley de Sdegede Capital y la demas
legislacién mercantil que le es aplicable, conbgttm de mostrar la imagen fiel del patrimonio,
de la situacion financiera, de los resultadospdecémbios en el patrimonio neto y de los flujos
de efectivo correspondientes al ejercicio.

A 31 de diciembre de 2018 y 31 de diciembre de 201&eeto de la aplicacion de las normas
internacionales de informacion financiera no tendridmpacto significativo en el patrimonio
neto y en la cuenta de pérdidas y ganancias, palvia clasificacion de las subvenciones, que

1



b)

d)

ORYZON GENOMICS, S.A.
Memoria del ejercicio anual terminado
a 31 de diciembre de 2018

se clasificarian de acuerdo a NIIF dentro del pad® la Sociedad y no formando parte del
patrimonio de la misma por importe 84 73.608y 5.252.585 respectivamente.

Salvo indicacion de lo contrario, todas las cifiaslas notas explicativas estan expresadas en
euros, siendo ésta la moneda funcional de la Smtied

Principios contables

Las cuentas anuales se han preparado de acuerdimsqarincipios contables obligatorios. No
existe ningun principio contable que, siendo sigaiivo su efecto, se haya dejado de aplicar.

Aspectos criticos de la valoracion y estimaciofadacertidumbre
En la elaboracion de las cuentas anuales adjuntas sdlizadaiestimaciones realizadas por los

administradores para valorar algunos de los agtpasivos, ingresos, gastos y compromisos
gue figuran registrados en ellas. Basicamente estasaciones se refieren a

La separacion de los gastos entre investigaci@sgrdollo y la evaluacion de las fases de los
diferentes proyectos (nota 4a).

- Lavida util de los activos intangibles y materidlaatas 4a y 4b)

- Estimacion sobre la recuperabilidad de los aclivangibles (nota 4a)
- Deterioro del valor del inmovilizado intangible y teal (nota 4c)

- El valor de mercado de determinados instrumentasdirros (nota 4e)

- La valoracion de la retribucion a determinados eangibs mediante instrumentos de
patrimonio (notatl)

- La imputacion de subvenciones a resultados enlacida con los gastos financiados (nota
49)

- Las previsiones de ganancias fiscales futuras goerhprobable la aplicacion de activos por
impuestos diferidos (nota 4h)

- El calculo de provisiones (nota 4i)

Estas estimaciones se han realizado sobre la lealsendejor informacion disponible hasta la
fecha de formulacién de las cuentas anuales, no existiendo ningun hecho que pudiera hacer
cambiar I mismos. Cualquier acontecimiento futuro no conocido a la fecha de elaboracion
de estas estimaciones, podria dar lugar a modificaciones (al alza o a lachgag, e
realizaria, en su caso, de forma prospectiva.

Comparacion de la informacion
La cuenta de pérdidas y ganancias, el balance de situacién, el estado de cambios en el

patrimonio neto y el estado de flujos de efectivo correspondiente al ejeecinioado el 31
de diciembre de 2018 se han elaborado de forma comparativa con los correspondientes al
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mismo periodo finalizadol &1 de diciembre @2017 Asimismo, todas las notas explicativas
son comparativas de acuerdo a lo considerado en la elaboracion de dichas cuentas anuales.

e) Clasificacion de las partidas corrientes y noieotes
Para la clasificacion de las partidas corrientesaseonsiderado el plazo maximo de un afio a
partir de la fecha de las presentes cuentas anuales

f) Cambios en estimaciones
En la formulacion de tacuentas anuales del ejercicio 2018 y las cuentaalemdel ejercicio
2017 nohan habido cambios relevantes en estimacionesaeatiz

g) Cambios de criterios contables
En la formulacién de tcuentas anuales correspondientes al ejercicio 20k® ha producido

ningun cambio de criterio en relacion con los aplisaen la formulacion de las cuentas anuales
del ejercicia2017.

. Aplicacion del resultado

La propuesta de distribucion de resultados del ejer2id@que los administradores someteran a la
aprobacion de la Junta General de Accionistassgu@&nte:

Base de reparto

Pérdidas del ejercicio (1.177.018
Aplicacion -
A resultados negativos de ejercicios anteriores x.277

El 4 de abril de 2018 la Junta General de Acciagistprob6 la distribucion del resultado del
gjercicio 2017, consistente en destinar las pérdidas obtenidaS.18¥.159 euros a resultados
negativos de ejercicios anteriores.

. Normas de reqgistro y valoracién

Las principales normas de registro y valoraciotizatilas para la formulacion des tauentas anuales
son las siguientes:

a) Inmovilizado intangible

Como norma general, el inmovilizado intangible se registra siempre que cumplacateriel
de identificabilidad y se valora inicialmente por su precio de adquisicibn o ceste d

produccion, minorado, posteriormente, por la correspondiente amortizacion acumulada y, en
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su caso, por las pérdidas por deterioro que haya experimentado. En particular secaplican |
siguientes criterios:

a.1l) Gastos de investigacion y desarrollo

Desdeel ejercicio 2014, los gastos de investigacion incurridos en el ejercicio seargistr

en la cuenta de pérdidas y ganancias, no activAndose los que cumplen determinados
requisitos establecidos en el plan general contable espafiol, y en la resolucion de 28 de
mayo de 2013, del Instituto de Contabilidad y Auditoria de Cuentas, por la que se dictan
normas de registro, valoracion e informacién a incluir en la memoria del itradail
intangible, adoptando para ello los mismos criterios lgserecogidos en las Normas
Internacionales de Informacion Financiera.

No obstante, los gastos de desarrollo del ejersieiactivaran desde el momento en que
cumplan todas las condiciones siguientes:

- Existencia de un proyecto especifico e individealz que permita valorar de forma
fiable el desembolso atribuible a la realizaciohptdeyecto.

- La asignacion, imputacion y distribucion temporllas costes de cada proyecto deben
estar claramente establecidas.

- En todo momento deben existir motivos fundados @e &cnico en la realizacion del
proyecto, tanto para el caso en que la empresa tanotencién de su explotaciéon
directa, como para el de la venta a un tercerorefiltado del proyecto una vez
concluido, si existe mercado.

- Larentabilidad econémico-comercial del proyectbedestar razonablemente asegurada.

- La financiacién de los distintos proyectos debaresizonablemente asegurada para
completar la realizacién de los mismos. Ademas delae &segurada la disponibilidad
de los adecuados recursos técnicos o de otro &p gompletar el proyecto y para
utilizar o vender el activo intangible.

- Debe existir una intencién de completar el activiarigible en cuestion, para usarlo o
venderlo.

Para ello, se aplican las métricas estandar que permiten evaluar los riesgositesnolog

de las diferentes fases de desarrollo y establecer de forma razonable y fumalada u
prevision de éxito técnico y economico-comercial. Teniendo en cuenta el modelo de
negocio de la Sociedad, las estimaciones se efecttan de forma separada para cada
molécula.

Se consideran como gastos activables de desarrollo, valorados a coste dedproducc
todos los costes directamente atribuibles y que sean necesarios para crear, yroducir
preparar el activo para que pueda operar de la forma prevista incluyendo eostes d
personal afecto, costes de materiales consumibles y servicios utilizadogdirgetan

los proyectos, amortizaciones del inmovilizado afecto y la parte de los costestogli

que razonablemente afecten a las actividades del proyecto de desarrollo, siempre que
respondan a una imputacioén racional de los mismos.
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La fase de desarrollo se inicia una vez que la Sociedad ha definido unas pocas moléculas
(usualmente entre una y cinco), que tienen los elementos necesarios para ser nominadas
candidato preclinico, y en la que se inician los diversos trabajos de refinado u
optimizaciéon final, asi como los de evaluacion toxicolégica regulatoria que seran
necesarios para alcanzar la autorizacion de las agencias regulatorias pai@ d¢ iluis

estudios de fase clinica I.

Atendiendo al modelo de negocio de la Sociedad, se licencian a grandes corporaciones las
familias de patentes de las moléculas experimentales en estadios clinicos tempranos.

A partir del momento en que se licencia, se inicia la amortizacion debgbooyle
desarrollo a razon de un 20% anual.

Adicionalmente se aplican amortizaciones extraordinarias (deteriororsnsiglera que

la viabilidad del proyecto esta comprometida, si se desestima la continuacién del
proyecto, o si el valor neto contable del proyecto supera su valor recuperable eracuanto
las expectativas de generacion futura de ingresos.

a.2) Propiedad industrial

Se valora inicialmente a coste de adquisicion o de produccién, incluyendo los costes de
registro y formalizacion. Se amortiza siguiendo el método lineal, distribuyeruistel
de acuerdo con la vida til estimada de los activos segun el porcentaje ab@al del

a.3) Aplicaciones informaticas

Bajo este concepto se incluyen los importes satisfechos por el acceso a la propiedad o po
el derecho al uso de programas informaticos.

Los programas informéticos que cumplen los criterios de reconocimiento se activan a s
coste de adquisicion o elaboracion. Se amortizan siguiendo el método lineal,
distribuyendo el coste de acuerdo con la vida util estimada de los activos segun el
porcentaje anual del 17%.

Los costes de mantenimiento de las aplicaciones informaticas se imputan a redeltados
ejercicio en que se incurren.

b) Inmovilizado material

El inmovilizado material se valora por su precio de adquisicion o coste de produccion,
incrementado en su caso, por las actualizaciones que puedan practicarse segun lo establecido
por las diversas disposiciones legales, y minorado por la correspondiente amortizacion
acumulada y las pérdidas por deterioro experimentadas.

Los impuestos indirectos que gravan los elementos del inmovilizado material sélagenincl
en el precio de adquisicion o coste de produccion cuando no son recuperables directamente de
la Hacienda Publica.

Los costes de ampliacién, modernizaciobn o mejoras que representan un aumento de la
productividad, capacidad o eficiencia, o un alargamiento de la vida util deelosshise
contabilizan como un mayor coste de los mismos. Los gastos de conservacion y
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mantenimiento se cargan a la cuenta de pérdidas y ganancias del ejercicio en que se incurren.
Los trabajos efectuados para el inmovilizado propio se reflejan en base alderetste de
las materias primas y otras materias consumibles, los costes directampeniadbles a dichos

bienes, asi como una proporcién razonable de los costes indirectos.

El inmovilizado material se amortiza siguiendo el método lineal, distribuyendostd de
acuerdo con la vida util estimada de los activos, segun los siguientes porcentajes anuales:

Porcentaje
Elemento aplicado
Maquinaria genémica 6,7 - 15%
Utillaje 12,5-20%
Mobiliario 5%
Equipos para proceso de la informacion 8-12F
Otro inmovilizado material 12,5 -15%

Adicionalmente se aplican las siguientes normas particulares:

b.1) Bienes asociados a los arrendamientos operativos y otras operaciones de naturaleza
similar:

Las inversiones realizadas que no sean separables de aquellos elementos utilizados
mediante arrendamientos calificados como operativos, se contabilizan como inmovilizado
material cuando cumplen la definicién de activos.

La amortizacién de estas inversiones se realiza en funcién de su vida (til, que sera la
duracion del contrato de arrendamiento o cesién, incluido el periodo de renovacion
cuando existen evidencias que soporten que la misma se vaya a producir o, cuando ésta
sea inferior a la vida econdmica del activo.

c) Deterioro de valor del inmovilizado intangible y material

Se produce una pérdida por deterioro del valor de un elemento del inmovilizado material o
intangible cuando su valor contable supera su valor recuperable, entendido éste como el mayor
importe entre su valor razonable menos los costes de venta y su valor en uso.

A estos efectos, al menos al cierre del ejercicio, se evalla, medialeeoetinadR *WHVW GH
GHWHULRUR" VL H[LVWHQ LQGLFLRV GHDTXHEDM ~R HQP\RX L
alguna unidad generadora de efectivo puedan estar deteriorados, en cuyo caso se procede a
estimar su importe recuperable efectuando las correspondientes correcciones valorativas.

Los valores recuperables se calculan para cada unidad generadora de efectivo, si bien en el
caso de inmovilizaciones materiales, siempre que sea posible, los céalculos de deterioro s
efectian elemento a elemento, de forma individualizada. La pérdida por deterioristse reg

con cargo a la cuenta de resultados del ejercicio.

Cuando una pérdida por deteriwerevierte, el importe en libros del activo o de la unidad
generadora de efectivo se incrementa en la estimacion revisada de su importe regcuperabl
pero de tal modo que el importe en libros incrementado no supere el importe en libses que
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habria determinado de no haberse reconocido ninguna pérdida por deterioro en ejercicios
anteriores. Dicha reversion de una pérdida por deterioro de valor se reconoce cora@mgres
la cuenta de pérdidas y ganancias.

d) Arrendamientos

Los arrendamientos se clasifican como arrendamientos financieros siempre que de las
condiciones de los mismos se deduzca que se transfieren al arrendatario sustancialmente los
riesgos y beneficios inherentes a la propiedad del activo objeto del contrato. Los demas
arrendamientos se clasifican como arrendamientos operativos.

Arrendamientos operativos

Los gastos derivados de los acuerdos de arrendamiento operativo se contabilizaeeta la
de pérdidas y ganancias en el ejercicio en que se devengan.

Cualquier cobro o pago que se realiza al contratar un arrendamiento operativa centio
un cobro o pago anticipado, que se imputa a resultados a lo largo del periodo del
arrendamiento, a medida que se ceden o reciben los beneficios del activo arrendado.

e) Instrumentos financieros

e.1l) Activos financieros

Los activos financieros se clasifican, a efectos de su valoracion, en las siguientes
categorias:

e.1l.1) Préstamos y partidas a cobrar

Corresponden a créditos, por operaciones comerciales o no comerciales, ariginada
en la venta de bienes, entregas de efectivo o prestacién de servicios, cuyos cobros
son de cuantia determinada o determinable, y que no se negocian en un mercado
activo.

Se registran inicialmente al valor razonable de la contraprestacion entregada mas
los costes de la transaccion que sean directamente atribuibles. Se valoran
posteriormente a su coste amortizado, registrando en la cuenta de resultados los
intereses devengados en funcién de su tipo de interés efectivo.

No obstante lo anterior, los créditos con vencimiento no superior a un afio
valorados inicialmente por su valor nominal, se siguen valorando por dicho
importe, salvo que se hubieran deteriorado.

Las correcciones valorativas por deterioro se registran en funcion deréncide

entre su valor en libros y el valor actual al cierre del ejercicio de los ftigo
efectivo futuros que se estima van a generar, descontados al tipo de interés efectiv
calculado en el momento de su reconocimiento inicial. Estas correcciones se
reconocen en la cuenta de pérdidas y ganancias.
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e.2) Pasivos financieros

Son pasivos financieros aquellos débitos y partidas a pagar que se han originado en la
compra de bienes y servicios por operaciones de trafico de la empresa, o también aquellos
que sin tener un origen comercial, no pueden ser considerados como instrumentos
financieros derivados.

Se valoran inicialmente al valor razonable de la contraprestacion recibida, ajustada po
los costes de la transaccion directamente atribuibles. Con posterioridad, dichos pasi
valoran de acuerdo con su coste amortizado, empleando para ello el tipo de interés
efectivo.

No obstante lo anterior, los débitos por operaciones comerciales con vencimiento no
superior a un afio y que no tengan un tipo de interés contractual se valoran inicialmente
por su valor nominal, siempre y cuando el efecto de no actualizar los flujos deeafect

sea significativo.

Los débitos y partidas a pagar se valoran, con posterioridad, por su coste amortizado,
empleando para ello el tipo de interés efectivo. Aquellos que, de acuerdo a lo comentado
en el parrafo anterior, se valoran inicialmente por su valor nominal, contindan
valorandose por dicho importe.

Los pasivos financieros se dan de baja cuando se extinguen las obligaciones que los han
generado.

e.3) Instrumentos de patrimonio propio

Un instrumento de patrimonio representa una participacion residual en el patrimonio, una
vez deducidos todos sus pasivos.

Los instrumentos de capital emitidos se registran en el patrimonio neto pgrogteim
recibido, neto de los gastos de emision.

Las acciones propias qe adquieren se registran por el valor de la contraprestaciéon
entregada a cambio, directamente como menor valor del patrimonio neto. Los resultados
derivados de la compra, venta, emision o amortizacion de los instrumentos de patrimonio
propio se reconocen directamente en patrimonio neto, sin que en ningln caso se registre
resultado alguno en la cuenta de pérdidas y ganancias.

e.4) Fianzas entregadas Yy recibidas

La diferencia entre el valor razonable de las fianzas entregadas y recibidaspprés i
desembolsado o cobrado es considerada como un pago o cobro anticipado por el
arrendamiento operativo o prestacion del servicio, que se imputa a la cuenta de pérdidas y
ganancias durante el periodo del arrendamiento o durante el periodo en el que se preste el
servicio.

Cuando se trata de fianzas, en aplicacion del principio de importancia relativa, no se
realiza el descuento de flujos de efectivo dado que su efecto no es significativo.
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Existencias

Las existencias se valoran a su precio de adquisicion o coste de produccién, el menor. Se
aplica para su valoracion el método FIFO (primera entrada, primera salida) para aquellos
productos que pueden ser tratados unitariamente. Para los reactivos generales, ante la
imposibilidad de acometer un recuento fisico y atendiendo a su importancisaredatiia

optado por considerar que el valor de las existencias al cierre del afio es equivalente al valor de
las compras realizadas en los dltimos quince dias de los reactivos no individeslizabl
adquiridos durante el ejercicio. Los descuentos comerciales, las rebajas obtenidas, otras
partidas similares y los intereses incorporados al nominal de los débitlexliseen en la
determinacion del precio de adquisicion.

En el caso de las materias primas y otras materias consumibles en el procestuckzdr,

no se realiza correccién valorativa cuando se espera que los productos terminados selos que
incorporan sean vendidos por encima del coste. Cuando proceda realizar la correccion
valorativa se toma como medida el precio de reposicion.

Subvenciones, donaciones y legados recibidos
Se registran las subvenciones, donaciones y legados recibidos segun los siguientes criterios:
Subvenciones, donaciones y legados de capital no reintegrables

Se contabilizan inicialmente como ingresos directamente imputados al patrimonio neto,
reconociéndose en la cuenta de pérdidas y ganancias como ingresos sobre una base sistematica
y racional de forma correlacionada con los gastos derivados de la subvencion, donaciéon o
legado de acuerdo con los criterios que se describen a continuacion:

- Se imputan como ingresos del ejercicio si son concedidos para asegurar unadahtabili
minima o compensar los déficits de explotacion.

- Si son destinadas a financiar déficits de explotacion de ejercicios futuros, se iogmtan
ingresos de dichos ejercicios.

- Si se conceden para financiar gastos especificos, la imputacion se realizdaaquedie
devenguen los gastos subvencionados.

- Los importes monetarios recibidos sin asignacion a una finalidad especifivgutan
como ingresos en el ejercicio.

- Si son concedidas para cancelar deudas, se imputan como ingresos del ejercicio en que se
produzca dicha cancelacién, salvo que se concedan en relacibn con una financiacion
especifica, en cuyo caso la imputacién se realiza en funcién del elemento subvencionado.

- Si son concedidos para la adquisicion de activos o existencias, se imputan a resultados en
proporcién a la amortizacion o, en su caso, cuando se produzca su enajenacion, correccion
valorativa por deterioro o baja en balance.

Los préstamos a tipo de interés cero o a un tipo de interés inferior al de mercadodeatev
ayudas o subvenciones otorgadas por entidades publicas o filantropicas, se regigiran com
pasivos financieros, acorde a la norma de valoracion 92 de instrumentos financieros del Plan
General Contable, valorandose en el momento inicial por su valor razonable, con m@ regist
en su caso los costes de transaccion directamente en la cuenta de pérdidas y damancias.

9



ORYZON GENOMICS, S.A.
Memoria del ejercicio anual terminado
a 31 de diciembre de 2018

valoracion del pasivo se registra a coste amortizado aplicando el método dkd tigerés
efectivo.

La variaciébn anual producida en el valor razonable de los préstamos, implica la
contabilizacion del gasto por intereses devengados en cada ejercicio y el re@moaiel

ingreso por imputacion de subvenciones en la cuenta de pérdidas y ganancias. Asimismo, se
contabiliza un cargo en el epigrafe correspondiente a subvenciones, donaciones y legados
recibidos en el patrimonio neto del balance minorado por el efecto impositivo, queasercarg

el balance en el epigrafe de pasivos por impuesto diferido y un abono en el eleigledeas

a largo plazo del pasivo no corriente.

El célculo del valor razonable de los préstamos sin interés o con devengo de intereses
inferiores al tipo de mercado de los préstamos con entidades publicas, se deterzsisa a

su valor actual, aplicando el tipo de interés de mercado utilizado para el descuento de flujos de
efectivo, en el momento de formalizacion de los préstamos. Los tipos de interés ralativos
préstamos histoéricos y préstamos concedidos a partir del 1 de enero de 2018 sofriel 6,42
del 2,57% respectivamente.

Atendiendo al fondo de las operaciones, el tratamiento de dichos préstamos a tipo de interés
cero o inferior a mercado, ponen de manifiesto una subvencién por diferencia entretel impor
recibido y el valor razonable de la deuda determinada y el reconocimiento padeegeal

importe correspondiente a pasivos por impuestos diferidos.

Impuesto sobre beneficios

El gasto o ingreso por impuesto sobre beneficios se calcula mediante la suraatalel g
ingreso por el impuesto corriente mas la parte correspondiente al gastcso pmrenpuesto
diferido.

El impuesto corriente es la cantidad que resulta de la aplicacion del tipo de gravaméa sobre
base imponible del ejercicio y después de aplicar las deducciones que fiscalmente son
admisibles.

El gasto o ingreso por impuesto diferido se corresponde con el reconocimiento y la
cancelacion de los activos y pasivos por impuesto diferido. Estos incluyen las diferenc
temporarias que se identifican como aquellos importes que se prevén pagaderos o recuperables
derivados de las diferencias entre los importes en libros de los activos y pasiveslpr

fiscal, asi como las bases imponibles negativas pendientes de compensacion y loporéditos
deducciones fiscales no aplicadas fiscalmente. Dichos importes se registtandapk la
diferencia temporaria o crédito que corresponda el tipo de gravamen al que se espera
recuperarlos o liquidarlos.

Se reconocen pasivos por impuestos diferidos para todas las diferencias temporarias
imponibles, excepto aquellas derivadas del reconocimiento inicial de fondos de comercio o de
otros activos y pasivos en una operacion que no afecta ni al resultado ifiscatsultado

contable y no es una combinacion de negocios, asi como las asociadas a inversiones en
empresas dependientes, asociadas y negocios conjuntos en las que la Sociedad puede controlar
el momento de la reversion y es probable que no reviertan en un futuro previsible.

Por su parte, los activos por impuestos diferidos s6lo se reconocen en la medida en que se
considere probable que se vayan a disponer de ganancias fiscales futuras contra las que poder
hacerlos efectivos, considerando que se ha cumplido el requisito de probabilidad cuando se

tengan pasivos por impuestos diferidos con los que compensar, salvo que el plazo de reversion

10



ORYZON GENOMICS, S.A.
Memoria del ejercicio anual terminado
a 31 de diciembre de 2018

de dicho pasivo supere el establecido por la legislacion fiscal.

Cuando la Sociedad toma la decision de monetizar deducciones fiscales (cash back),
disponiendo de informes motivades postque acredén esos importes o se hayan sometidos
estos a la entidad publica correspondiente para su emysgéiista una estimacion razonable

de que se mantendra durante dos afios el personal medio tgersonal medio de I+D, y

se estime razonable la reinversién en actividades de |+D de los importes cobradas po
monetizaciénde estas deducciones fiscales, se reconoceran como activos por impuestos
segun corresponda como hacienda publica deudora, el importe de cash back (80% de
deducciones fiscales en 1+D), més las Bases Imponibles Negativas (Bifé)sdeducciones
fiscales no monetizadas, considerando estas dos Ultimas hasta como maximo el inhp®rte de
pasivos por impuestos, a no ser que exista una presuncion razonable de resultados fiscales
positivos para los siguientes diez ejercicios fiscales, en que su caso imperaria esé d¢istite

fuese mayor.

Los activos y pasivos por impuestos diferidos, originados por operaciones con cargos o0 abonos
directos en cuentas de patrimonio, se contabilizan también con contrapartida en patrimonio
neto.

En cada cierre contable se revisan los impuestos diferidos registrados con objeto de comprobar
que se mantienen vigentes, efectuandose las oportunas correcciones a los mismos. Asimismo,
se evallan los activos por impuestos diferidos no registrados en balance y éstostsateobj
reconocimiento en la medida en que pase a ser probable su recuperacién con beneficios
fiscales futuros.

Provisiones y contingencias
Los administradores en la formulacion de las cuentas anuales diferencian entre:
i.1) Provisiones

Saldos acreedores que cubren obligaciones actuales derivadas de sucesos pasados, cuya
cancelacion es probable que origine una salida de recursos, pero que resultan
indeterminados en cuanto a su importe y/ 0 momento de cancelacién.

i.2) Pasivos contingentes

Obligaciones posibles surgidas como consecuencia de sucesos pasados, cuya
materializacién futura esta condicionada a que ocurra, 0 no, uno 0 mas eventos futuros
independientes de la voluntad de la Sociedad.

Las cuentas anuales recogen todas las provisiones con respecto a las cuales se datima que
probabilidad de que se tenga que atender la obligaciébn es mayor que lo conts®io, y
registran por el valor actual de la mejor estimacion posible del importe negesarcancelar

o transferir a un tercero la obligacion. Los pasivos contingentes no se reconocen en las cuentas
anuales, sino que se informa sobre los mismos en las notas de la memoria.

Las provisiones se valoran en la fecha del cierre del periodo por el valak &etia mejor
estimacion posible del importe necesario para cancelar o transferieecewrotla obligacion,
registrandose los ajustes que surjan por la actualizacién de dichas provisiones g@asio un
financiero conforme se va devengando. Cuando se trata de provisiones con vencimiento
inferior o igual a un afio, y el efecto financiero no es significativo, no se llevaoanoaglin

tipo de descuento.
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La compensacion a recibir de un tercero en el momento de liquidar la obligaciéon no se minora
del importe de la deuda sino que se reconoce como un activo, si no existen dudas de que dicho
reembolso sera percibido.

Transacciones entre partes vinculadas

Las operaciones entre partes vinculadas, con independencia del grado de vinculacion, se
contabilizan de acuerdo con las normas generales, en el momento inicial por su valor
razonable. Si el precio acordado en una operacion difiere de su valor razonable, la diferencia
se registra atendiendo a la realidad econdémica de la operacion.

Ingresos y gastos

Se imputan en funcion del criterio de devengo, es decir, cuando se produce la cediatge r
bienes y servicios que los mismos representan, con independencia del momento en que se
produzca la corriente monetaria o financiera derivada de ellos y reconociendo en su caso los
ingresos anticipados. Dichos ingresos se valoran por el valor razonableodérdgrestacion
recibida, deducidos descuentos e impuesto

En cuanto a los ingresos por prestacion de servicios, éstos se reconocen considerando el grado
de realizacién de la prestacién a la fecha de balance, siempre y cuando el resulado
transaccion pueda ser estimado con fiabilidad.

El reconocimiento total o parcial como ingresos en la cuenta de pérdidas y gadangias

fronts procedentes de licencias, se determina en funcibn de si los mismos no son

reembolsables bajo ninguna circunstancia, no tienen la consideracion de crédito y no se
encuentran vinculados a la existencia de obligacion alguna de cumplimiento de hitos, ni otra

circunstancias o costes que sean significativos.

Al no ser dichos ingresos reembolsabla tener estos la consideracion de crédito, una vez
superado el hito, en el caso de que existan costes de obligado cumplimiento pendientes de
ejecucioén, se procede a la periodificacién de los ingresos establecidos en el hito, empropor

a los costes previstos a incurrir, con respecto al total de costes previstos. es®sing
periodificados, se registran como ingresos anticipados en el pasivo corrientelahaleBa
(Periodificaciones a corto plazo).

Pagos basados en instrumentos de patrimonio

Los bienes o servicios recibidos en estas operaciones se registran como activos o0 cemo gast
atendiendo a su naturaleza, en el momento de su obtencién, y el correspondienentiacrem

en el patrimonio neto si la transaccion se liquida con instrumentos de patrimonio, o el
correspondiente pasivo si la transaccion se liquida con un importe basado en el valor de los
mismos.

En los casos en los que el prestador o proveedor de bienes o servicios posea la opcién de
decidir el modo de recibir la contraprestacion, se registra un instrumento financiero
compuesto.

Las transacciones con empleados liquidadas con instrumentos de patrimonio, tanto de los
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servicios prestados, como el incremento en el patrimonio neto a reconocer, se paloen
valor razonable de los instrumentos de patrimonio cedidos, referido a la fecha del acuerdo de
concesion.

En las transacciones con los empleados liquidadas con instrumentos de patrimonio que tienen
como contrapartida bienes o servicios no prestados por empleados se valoran por el valor
razonable de los bienes o servicios en la fecha en que se reciben. En el caso de querdicho val
razonable no haya podido ser estimado con fiabilidad, los bienes o servicios recibidos y e
incremento en el patrimonio neto se valoran al valor razonable de los instrumentos de
patrimonio cedidos, referido a la fecha en que la empresa obtenga los bienes o ldeotra pa
preste los servicios.

En las transacciones liquidadas en efectivo, los bienes o servicios recibidgagivel a
reconocer se valoran al valor razonable del pasivo, referido a la fecha en la que se hayan
cumplido los requisitos para su reconocimiento.

El pasivo generado en estas operaciones se valora, por su valor razonable, en la fecha de cierre
del ejercicio, imputandose a la cuenta de pérdidas y ganancias cualquier cavatbiwaaéon
ocurrido durante el ejercicio.

m) Transacciones en moneda extranjera

La conversion en moneda funcional de los créditos y débitos comerciales y otras cuentas a
pagar, expresados en moneda extranjera se realiza aplicando el tipo de cambio vigente en el
momento de efectuar la correspondiente operacion, valorandose al cierre del periodo de
acuerdo al tipo de cambio vigente en ese momento.

Las diferencias de cambio que se producen como consecuencia de la valoracién al cierre del
periodo de los débitos y créditos en moneda extranjera, se imputan directamente a l& cuenta d
pérdidas y ganancias.

Estado de flujos de efectivo

Ha sido elaborado utilizando el método indirecto y en el mismo se utilizan lasnségui
expresiones con el significado que se indica a continuacion:

- Actividades de explotacion: actividades que camgih los ingresos ordinarioasi como
otras actividades que no pueden ser calificadas cleninversion o financiacion.

- Actividades de inversion: actividades de adquisicEnajenacion o disposicion por otros
medios de activos a largo plazo y otras inversioresnaoluidas en el efectivo y sus
equivalentes.

- Actividades de financiacion: actividades que pretducambios en el tamafio y composicion
del patrimonio neto y de los pasivos que no formatepe las actividades de explotacion.

0) Elementos patrimoniales de naturaleza medioambiental

Se consideran activos de naturaleza medioambiental los bienes que son utilizados de forma
duradera en la actividad de la Sociedad, cuya finalidad principal es la raiciibnizdel
impacto medioambiental y la proteccién y mejora del medioambiente, incluyendo ladaducci

13



ORYZON GENOMICS, S.A.
Memoria del ejercicio anual terminado
a 31 de diciembre de 2018

0 eliminacién de la contaminacion MtUD 6H FRQWDELOL]DQ HQ HO HSt.
PDWHULDO”™ GHO EDODQFH GH VLWXDFLYQ

A estos efectos, el registro de los activos, la determinacion del precio de adquisicion o coste de
produccién y los criterios de amortizacion y correcciones valorativas a efectegisbearan
teniendo en cuenta las normas de valoracion descritas en la Nota 4.b.

Los gastos medioambientales correspondientes a la gestidon de los efectos medioambientales de
las operaciones de la Sociedad, asi como a la prevencion de la contaminacién agiVa oper

de la misma y/o tratamiento de residuos y vertidos, son imputados a la cuenta dkes pérdi
ganancias en funcién del criterio de devengo, con independencia del momento en que se
produce la corriente monetaria o financiera derivada de ellos

p) Partidas corrientes y no corrientes

Se consideran activos corrientes aquellos vinculados al ciclo normal de explotaciom que co
caracter general se considera de un afio, también aquellos otros activos cuyo vencimiento,
enajenacion o realizacion se espera que se produzca en el corto plazo desde la fecha de cierr
del ejercicio, los activos financieros mantenidos para negociar, con la excepcién de los
derivados financieros cuyo plazo de liquidacion sea superior al afio y el efectivo y otros
adivos liquidos equivalentes. Los activos que no cumplen estos requisitos se califican como
no corrientes.

Del mismo modo, son pasivos corrientes los vinculados al ciclo normal de explotacion, los
pasivos financieros mantenidos para negociar, con la excepcion de los derivados dmancier
cuyo plazo de liquidacion sea superior al afio y en general todas las obéigacigo
vencimiento o extincion se producira en el corto plazo. En caso contrario, se clasifitan

no corrientes.

5. Inmovilizaciones materiales

Los saldos y variaciones de cada partida del balgotuida en este epigrafe son los siguientes:

Instalaciones
técnicas y Otro
magquinaria inmovilizado Total
Saldo al 31.12.16 1.853.898 1.013.787 2.867.
Entradas 23.840 81.175 105.0:
Salidas - - -
Saldo al 31.12.17 1.877.737 1.094.962 2.972.
Entradas 73.581 96.052 169.6:
Salidas (65.897) (40.313) (106.21
Saldo al 31.12.18 1.885.421 1.150.701 3.036.

La variacion de la amortizacion acumulada es laisige:
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Instalaciones
técnicas y Otro
maquinaria inmovilizado Total
Saldo al 31.12.16 (1.524.191) (647.624) (2.171.¢
Dotaciones a la amortizacion (94.538) (68.068) (162.1
Bajas - - -
Saldo al 31.12.17 (1.618.729) (715.691) (2.334.
Dotaciones a la amortizacion (80.713) (58.525) (139.:
Bajas 63.465 38.980 102.44
Saldo al 31.12.18 (1.635.977) (735.237) (2.371.:

El valor neto contable del inmovilizado material ksiguiente:

Instalaciones
técnicas y Otro

maquinaria inmovilizado Total
Coste 31.12.17 1.877.737 1.094.962 2.972.
Amortizaciéon acumulada (1.618.729) (715.691) (2.334.-
Neto 31.12.17 259.008 379.271 638.2
Coste 31.12.18 1.885.421 1.150.701 3.036.
Amortizacion acumulada (1.635.977) (735.237) (2.371..
Neto 31.12.18 249.444 415.464 664.9

Durante el ejercicio 2018 se han producido pérdidas por valor de 3.766 euros corregsoadient
bajas de elementos de inmovilizado. En el ejercicio 2017 no se produjeron ppalithagas de
elementos de inmovilizado.

El valor de los elementos del inmovilizado material que se encuentran totalmente amoytizados
en uso a 31 de diciembre de 2018 y a 31 de diciembre de 2017 ascleft®. 795/ 1.264.920

euros, respectivamente.

A 31 de diciembre de 2018 no existian compromisos de inversion.

Los activos se encuentras asegurados y cubiertos con respecto a contenido (incendio y

prestaciones complementarias) por un valor maximo de 1.959 miles de euros.

Inmovilizado intangible

Los saldos y variaciones de los valores brutos son:
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Patentes,
licencias,
marcas y Aplicaciones  Otro Inmov.
Coste Desarrollo similares informéaticas Intangible Total
Saldo al 31.12.16 34.116.412 98.374 370.475 - 34.585.261
Entradas 4.300.475 - 11.014 - 4.311.4
Saldo al 31.12.17 38.416.887 98.374 381.489 - 38.896.750
Entradas 6.780.816 - 14.892 83.613 6.879.:
Saldo al 31.12.18 45.197.703 98.374 396.381 .6183 45.776.070
La variacion de la amortizacibn acumulada y deters la siguiente:
Patentes,
licencias,
marcas y Aplicaciones  Otro Inmov.
Amortizacién acumulada Desarrollo similares informaticas Intagible Total
Saldo al 31.12.16 (10.585.055) (41.166) (346.205) - 0.972.426)
Dotacion a la amortizacion (657.400) - (6.731) - 4 (B%1)
Salidas - - - -
Saldo al 31.12.17 (11.242.455) (41.166) (352.936) - 1.686.557)
Dotacion a la amortizacion - - (7.203) - (7.2
Salidas - - - - -
Saldo al 31.12.18 (11.242.455) (41.166) (360.139) - 1.64B.760)
Patentes,
licencias,
marcas y Aplicaciones Otro Inmov.
Deterioro Desarrollo similares informaticas  Intangible Total
Saldo al 31.12.16 (4.745.228) (57.208) - - (4.87).4
Deterioro - - - - -
Salidas - - - - -
Saldo al 31.12.17 (4.745.228) (57.208) - - (4.87).4
Deterioro - - - - -
Salidas - - - - -
Saldo al 31.12.18 (4.745.228) (57.208) - - (4.87).¢

El valor neto contable del inmovilizado intangibeat siguiente:
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Patentes,

licencias,

marcas y Aplicaciones Otro Inmov.

Desarrollo similares informaticas  Intangible Total

Coste al 31.12.17 38.416.887 98.374 381.489 - 38.896.750
Amortizacién 31.12.17 (11.242.455) (41.166) (352.936) - (11.636.557)
Deterioro 31.12.17 (4.745.228) (57.208) - - (4.8®.4
Neto al 31.12.17 22.429.203 - 28.553 - R 75H
Coste al 31.12.2018 45.197.703 98.374 396.381 3.618 45.776.070
Amortizacién 31.12.18 (11.242.455) (41.166) (360.139) - (11.643.760)
Deterioro 31.12.18 (4.745.228) (57.208) - (4.802.4
Neto al 31.12.18 29.210.019 - 36.242 83.613 29.329.873

Durante el ejercicio 2018 y el ejercicio 2017 no ha habido bajas de inmovilizadablgang
que hayan generado resultado alguno en la cuenta de pérdidas y ganancias.

El valor de los elementos del inmovilizado intangible que se encuentran totalmente

amortizadosy en usoa 31 de diciembre de 2018 y a 31 de diciembre de 2017 asciende a
3.633.796y 3.629.085 euros, respectivamente.

a) Gastos de desarrollo

El detalle del movimiento de las lineas de desarrollo, que incluye el imptivadacy las
amortizaciones practicadas en el ejercicio 2018, es el siguiente:

Saldo neto Traspasos/ Saldo neto

Lineas de desarrollo 31.12.17 Altas Bajas Deterioro Amortizaciones 31.12.18
Epigenéticos neurodegenerativos 16.356.118 4.998.40 525.018 - - 21.879.53
Epigenéticos oncolégicos - - - -
Epigenéticos nuevas terapias 5.903.735 527.209 25.0(8) - - 5.905.92¢
Epigenéticos Oncologicos nuev 169.351 1.255.205 . - . 1.4245!
terapias

22.429.203 6.780.816 - - - 29.210.C

El detalle del movimiento de las lineas de desarrollo en el ejercicio 2017 es el siguiente:

Saldo neto Traspasos/ Saldo neto
Lineas de desarrollo 31.12.16 Altas Bajas Deterioro Amortizaciones 31.12.17
Epigenéticos neurodegenerativos 13.869.429 2.486.68 - - - 16.356.118
Epigenéticos oncolégicos 657.400 - - (657.400) 0
Epigenéticos nuevas terapias 4.259.300 1.644.435 - - 5.903.735
Eplgenetlcos.oncologlcos ) 169 351 ) ) ) 169 35
nuevas terapias

18.786.130 4.300.475 - - (657.400) 22.429.2
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En la formulacion de las cuentas anuales correspondientes a los ejercicigs2PQ¥8 se ha
mantenido el criterio de no capitalizar los gastos de investigacion harseaplicado los
criterios de capitalizacién indicados en nota 4.a.1.

Seguidamente se describen brevemente las lineasalealle gestionadas por la Sociedad que
se centran en desarrollo de moléculas terapéypaes enfermedades neurodegenerativas y
desarrollo de moléculas terapéuticas para enfeaesdancoldgicas.

Programa de farmacos epigenéticos contra enfernedadeodegenerativas.

La identificacion de las modificaciones epigenétiogglicadas en la regulacién de la expresion
génica es uno de los campos que la industria farrmeaésta explorando con intensidad para
una mejor comprension de la biologia humana en ad@sbrmal y patolégico. La epigenética
modula localmente la estructura tridimensional eectomatina, afectando por tanto la
transcripcion de los genes en esa region del genoendefhen como cambios epigenéticos
aquellos que no afectan a la propia secuencia t& [Bino que operan por mecanismos
complementarios como por ejemplo la metilacion deADModificaciones post-traduccionales
de histonas y regulacién de RNAs no-codificantesaaagtala genémica mas que gen a gen).
Diversos estudios han identificado cambios en ladificaciones epigenéticas que afectan a
diversos genes en vias de sefializacién especifigay en diferentes canceres como en
enfermedades neurodegenerativas. Basandose en agtoees, las compafias estan
desarrollando farmacos contra dianas epigenéti€RYZON es un lider claro en el desarrollo
de farmacos epigenéticos en Europa efectuado uestigacion de frontera.

Dentro de nuestra plataforma epigenética, se ddélsardiferentes enfoques y aproximaciones
con el objeto de lograr moléculas terapéuticas ieeredtes indicaciones. Asi, dentro del
programa en CNS, buscamos demostraciones que nuastéxsilas, y particularmente nuestro
farmaco candidato Vafidemstat (ORY-2001), mitidpgesintomas y enlentezcan o detengan la
progresion de la degeneracion neuronal en difesemtdermedades como el Alzheimer, la
esclerosis mdltiple, el Parkinson o enfermedadéguiddricas como el sindrome autista, el
sindrome TDAH o el trastorno limite de la persormlidEn esta linea de diversificacion y
mitigacién del riesgo, en los Ultimos afios se haantiado diferentes proyectos a través de
recursos propios, coadyuvadas en algunos casosuberngiones publicas y préstamos a la
I+D, tales como el proyecto MIND, DENDRIA, Polyfarmdunt, etc. El farmaco candidato de
Oryzon vafidemstat un inhibidor bi-especifico, pnm en su género, contra la Demetilasa
Especifica 1 de Lisinas (LSD1) y Monoamino oxidasa B (MAO-B). Es una pequefia molécula
con buenas propiedades farmacoldgicas, es biodidpam forma oral y tiene una capacidad de
atravesar la barrera hemato-encefalica remarcahlert buen perfil de seguridad y selectividad

En el gjercicio 2016 el estudio de la Fase | dalgaistat (ORY-2001) recibié la aprobacion de

la Agencia Espafola del Medicamento (AEMPS). Eladyosde Fase |, se llevd a cabo en el
Centro de Investigacion de Farmacos del InstituRdeerdd GH Of+RVSLWDO GH OD
Sant Pau de Barcelona (CIM-Sant Pau), y permitialuew la seguridad, tolerabilidad,
farmacocinética y farmacodinamia de ORY-2001 enviddbos sanos jovenes y de edad
avanzada.

En la Conferencia Internacional de la Asociacioritineimer (AAIC-2017) que tuvo lugar en

julio de 2017 en Londres (Reino Unido), Oryzon pnéSelos datos del estudio en una
FRPXQLFDFLYQ \WWHWn&©PRh&sP | Rdsulty Bhow Safety, Tolerability Brain

Penetrance of ORY-2001, an Epigenetic Drug Targeting LSD1 &@-M6" /D DGPLQLVWUD
controlada a voluntarios sanos de dosis ascendenitesro Unicas y después multiples, se llevo

a cabo con éxito sin que se detectasen cambiasoslisignificativos. En total han participado

en el estudio 106 voluntarios, jévenes y ancianos tlatos de seguridad fueron plenamente
satisfactorios sin cambios clinicos significativiba.tolerancia observada en ancianos es similar
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a la de los voluntarios jévenes.

El comportamiento farmacocinético ha resultado linea las diferentes dosis y la vida media
del farmaco permite administrar vafidemstat denfoeficaz con una sola dosis diaria oral. Se
ha realizado la determinacion de la exposicionerabro mediante la medicion de los niveles
efectivos del farmaco en liquido cefalorraquidedifarentes dosis, que ha sido positiva. La
farmacodinamia del farmaco (PD) fue monitorizada ieméd una tecnologia recientemente
patentada y desarrollada por la propia compafizeypgrmite asegurar que el farmaco hace su
efecto bioquimico en las células del voluntarid paeiente.

La enfermedad de Alzheimer (EA).

Las lesiones neuropatoldgicas del Alzhéimer han sido descritas en detalle @mtms afios,

sin embargo, la etiologia de la misma sigue siendo un territorio desconocido. Los estudios
genéticos iniciales han permitido la identificacion de algunos de los faderexicos
involucrados en la enfermedad al menos como factores de predisposicion. Recientemente, la
variacion epigenética del genoma ha capturado también un gran interés, debido a las
evidencias de su participacion en diversas patologias humanas, entre las que se encuentran
algunas enfermedades neuroldgicas. Recientes investigaciones han analizado el estado de
metilacion del ADN en el cerebro de pacientes con EA y concluyen en la existencia de
modificaciones epigenéticas asociadas a la enfermedad.

La modificacion de los complejos epigenéticos que regulan la transcripcion de genes
neuronales que puedan estar implicados en la supervivencia neuronal o en la plasticidad
sinptica esta siendo explorada por la industria farmacéutica de forma recieinersos
programas tendientes a desarrollar inhibidores especificos de HDACRAZH. LSD1
también forma parte también de estos complejos de regulacién de la transcripcion

En los ultimos afios la vafidemstat ha demostrado ser lo suficientemente avanzada y refinada
para su desarrollo en humanos y ha mostrado unos resultados significativos en los modelos de
Alzheimer de raton con envejecimiento acelerado SAMP8 desarrollados en la Universidad de
Kyoto (Japén). Estos ratones envejecen a un ritmo mucho mas rapido que sus congéneres
normales y muestran una pérdida muy acelerada de memoria a partir del cuarto ones. Rat
tratados con el farmaco experimental de la Sociedad por via oral durante una senfana,

mes, dos (2) o cuatro (4) meses mostraron una recuperacion absoluta de sus caplecidades
memoria hasta los niveles de sus congéneres normales. El tratamiento produce ademas
cambios en la expresion génica del hipocampo con un incremento de la expresién de genes
relacionados con supervivencia neuronal, plasticidad sinaptica y consolidacion deamemori
También se observa una disminucion de la expresion de genes relacionados con la
neuroinflamacion.

La compafiia ya habia reportado anteriormente que vafidemstat rescata de formia total e
profundo déficit de memoria de los ratones SAMP8, un modelo de enfermedad de Alzheimer
(EA) que sufre un envejecimiento acelerado, y que, incluso iniciando el &atangon
vafidemstat en fase mas avanzada del deterioro, el farmaco es capazuilelaasmoria en

estos animales. Diferentes experimentos sugieren que es un farmaco con potencialocurativo
GH 3®PRGLILFDFLYQ GH OD HQdHePEAGY Gtras eQfermeQddes) P
neurodegenerativas, el deterioro cognitivo va acompafado frecuentemente por episodios de
agitacion, agresividad, psicosis, apatia y depresién. Los datos preclinicos presentados
demuestran que el farmaco epigenético vafidemstat reduce la agresividad exacerbada de |
ratones SAMP8 a niveles normales y reduce también la evitacion social en modeilias de r
mantenidas en aislamiento o en modelos de comportamiento de jaula con tres camaras.
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La esclerosis mdultiple (EM).

La EM es una enfermedad autoinmunitaria que afecta el cerebro y la médula espinal (sistema
nervioso central). La EM es causada por el dafio a la vaina de mielina que se produce cuando
el sistema inmune ataca y destruye esté cubierta. Esta vaina es la cubierta proteadeaque r

las neuronas y es de suma importancia para mantener la velocidad del estimulo nervioso
necesaria para el correcto funcionamiento de las neuronas motoras.

Hay dos formas, la forma denominada remision-recaida (RR) en la que brotes de la
enfermedad son sucedidos por periodos de enfermedad inactiva y la forma progresiva, mucho
mas agresiva. No se conoce cura para la EM hasta el momento. Sin embargo, existen
tratamientos que pueden retrasar la enfermedad especialmente la forma RR. Eldibjetvo
tratamientos es controlar los sintomas y mantener una calidad de vida razonable. Los
medicamentos a menudo se toman durante un tiempo prolongado. Estos incluyen: interferon,
anticuerpos monoclonales y otros inyectables; también se prescriben Esteroides para disminuir
la gravedad de los ataques y otros farmacos para controlar otros sintomas conasinesesp
musculares, los problemas urinarios, la fatiga o los problemas del estado de animo.

La compafiia ha reportado recientemente que en el modelo de Encefalitis autoinmune inducida
en raton, uno de los modelos experimentales animales clasicos en el campo de la EM, la
administraciéon de vafidemstat protege de forma notable la aparicion de lesiones en los
animales abriendo la posibilidad de que este farmaco sea también eficaz en pacientes
humanos. En la Conferencia conjunta de ECTRIMS y ACTRIMS, las Sociedades Europea y
de las Américas para el Tratamiento e Investigacién en Esclerosis Mdltiple, guieste

celebré en Paris, Francia en Octubre, se presentd una comunicacién en la que se mostraban
experimentos comparativos de eficacia preclinica con farmacos ya aprobados vy
comercializados para el tratamiento de la EM, como Gilenya ® (Fingolimod) se demostraba
que vafidemstat actuaba mas rapida y eficientemente en las etapas iniciales del ataque
autoinmune. También se han obtenido resultados similares en otros modelos murinos e EM
como el modelo de encefalitis viral de Thyler

Nuevas Terapias para Parkinson

Los inhibidores de MAO-B como la rasagilina se emplean como terapia adyuvanta para |
enfermedad de Parkinson. LSD1 esta conectado con la expresion de enzimas clave del
proteasoma. Los inhibidores LSD1 pueden producir efectos a largo plazo y retrasss decur

la enfermedad. Actualmente no existe ningln compuesto reportado que muestre actividad
potente como inhibidor de la enzima Lisina Demetilasa 1 (LSD1) y a su vez té¢nigiadc
potente MAOB. Compuestos desarrollados por Oryzon atraviesan la barrera hematoancefalic
y producen cambios protectores significativos en el cerebro de ratones tratados @mn téxic
gue desencadenan la enfermedad como el MPTP @ld-@®opamina.

Es por eso que creemos que una inhibicion dual de MAOB y LSD1 por un farmaco selectivo
como vafidemstat puede tratar los sintomas y retrasar el desarrollo dmfestaedad a la
vez.

Trastornos de la conducta y agresividad

Las enfermedades neurodegenerativas y psiquiatricas comparten en muchos casos
manifestaciones o dimensiones patoldégicas comunes como la agresividad, la apatia, la
desconexion social o la depresion. Vafidemstat ha mostrado en diversos modelos animales un

potente efecto neuroldgico que se traduce en alteraciones comportamentales en diversos
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modelos de experimentacion animal. Asi en el modeJoH V L IGGHV) WY U Idddmite medir

la agresividad en ratones se pudo confirmar el potente efecto supresor de la agresion. En el
PRGHOR GH UDWD GHQIDWWRWODPRQEBQWWRDWBVWWUDVWDGDV
desarrollaban evitacién social, sugiriendo un papel del farmaco en la superacién de la
GHVFRQH]JLqial-R EWKXG Yipdiba® de la depresiéon. En el modelo experimental
GHO 3HQVD\R GH MDXOD FRQ WUHV FRPSDUWLPHQWRV’
investigaciones en el sindrome autista, el farmaco restituia la empatia y la interacal@esoci

los animales modelo a niveles normales. Con estos datos la compafia decidi6 someter
5(,0$*,1( XQ HQVD\R FOtRDNR H\WpMALn2DIOI0s efectos sobre la
agresividad de tratamientos de corta duracion con Vafidemstat en pacientes decliratica
diferentes, dos neurodegenerativas (Alzheimer y demencia de cuerpos de l¢keg) y
psiquiatricas (Sindrome del espectro autista, SAD, trastorno de déficit de atencion e
hiperactividad (TDAH) y trastorno limite de la personalidad (TLP). REIMAGKNEUN

estudio con etiqueta abierta de un solo brazo donde se tratan 6 pacientes por cada indicaciéon
durante dos meses mas un mes de observacién. El ensayo mide la agresion y el
comportamiento por las escalas de NPl y ademas mide las escalas propias ridiczeian.

El ensayo fue aprobado por las autoridades regulatorias (AEMPS) y se inici6 el recitgami

en el 4T de 2018. La compafiia espera poder presentar los resultados preliminares de estos
pacientes en diversas conferencias cientificas durante 2019.

Programa de farmacos epigenéticos contra enfermedades oncolégicas

El departamento de I1+D de Oryzon ha investigado el potencial de los inhibidore®tle LS
para tratamiento de alteraciones oncoldgicas hematolégicas y en tumores w@E®ld®m
financiado las diferentes aproximaciones, a través de inversiones de recursos propios,
coadyuvadas en algunos casos con subvenciones publicas y préstamos a la I+D tales como el
Proyecto Humanfarma, etc.

Estudios y publicaciones cientificas apuntan a un papel clave de LSD1 en la hematopoyesis,
pero hasta la fecha los estudios in vivo se habian visto limitados en gran medidtalade
disponibilidad de inhibidores potentes y selectivos de LSD1, con buenas caracteristicas
farmacoldgicas. En este proyecto hemos evaluado el potencial de LSD1 pasmittat de
alteraciones hematolégicas, a través de los estudios de calificacion de los carydelatos
desarrollo preclinico. Oryzon es la primera compafia que esta explotando esta didaa en es
aproximacion. Los resultados obtenidos en ambos estudios son muy prometedores, porque han
demostrado que la inhibicién de la misma es eficaz en el tratamiento de la leutaidem

aguda (AML), que representa el 40% de todas las leucemias del mundo occidental, y
especialmente de las que presentan ciertas reordenaciones moleculares (conmcidag-

tipo MLL debido a la implicacién del gen MLL). Otros experimentos apuntan a que la
inhibicién de la LSD1 también podria resultar eficaz en el tratamiento detipdrale
leucemias, como es el caso de las leucemias agudas linfoblasticas (ALL), que ®epresent
aproximadamente un cuarto de todos los tipos de canceres que afectan a menores de 15 afios.

La Sociedad ha avanzado sustancialmente el desarrollo de su candidato preclinico ORY-1001
para el tratamiento de la leucemia aguda. Esta molécula ha seguido todo el panel de ensayos
definidos en la toxicologia regulatoria y se presentaron las pertinentes soliaifadégencia
Espafiola (AEMPS) y Britanica (MHRA) del medicamento para el inicio de estudiaslini

en humanos en centros clinicos de ambos paises a lo largo de 2014. La compafiia ha finalizado
un estudio de Fase I/IIA con dosis multiples ascendentes para determinar ladaseguri
tolerabilidad y comportamiento farmacologico de la molécula en humanos. En lagfagé
pacientes se determind que el farmaco era seguro y bien tolerado y se observaron varias
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mejoras hematologicas incluso en dosis bajas. También se observé una remision completa del
tipo CRi y en la Fase IIA se trataron 14 pacientes con leucemias de tipo M6 yeMhmbos

casos se pudo ver fenédmenos de diferenciacion a nivel molecular y celular, ademas pudier
observarse tres casos de remisibn medular parcial y 4 casos de estabilizacién de la
enfermedad. Estos datos fueron presentados por la compafiia en diciembre de 2016 en el
Congreso de la Sociedad Americana de Hematologia (ASH-2016)

Ademd& Hoffmann-La Roche, habia venido ejerciendo los derechos de licenciariahalch
desde el 1 de abril de 2014 (fecha en la que surtié efectos el contrato de liceD&y -de
1001), y explorando el potencial en ciertos subtipos de tumores soélidos comoegl dg&nc
pulmoén de célula pequefia. Roche soligitdbtuvo el permiso de las diferentes autoridades
regulatorias implicadas para iniciar un primer ensayo clinico de evaluaciéryuédad,
tolerabilidad y de indicios de eficacia clinica de ORY-1001 en pacientes de cancande pul
de células pequefias (SCLC). Los detalles de dicho estudio se encuentran dispordbles en
pagina web https://clinicaltrials.gov/ del US National Institute of Healthp t&dj n°
identificador NCT02913443 y tiene como titulo A Dose Finding and Expansion Study of
RO7051790 Administered Orally in Participants With Relapsed, Extensive-Stage eDiseas
Small Cell Lung CanceglED SCLC)

Con fecha de 19 de julio de 2017, Hoffmann-La Raabiicd a Oryzon Genomics S.A. que
debido a una reprioritizacién estratégica de sufgmr, decidié discontinuar el desarrollo
clinico del farmaco experimental ORMO01 Roche ha finalizado de forma ordenada las
actividades iniciales en curso en el ensayo de escalado de dosis de Fase | en estssdmcient
cancer de pulmén de célula pequefia.

Como consecuencia de esta decision, los derechos de desarrollo y comercializacion
licenciados a Roche han sido recuperados por Oryzon en el mes de enero de 2018. De acuerdo
con las disposiciones del acuerdo de licencia, la recuperacion de los derechenaig die
ORY-1001 se ha realizado sin que suponga coste alguno para Oryzon ni devolucién de los
importes recibidos en virtud de este contrato. A 31 de diciembre de 2017 el actigibieta
vinculado a este contrato de licencia fue amortizado en su totalidad.

La Sociedad al recuperar los derechos de desarrollo y comercializacion, recuperaGOry
en un estado mas avanzado y ha iniciado trabajos para continuar con el desarrollo chnico de |
moléculaenambas indicaciones AML y SCLC

En esta linea se ha presentado y obtenido la aprobacion por las autoridades esgulatori
(AEMPS) para realizar un ensayo de Fase lla en pacientes de AML ancianos no elegibles para
la quimioterapia convencional para explorar la combinacion del tratamiento paliativ
azacitina mas iadademstat denominado ALICE. Se inicio el reclutamiento de este ensayo en e
4T de 2018. ALICE espera reclutar hasta 36 pacientes y es un ensayo de etiquetquabierta

se realiza en dos hospitales espafioles en Barcelona y Valencia.

De la misma forma se ha presentado y obtenido la aprobacion por las autoridaldésrias

(AEMPS) para realizar un ensayo de Fase lla en pacientes en recaida de cancer de pulmén de
célula pequeiia que son todavia elegibles para una segunda tanda de quimioterapia
convencional con cis-platino denominado CLEPSIDRA. Se inici6 el reclutamiento de este
ensayo en el 4T de 2018. CLEPSIDRA espera reclutar hasta 36 pacientes y es un ensayo de
etiqueta abierta que se realiza eéinco hospitales espafioles en Barcelona Madrid y Valencia.
CLEPSIDRA incorpora como novedoso criterio de inclusion la presencia en el tumor de
ciertos biomarcadores patentados por la compafiia que se cree pueden ser indicadores de una
mayor respuesta al farmaco.
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De acuerdo a los estudios y publicaciones cientificas, puede haber una utilidalab@ici
otro tipo de canceres como el de mama, y otros subtipos de tumores solidos.

Programa de farmacos epigenéticos contra nuevas terapias oncolégicas y no oncoldgicas

Oryzon ha realizado un tercer desarrollo para determinar el potencial de diveigaulas
inhibidoras de LSD1 en estadio de desarrollo avanzado, diferentes de las licenBiadas,a

para tratamiento de alteraciones oncoldgicas y no oncoldgicas. Los avances en estas
actividades han dado lugar al programa que la compafia ha denominado 3001, y al que se le
podrian asignar nuevas indicaciones.

Durante 2017, en colaboracion con el laboratorio del Dr. Donald Lavelle de |la Fakultad
Medicina de la Universidad de lllinois (Chicago EEUU), se han realizado igaesnes

sobre el posible uso clinico de ORY-3001. La compafiia presenté datos preclinicos
preliminares de eficacia de su farmaco en investigacion ORY-3001, un inhidetdiveede

LSD1, en el 59° Congreso y Exposicion Anual de la Sociedad Americana de Hefaatolog
(American Society of Hematology, ASH) que se celebr6 en diciembre en Atlastag(&

((88 HQ XQD FRPXQLFDFLYQ WLWXODGD 3/D DGPLQLVWU
0OGS1335 aumenta la hemoglobina fetal en ratones transgénicos humanizados de la
HQIHUPHGDG DQHPLD IDOFLIRUPH \ HQ SULPDWHV EDEXL
enfermedad genética en la que el gen de la hemoglobina adulta es defectuoso y se producen
glébulos rojos con forma anormal. Las células tienen forma de una hoz y funcionan peor, lo
gue provoca anemia, y atascan los vasos sanguineos produciendo microinfartos. Eso provoca
falta de oxigeno en los tejidos que produce crisis inflamatorias, dolor agudooyesesi
organicas.

La inhibiciéon de LSD1 produce la desinhibicion de los genes de la hemoglobina fetal que no
estan mutados y pueden remplazar la funcién de los genes adultos defectuosos, méjorando e
cuadro general. La administracion de ORY-3001 aumenta hasta 10 veces la hemoglobina fetal
en ratones transgénicos humanizados de la enfermedad anemia falciforme e iacl@snent
niveles de reticulocitos fetales (-F) hasta un 300% lo que sirve para conlpesisamia. El
incremento de Reticulocitos-F en primates babuinos es alin mayor de hasta 8 veces sobre lo
niveles iniciales. Estos y otros datos que se presentaran confirman que la inhibicion de LSD1
con las moléculas de Oryzon es una alternativa prometedora para el tratamientoeteita A
falciforme. A pesar de los prometedores datos obtenidos en esta colaboracion, la compafia no
ha manifestado de forma oficial su decisién de en qué indicacion se desarrolleadnelime

esta molécula mas all4 de que seré una enfermedad no-oncolégica..

Costes relacionados con la solicitud de patentes

En los costes de desarrollo se incluyen los costes relacionados con la solicitud o licencia de
patentes. La cartera de patentes vigeBtede diciembre de 2018 es la siguiente:

Patentes y solicitudes de patente publicas de @@amomics, S.A.

Titulo: Oxidase Inhibitors and Their Use
Ndamero de solicitud: EP 08166973.1
Fecha de solicitud: 176-2008
Extensiones internacionales: EP y US

Titulo: Phenylcyclopropylamine derivatives and theedical use
Numero de solicitud: EP0900790.7
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Fecha de solicitud: 201-2009
Extensiones internacionales: EP y US

Titulo: Lysine Specific Demethylase-1 inhibitors dhelir use
Numero de solicitud: EP09171425.3

Fecha de solicitud: 269-2009

Extensiones internacionales: ¥BS

Titulo: Substitued heteroaryl- and aryl-cyclopropylaenacetamides and their use
Numero de solicitud: EP09172705.7

Fecha de solicitud: 0996-2009

Extensiones internacionales: EP y US

Titulo: Lysine Specific Demethylase-1 inhibitors dhelir use

Numero de solicitud: EP 10160315.7

Fecha de solicitud: 104-2010

Extensiones internacionales: AU, BR, CN, EP, IL,JR, KR, MX, RU, US

Titulo: Arylcyclopropylamine based demethylase infoits of LSD1 and their medical use
Numero de solicitud: EP10171342.8

Fecha de solicitud: 207-2010

Extensiones internacionales: AU, BR, CA, CN, EP, HKIN, JP, KR, MX, RU, US

Titulo: Cyclopropylamine derivates useful as LSD1libitbrs
Numero de solicitud: EP10171345.1

Fecha de solicitud: 297-2010

Extensiones internacionales: EP y US

Titulo: Cyclopropylamine inhibitors of oxidases
Ndamero de solicitud: EP10187039.2

Fecha de solicitud: 086-2010

Extensiones internacionales: US

Titulo: Lysine demethylase inhibitors for diseases disorders associated with Flavivirid
Namero de solicitud: US61/458776

Fecha de solicitud: 301-2010

Extensiones internacionales: US

Titulo: Lysine demethylase inhibitors for myelopfetative disorders
Numero de solicitud: US61/462881

Fecha de solicitud: 082-2011

Extensiones internacionales: EP y US

Titulo: Inhibitors for antiviral use
NUmero de solicitud: US 13/580553
Fecha de solicitud: 2@2-2011

Titulo: Lysine demethylase inhibitors for diseasesd adisorders associated wi
Hepadnaviridae

Numero de solicitud: US13/580710

Fecha de solicitud: 2@2-2011

Titulo: Lysine demethylase inhibitors for thrombasigl cardiovascular disorders
Ndamero de solicitud: US61/519346

Fecha de solicitud: 1052011

Extensiones internacionales: EP
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Titulo: Lysine demethylase inhibitors for inflammtaliseases or conditions
Numero de solicitud: US61/519355

Fecha de solicitud: 1052011

Extensiones internacionales: EP y US

Titulo: (Hetero)aryl cyclopropylamine compounds as L&fibitors

Ndamero de solicitud: EP11382324.9

Fecha de solicitud: 200-2011

Extensiones internacionales: AU, BR, CA, CL, CN, C®, OZ, EG, EP, HK, ID, IL, IN
JP, KR, MA, MX, MY, NZ, PE, PH, RU, SG, TH, UA, US, VN, ZA

Titulo: (Hetero)aryl cyclopropylamine compounds as L&iibitors

Numero de solicitud: EP11382325.6

Fecha de solicitud: 208-2011

Extensiones internacionales: AU, BR, CA, CN, EP, HK]N, JP, KR, MX, RU, US

Titulo: Biomarkers associated with LSD1 inhibitorslaises thereof

Numero de solicitud: EP15382310.9

Fecha de solicitud: 1@86-2015

Extensiones internacionales: AU, CA, CN, EP, IL,KIR, MX, MY, NZ, SG, US, ZA

Titulo: Gene Expression Biomarkers for Personalized Cabass to Epigenetic Modifyin
Agents

NUmero de solicitud: US62/239496

Fecha de solicitud: 098-2015

Extensiones internacionales: AR, EP, US

Titulo: Solid forms

Numero de solicitud: PCT/EP2016/059726

Fecha de solicitud2-05-2016

Extensiones internacionales: AR, AU, BR, CA, CN, ER, H, JP, KR, MX, US

Titulo: Combinations of LSD1 inhibitors for the treatmehhematological malignancies
Ndmero de solicitud: EP16382117.6

Fecha de solicitud: 15/03/2016

Extensiones internacionales: AR, AU, BR, CA, CN, ER N, JP, KR, MX, MY, NZ, RU
SG, US, ZA

Titulo: Combinations of LSD1 inhibitors for use in the treant of solid tumors

Ndmero de solicitud: US62/308529

Fecha de solicitud: 15/03/2016

Extensiones internacionales: AR, AU, BR, CA, CN, ER, IL, IN, JP, KR, MX, MY, NZ
SG,, US, ZA

Titulo: Methods to determine KDM1A target engagementchemoprobes useful therefq
NUmero de solicitud: EP16382119.2
Fecha de solicitudt6-03-2016
Extensiones internacionales: EP, JP, US

Titulo: Heteroaryl-carboxylic acids as histone demethylaibitors
NUmero de solicitud: EP16382252.1

Fecha de solicitud3-06-2016

Extensiones internacionales: PCT

Titulo: Methods of treating multiple sclerosis

Ndamero de solicitud: PCT/EP2017/064206

Fecha de solicitud: 006-2017

Extensiones internacionalésl, BR, CA,CN, EP, HK, IL, JP,KR, MX, MY ,NZ, SG, Uj

25



ORYZON GENOMICS, S.A.
Memoria del ejercicio anual terminado
a 31 de diciembre de 2018

ZA

Titulo: Biomarkers for determining responsiveneds3B1 inhibitors
Numero de solicitud: EF5382506.0

Fecha de solicitud3-11-2016

Extensiones internacionales: PCT

Titulo: Pharmacodynamic biomarkers for personalized cance oaing epigenet
modifying agents

Numero de solicitud: EP16197012.4

Fecha de solicitud: 03/11/2016

Extensiones internacionales: PCT

Titulo: Histone demethylase inhibitors

Numero de solicitud: PCT/EP2018/053925

Fecha de solicitud: 16/02/2018

Extensiones internacionales: PCT

Solicitudes de patentes recientes alin no puble&rgzon Genomics, S.A.

Namero de solicitud: PCT/EP2017/063573
Fecha de solicitud2-06-2017

Numero de solicitud: PCT/EP2018/071120
Fecha de solicitudd3-08-2018

Ndamero de solicitud: PCT/EP2018/083655
Fecha de solicitud5-12-2018

Numero de solicitud: EP18170938.7
Fecha de solicitud4-05-2018

Ndamero de solicitud: EP18382500.9
Fecha de solicitud:05/07/2018

7. Arrendamientos vy otras operaciones de naturalgskar

Arrendamiento operativo

Durante los ejercicio018 y 2017 e devengaron gastos por arrendamiento del edificio de
laboratorios y oficinas sito en Cornella de Llolategalle Sant Ferran 74, por impode 141y
138miles de euros respectivamente.

El 15 de mayo de 2015, se firm6 un contrato de aarai@hto del edificio por 10 afios, que se
encontraba ligado a una clausula de permanenahaestificio por un periodo de dos afios a partir
de su firma y a un periodo de preaviso de candéglatbntractual de 3 cuotas y un valor de 34
miles de euros.

El 15 de mayo de 2017 expiraron las obligaciones eengnencia al alcanzarse el plazo
establecido para la resolucién de dicha clausula.

8. Inversiones financieras a largo plazo vy corto plazo

Las inversiones financieras se clasifican en base a las siguientes categorias:
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Inversiones financieras a largo plazo

Instrumentos de Créditos, derivados

patrimonio y otros Total
31.12.18 31.12.17 31.12.18 31.12.17 31.12.18 31.12
Categorias:
Activos disponibles para la venta
A coste 40.800 41.000 - - 40.800 41.C
Préstamos y partidas a cobrar (*) - 26.115 25.748 126.1 25.748
40.800 41.000 26.115 25.748 66.915 66."

(*) Corresponde a fianzas depositadas.

Inversiones financieras a cort

plazo
Créditos, derivados
y otros
31.12.18 31.12.17
Categorias:
Activos a valor razonable con cambios er
pérdidas y ganancias:
Otras deudas - 71.627
Préstamos y partidas a cobrar (*) 141.556 141.5
141.556 213.183

*)

Se trata de imposiciones a plazo fijo con vencimiento inferior afim contratadas con distintas entidades
financieras. Imposiciones por valde 141 miles de euroguese hallan instrumentadas como garantia a favor de
las entidades otorgantes de garantigagseran liberadas en el momento de justificacion, concesion definitiva

cancelacién por parte de los organismos adjudicatarios de instrumentos financieros.

9. Deudores comerciales y otras cuentas a cobrar

El detalle del epigrafe decEDODQFH GH

siguiente:
Concepto 31.12.18 31.12.17
Deudores varios 87.140 306.251
Personal 450 900
Activos por impuesto corriente (ver nota 14) - 2.860
Otros créditos con las Administraciones Publicas (ota 14) 883.778 546.686
971.367 856.697

S'HXGRUHVY FRPHUFLDOHYV

\' RWL

En el epigrafe de deudores se incluyen basicamente los saldos de subvenciones aprobadas y que a

la fecha del cierre estaban pendientes de cobro.

10. Fondos propios

a) Capital escriturado
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El capital escriturado al 31 de diciembre de&8@4ciende d.956.161,2C:uros, representado

por 39.123.244acciones de 0,05 euros de valor nominal cadatodas ellas de la misma clase,
totalmente suscritas y desembolsadas, confiriendo los mismos derechosnedoes, que se
encuentra admitidas a cotizacion siendo su valor de cotizacion a dicha fecha de 2,165
euros/acciond,615euros/accion a 31 de diciemlte2017).

El 30 de octubre de 2018 se procedi6 a la realizacion de un aumento deeraf@tsuma de
248.091,20 euros y una prima de emision total de 12.751.910,81 euros, mediante la emisién y
puesta en circulacion de 4.961.833 acciones de la Unica serie existente de 0,05 euros de valor
nominal cada una, representadas por medio de anotaciones en cuenta y con los mismos
derechos que las acciones anteriores easitid

El 4 de abril de 2017 se procedié a la realizacion de un aumento d& eapia suma de
284.678,25 euros y una prima de emision total de 17.934.729,75 euros, mediante la emision y
puesta en circulacion de 5.693.565 acciones de la Unica serie existente de 0,05 euros de valor
nominal cada una, representadas por medio de anotaciones en cuenta y con los mismos
derechos que las acciones anteriores emitidas

A 31 de diciembre de 2017, la Unica sociedad que contaba cpauticgpacion igual o superior
al 10% del capital social era Najeti Capital, ScAn una participacién del 20,54%, A 31 de
diciembre de 2018 no existe ninguna sociedad geletewcon una participacion igual o superior
al 10% del capital social.

De conformidad con lo establecido en el articul@.2®) de la Ley de Sociedades de Capital,
con fecha 4 de abril de 2018 la Junta de Acciamnisteordd delegar en el Consejo de
Administracion de la Sociedad (i) la facultad de aumentauna o varias veces, el capital social
de la Sociedad en un importe maximo de hasta eld#l%apital suscrito y desembolsado a la
fecha de dicha autorizacién. La ampliacion o amfgizes de capital que, en su caso, se
acuerden, deberan realizarse dentro de un plazo maximacdeagios a contar desde la fecha de
la adopcion del acuerdo; y (ii) la facultad de @mén una o varias veces, valores de renta fija,
simples, convertibles y/o canjeables por accioimegduyendo warrants, asi como pagarés y
participaciones preferentes o instrumentos de deledanaloga naturaleza, por un maximo
agregado de la emisién o emisiones de valores qaeusgden de 100.000.000 euros y por un
plazo maximo de cinco afios.

Los gastos de ampliacion de capital se imputarctdingente al patrimonio neto, a reservas de
libre disposicion, concretamente en la partideedenvas voluntarias, al corresponder a gastos de
emision de instrumentos de patrimonio. Los gastaxiados a las ampliacion de capital
realizada en los afio 2018 y 2017 ascendierof&l $.1.732 miles de euros respectivamente,
correspondian basicamente a comisiones de colocasésoria juridica y road show.

Reserva legal
De acuerdo con el Texto Refundido de la Ley de 8ades de Capital, debe destinarse una
cifra igual al 10% del beneficio del ejercicio aréserva legal hasta que ésta alcance, al menos,

el 20% del capital social. La reserva legal podit&zarse para aumentar el capital en la parte de
su saldo que exceda del 10% del capital ya aunentad
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Salvo para la finalidad mencionada anteriormentejigntras no supere el 20% del capital
social, esta reserva so6lo podra destinarse a lparmsacion de pérdidas y siempre que no existan
otras reservas disponibles suficientes para este fi

A 31de diciembre d2018esta reserva todavi® se encuentra totalmente dotada.

¢) Limitaciones para la distribucién de dividendos
Son de aplicacion a Oryzon Genomics S.A., las lindtes legales para la distribucion de

dividendos establecidas en la Ley de SociedadespigaCy aquellas otras de caracter especial
le sean o pudiesen ser de aplicacion.

d) Acciones propias

Las acciones propias a 31 de diciembre de 201Rlyde diciembre d2017 son las siguientes:

Precio medio de Coste total
Porcentaje Namero Valor adquisicion de
Acciones propias del capital acciones nominal ¥+ DFEFLy _adquisicibn
Al cierre del ejercicio 2018 1,71% 668.587 33.429 ,3029831720 1.539.74!
Al cierre del ejercicio 2017 1,96% 668.587 33.429 ,3029831720 1.539.74!

Estas acciones se mantienen en régimen de autacantevirtud de la autorizaciéon de la Junta
General Ordinaria de Accionistas celebrada el ljtme de 2006, de la Junta General Ordinaria
de Accionistas celebrada el 29 de junio de 20089eya Junta General Extraordinaria de
Accionistas celebrada el 18 de septiembre de 2014.

El 27 de enero de 2016, la empresa deposité 125€3s acciones propias en la cuenta de
valores asociada al contrato de liquidez firmado keoentidad SOLVENTIS, A.V. a fin de
iniciar las operaciones objeto del mismo.

Durante el gjercicio 2017 se efectuaron comprasmporte del.352.279euros y ventas por

importe del.323.514 euros. El resultado generado en las transaccimesnta en 2017 generé
una pérdida dd.27.029euros registrados con cargo a reservas. Duramerelcio 2018 no se

han realizado compras y ventas de acciones propias.

Con efectos del dia 7 de julio de 2017, la Socigatadedié a dar por terminado el contrato de
liquidez suscrito con fecha 2 de diciembre de 2015.

Segun se detalla en la nota 11 c, durante el ejercicio 2017 se ejercieron 5.608sagft
opciones sobre acciones con un valor de coste de 9.628 euros, que generaron una pérdida de
2.306 euros registrada con cargo a reservas voluntarias.

En el primer semestre de 2017, la ADDF aprob6 una ayuda de 300.000 délares (ver nota 11 c)
y recibié de acuerdo a los términos del acuerdo 82.029 acciones ordinarias de a&uyzon
precio de 3,410 euros por accion (valor nominal 0,05 euros cada una), alcanzando una
participacion en el capital de la Sociedad de un 0,86%. Esta operacion generé un impacto
positivo en reservas de 136.121 euros.
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e) Otros instrumentos de patrimonio

Con fecha 18 de septiembre de 2014, la Junta General Extraordinaria de Accionistas aprobd un
texto refundido del Plan de Opciones sobre Acciones para Directivos y Consejeros, que habia
sido aprobado por el Consejo de Administracién de la Compafia el 26 de septiembre de 2007
y posteriormente modificado por el Consejo de Administracion el 1 de atp&@l4, con el
objetivo principal de reconocer las aportaciones que aquellos directivos clav€ampafia
realizan a favor de la misma y la alineacion de los intereses y objetivos de estamsijrecti

A 31 de diciembre de 2018 y a 31 de diciembre de 2017 no existen opciones sobre acciones
ofrecidas a beneficiarios del plan. No se ha reconocido importe alguno como resarizh espe
en el patrimonio neto del balance, al no existir derechos devengados pendientes de ejecucion.
Durante el ejercicio 2017 se ejercieron 5.500 acciones y/o opciones sobre acciones con un
valor de coste de 9.628 euros, lo que generd una pérdida de 2.306 euros registrada eon ca
reservas voluntarias.
No se han producido gastos inherentes relativos a la constitucion del plan y en caso de que
existiera algun gasto, se registraria directamente en la cuenta de pérdidas y ganancias.

f) Prima de emision
Es de libre distribucion siempre que se cumpla osrréquisitos legales establecidos en la Ley

de Sociedades de Capital.

11. Deudas a largo plazo vy a corto plazo

Las deudas a largo y corto plazo, se clasifican en base a las siguientes categorias:

Deudas a largo plazo

Deudas con entidades de

crédito Derivados y otros (*) Total
31.12.18 31.12.17 31.12.18 31.12.17 31.12.18 31.12.:
Categorias:
Débitos y partidas a pagar 7.395.677 13.107.596 581482 2.933.984 9.977.259 16.041.5
7.395.677 13.107.596 2.581.582 2.933.984 2997. 16.041.579
Deudas a corto plazo
Deudas con entidades de
crédito Derivados y otros (*) Total
31.12.18 31.12.17 31.12.18 31.12.17 31.12.18 31.12.:
Categorias:
Débitos y partidas a pagar 7.431.227 6.385.271 .1838 968.348 8.249.410 7.353.6.
7.431.227 6.385.271 818.183 968.348 8.249.410 7.353.619
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(*) Corresponden a préstamos subvencionados catusedor entidades publicas para el desarrollo de diversgectos
de investigacion y desarrollo. Dichos préstamos nerdgan interés alguno, si bien dichos pasivos szraralde
acuerdo con su coste amortizado, empleando paraldifm de interés efectivo. Adicionalmente en esfgrafea
corto plazaseincluyen las retenciones practicadasodo de garantia a las empresas que participan en ciosgmara
la solicitud de subvenciones, en las que la Sodibdae de coordinador. El saldo a 31 de diciembr20d8 y a 31 de
diciembre d&2017por este concepto asciende a 139.419 y 227.215 mspectivamente.

El detalle de los saldos correspondientes a derivados y otros, se desglosa etidies par
correspondientes a préstamos subvencionados y fianzas recibidas. Sus importes a 31 de diciembre
de 2018 y a 31 de diciembre de 2017 han sigsiguientes:
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Ministerio de Industria - Profit 2005

Ministerio de Industria - MIT 2005/2006
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Novopsa 07
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Novopsa 08
Ministerio de Industria - IAP Scint 2008
Ministerio de Industria - IAP Scint 2009
Ministerio de Industria - IAP Terapark 2008
Ministerio de Industria - IAP Terapark 2009
Impacto Polyfarma 2011

Impacto Humafarma 2011

Impacto Humafarma 2012

Impacto Polyfarma 2012

Impacto Hemafarma 2012

Impacto Nanoscale 2012

Impacto Hemafarma 2013

Impacto Nanoscale 2013

Impacto Minoryx 2013

Impacto Humafarma 2013

Impacto Polyfarma 2013

Impacto Hemafarma 2014

Ministerio Economia y Competitividad - Retos On
2015 (1° Anualid.)

Ministerio Economia y Competitividad - Retos
Explora 2015 (1° Anualid)

Ministerio Economia y Competitividad - Retos On
2015 (2° Anualid.)

Ministerio Economia y Competitividad - Retos
Explora 2015 (1° Anualid)

Ministerio Economia y Competitividad - Retos
Inflam 2016 (1° Anualid.)

Ministerio Economia y Competitividad - Retos On
2015 (3° Anualid.)

Ministerio Economia y Competitividad - Retos
Explora 2015 (3° Anualid)

Ministerio Economia y Competitividad - Retos
Inflam (2° Anualidad)

Ministerio Economia y Competitividad - Retos
Inflam (3° Anualidad)

Impacto Minoryx 2014

31.12.2018

Principal de la deuda

Deudas valoradas a coste

Total Préstamos subvencionados

Fianzas Recibidas

Total derivados y otros

amortizado
Corto plazo Largo plazo Corto plazo Largo plaz:
31.137 31.137 31.137 25.611
22.479 22% 22.479 18.489
5 118.502 39.501 96.04¢
305 230.038 57.510 181.96!
17.080 831 17.080 54.042
14.633 - 13.750 -
14.126 56.505 14.126 44 .69¢
43.619 - 40.986 -
31.067 93.201 31.067 7B.E
29.189 87.568 29.189 ™ .¢
30.117 120.468 30.117 5.
29.407 117.627 29.407 23.(
52.548 33.785 52.548 B
35.943 36.303 35.943 30.i
79.959 162.324 79.959 5123B.
10.358 21.028 10.358 Br.!
4.058 - 4.058 -
32.074 160.372 32.074 393.
6.695 33.474 6.695 25.791
33.270 101.821 33.270 B!
28.393 172.328 28.393 131.36
38.876 235.955 38.876 179.86
- 237.944 - 178.535
- 220.084 - 165.134
- 257.376 - 190.544
- 126.418 - 89.420
- 155.392 - 109.914
- 314.137 - 218.654
- 171.846 - 112.459
242 - 242 -
682.281 3.386.431 786164 2.581.582
139.419 - 139.419 -
821.701 3.386.431 818.183 2.581.582
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31.12.2017

. Deudas valoradas a coste
Principal de la deuda

amortizado

Corto plazo Largo plazo Corto plazo Largo plaz
Ministerio de Industria - Profit 2005 31.137 62.275 31.137 51.441
Ministerio de Industria - MIT 2005/2006 22.479 4889 22.479 37.138
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Novopsa 07 5 158.003 39.501 124.98!
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Novopsa 08 305 287.548 57.510 221.53i
Ministerio de Industria - IAP Scint 2008 17.080 851 17.080 65.797
Ministerio de Industria - IAP Scint 2009 14.633 a33 14.633 12.036
Ministerio de Industria - IAP Terapark 2008 14.126 70.631 14.126 54.417
Ministerio de Industria - IAP Terapark 2009 43.619 43.619 43.619 35.877
Impacto Polyfarma 2011 31.067 124.268 31.067 98.29
Impacto Humafarma 2011 29.189 116.758 29.189 92.35
Impacto Humafarma 2012 30.517 152.586 30.517 117.55
Impacto Polyfarma 2012 38.719 148.535 38.719 113.89
Impacto Hemafarma 2012 55.321 73.538 55.321 61.60
Impacto Nanoscale 2012 37.443 76.052 37.443 64.97
Impacto Hemafarma 2013 185.045 266.865 185.045 199.47
Impacto Nanoscale 2013 17.734 55.490 17.734 46.61
Impacto Minoryx 2013 4.058 - 4.058 -
Impacto Humafarma 2013 32.074 192.447 32.074 144.29
Impacto Polyfarma 2013 6.695 40.169 6.695 30.11!
Impacto Hemafarma 2014 32.941 135.091 32.941 111.22
?flli:iAsrt]igﬁdliconomia y Competitividad - Retos Orz@15 ) 200.062 ) 150.111
Z/I(;r]]-i;t(eﬂ)oAizc;ﬂg)mia y Competitividad - Retos Exgo ) 273.929 ) 205.535
?gTE;izlc;dliconomla y Competitividad - Retos Orz@l5 ) 237.164 ) 167.755
glgrlizt(elr(i)oAlrE](;c;Eg)mia y Competitividad - Retos Exyglo ) 219.362 ) 155.163
gl{?i:]igﬁdliconomla y Competitividad - Retos Infi2016 ) 257921 ) 179.039
?g?f;igﬁdiconomla y Competitividad - Retos Orz®15 ) 126.003 ) 84021
;/I(;rii;tgloAizc;Eg)mia y Competitividad - Retos Exyzlo ) 154.882 ) 103.278
I\A/Irllr:;:rizzg)Economla y Competitividad - Retos Inmfig2 ) 313.948 ) 205.452
Impacto Minoryx 2014 242 - 242 -
Total Préstamos subvencionados 741.132 3.931.439 417132 2.933.984
Fianzas Recibidas 227.215 - 227.215 -
Total derivados y otros 968.348 3.931.439 968.348 2.933.9¢
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a) Clasificacion por vencimientos

El detalle por vencimientos de los diferentes pasivos financieros a largo plazo con vencimiento
determinado o determinable a 31 de diciembre de 2018 y a 31 de diciembre de 2017 son los
siguientes:

A 31 de diciembre de 2018:

2020 2021 2022 2023 2 0.24 y Total
siguientes
Deudas:
Deudas con entidades de crédito (*) 5.162.134 1%346.9 448.499 58.313 179.761 7.395.6
Otros pasivos financieros 537.069 508.846 458.056 6.368 721.252 2.581.58
5.699.202 2.055.817 906.554 414.673 901.013 977259
* Devengan tipo de interés de mercado
A 31 de diciembre de 2017:
2019 2020 2021 2022 2 0.23 Total
y siguientes
Deudas:
Deudas con entidades de crédito (*) 7.019.171 4656.0 1.188.582 435.092 108.750  13.107.t
Otros pasivos financieros 506.714 539.492 508.724 0.643 948.437 2.933.98
7.525.885 4.895.492 1.697.306 865.709 1.057.1816.041.579
* Devengan tipo de interés de mercado

b) Otra informacién

La Sociedad tiene concedidas por parte de diversas entidades financieras avales por importe de
1.565 miles de euras31 de diciembre de 2018 (1.733 miles de euros a 31 de diciembre de
2017), utlizados como garantia de instrumentos financieros (subvenciones, anticipos
reembolsables y prefinanciaciones).

c) Deudas con caracteristicas especiales

La Sociedad recibié en 2010 y en 2012, por parte de la Alzheimer Drug Development
Foundation, Inc. +tADDF - (Delaware Non-profit Corporation) un préstamo por importe total
acumulado de 300.000 USD (247.117 euros a 31 de diciembre de 2015), y el 11 de junio de
2015 un préstamo por un importe de 135.000 USD (123.558 euros a 31 de diciembre de 2015).

El prestamista (ADDF) ejercio a lo largo del afio 20&6rrants yderechos de opcion de
compra, procediéndose a la cancelacion total de los préstamos otorgados. Fueron ejercidos
warrants con una contrapartida de 4.423 acciones ordinarias de Oryzon. La cancelacién de
dichos préstamos fue ejecutada mediante una contrapartida de 175.071 acciones, lo que
representa un 0,6% del capital. Estas operaciones generaron un impacto positivoras reser
de 287.016 euros.

En 2017, la ADDF aprob6 una ayuda de 300.000 ddlares para apoyar el proyecto de Oryzon
3'HVDUUROOR FOtQLFR GH XQ PDUFDGRU FRPSOHPHQWDL
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LSD1/MAOB ORY- " \ UHFLELY GH DFXHUGR D ORV WpPpUPLQRYV
ordinarias de Oryzon a un precio de 3,410 euros por accion (valor nominal 0,05 euros cada
una), alcanzando una participacion en el capital de la Sociedad de un 0,86%. Esta operacion ha
generado un impacto positivo en reservas de 136.121euros.

12. Acreedores comerciales y otras cuentas a pagar

El detalle del epigrafc HO EDODQFH GH 3$FUHHGRUHV FRPHUFLDOHYV \ |

Concepto 31.12.2018 31.12.2017

Proveedores 1.606.865 820.250
Personal (remuneraciones pendientes de pago) 331.366 78.202

Otras deudas con las Administraciones Publicas (varl#ht 253.482 244.171

2.191.713 1.342.624

A continuacién, se incluye el periodo medio de pago a acreedores comerciales calculado de
acuerdo a la Resoluciéon del Instituto de Contabilidad y Auditoria de Cuentas de2%edba
enero de 2016:

a 31.12.2018 a 31.12.2017

Concepto Dias Dias
Periodo medio de pago a proveedores 43 39
Ratio de operaciones pagadas 45 41
Ratio de operaciones pendientes de pago 15 15

a 3.122018 a 31.12.2017
Concepto Importe Euros  Importe Euro:
Total pagos realizados 7.947.777 6.979.79¢
Total pagos pendientes. 707.912 605.404

Los datos expuestos en el cuadro anterior sobre pagos a proveedores hacen referencia a aquellos
que por su naturaleza son acreedores comerciales por deudas con suministradores yle bienes
servicios.

Conforme a la Resolucién del ICAC, para el calculo del periodo medio de pago a provezdores s

han tenido en cuenta las operaciones comerciales correspondientes a la entrega de bienes o
prestaciones de servicios devengadas desde la fecha de entrada en vigor de la Ley 31/2014, de 3
de diciembre. Se consideran proveedores, a los exclusivos efectos de dar la informaistan prev

en esta Resolucion, a los acreedores comerciales por deudas con suministradores de bienes
servicios, incluidos en la partidaroveedores GHO SDVLYR FRUULHQWH GHO EDO
6H HOWLHQGH SRU 33HUtRGR PHGLR GH SDJR D SURYHHGRUH
de los bienes o la prestacion de los servicios a cargo del acreedor y el pagd deteria
operacion.

Con fecha 26 de julio de 2013 entr6 en vigor la Ley 11/2013 de medidas dee sogost
emprendedores, de estimulo al crecimiento y de la creacion de puestos de trabajo, que modifica la
Ley de Morosidad (Ley 3/2004 de 29 de diciembre). Esta modificacion establece que el periodo
maximo de pago a proveedores, a partir del 29 de julio de 2013 es de 30 dias, a no seaque exist

un acuerdo entre las partes que establezca el maximo a 60 dias
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Informacion sobre la naturaleza y el nivel degiesrocedente de instrumentos financieros
Informacién cualitativa

Gestion de riesgos

Bajo un enfoque integral, se encuentra implantado un sistema de gestion de riesgos avanzado
desde un punto de vista corporativo. Partiendo de un analisis e identificacién de fattones

y externos, se dispone de una matriz de riesgos clasificados en funcién de su nivel de
probabilidades y potenciales impactos. La distribucion de los riesgos, se clesifitaersos

grupos, como son riesgos estratégicos, financieros, legales o de cumplimiento, desvkdos d
operativa y el negocio, y riesgos tecnologicos.

Para mitigar los riesgos corporativos identificados se ha elaborado un sistema ddntemml
con diversos controles, aplicados con distintas periodicidades, mensuales, trimestrales
semestrales y anuales.

La gestion de los riesgos financieros tiene establecidos los mecanismos necesariosrpkara cont
la exposicion a las variaciones en los tipos de interés y tipos de cambio, asiloemesgos de
crédito y liquidez. A continuacion, se indican los principales riesgos financierosegptienad la
Sociedad:

a) Riesgo de crédito

Con caracter general se mantiene la tesoreria y activos liquidos equivalereaaidades
financieras de elevado nivel crediticio.

Asimismo, no existe una concentracion significativa del riesgo de crédito con tefmros.
caso de existir concentraciones, estas son debidas a la politica especifica de cdgtacion
financiacién adicional.

A 31 de diciembre de 2018 y 31 de diciembre de 2017, como se muestra en la nota 9, los
créditos mantenidos con terceros corresponden a subvenciones concedidas pendientes de
cobro y cuentas a cobrar mantenidas con las Administraciones Publicas.

b) Riesgo de liquidez

Con el fin de asegurar la liquidez y con la intencion de poder atender todos los compromisos
de pago a corto plazo que se derivan de la actividad, se dispone de la tqaererigestra el
balance, asi como de las lineas crediticias y de financiacion que se detallan en la nota 11.

c) Riesgo de tipo de interés

La financiacién externa se encuentra distribuida en @ &5 financiacion procedente de
deudas con entidades de crédito privadas y en un 25% deudas con otras entidades
principalmente procedentes de financiaciones publicas correspondientes a ayudas
reembolsables con tipos de interés efectivos del 0% o 1%. A 31 de diciembre ¢¢a2018
Sociedad no ha contratado derivados de tipos de interés, siendo el riesgo de tipogésde inter
moderado, pues el 25% de préstamos presentaban un tipo de interés fijjo en un rango
comprendido entre 0y 1% y el 75% restante presentan un tipo de interés variable medio del
2,61%.
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En la deuda con entidades de crédito se incluye un préstamo con vencimiento final en el afio
2020 y con un tipo de interés fijo del 1,8% pero con un derivado implicito queseolo
liquidaria en caso de cancelacion anticipada o alteracion de las condicionesvael $aikvo

por el incumplimiento de condiciones esenciales, la cancelacién anticipada es potestad de la
Sociedad. No es intencién de la Sociedad ejercer esta cancelacion anticipada poaso que |
cuentas anuales adjustso incluyen importe alguno en relacion a este derivado.

El tipo de interés medio correspondiente a la totalidad de préstamos pendientestidaraan
31 de diciembre de 2018 y 31 de diciembre de 2017 ascendia al 2,07% y 2,11%
respectivamente.

El analisis de sensibilidad a efectos de tipos de interés sobre saldos penidieartestizar

para un periodo de doce meses, con respé@b de diciembre de 2018 y el 31 de diciembre
de 2017 implica una variacién incremental dey8#0 miles de euros respectivamente, por
cada 100 puntos porcentuales de incremento de tipos de interés, aplicables sopos los ti
variables y sometidos a posibles impactos negativos.

d) Riesgo de tipo de cambio

Una parte del plan de negocio de la Sociedad esta sustentada en la internacionalizacién de la
Sociedad y en la ejecucién de programas y actuaciones fuera de la eurozona, por lo tanto, parte
del negocio se efectuara en divisas extranjeras, con el consiguiente riesgo por la eweluciéon d
la divisa en relacion al euro.

Las posiciones activas en divisas (USD), se mantienen con el objetivo de atender
compromisos futuros de pago, al objeto de compensar, y en su caso, mitigar la evolucién de
tipos de cambio para obligaciones futuras de pago. Instrumentos de seguro deeiesgo d
cambio han sido desestimados en aplicacion del principio de economicidad. Durante el
ejercicio 2018, se han producido déecias de cambio netas positivas por importe de 5 miles

de euros. (Ver nota 15 f).

14. Situacion fiscal

El detalle de las cuentas relacionadas con Admagisines Publicaa 31 de diciembre de 2018 y a
31 de diciembre de 2017 es el siguiente:

31.12.2018
Saldos deudores Saldos acreedores

Cuenta No corriente Corriente No corriente Corrient
Impuesto sobre el valor afiadido 883.121
Impuesto sobre la renta de las personas fisicas 187.512
Activo por impuesto diferido 1.724.536
Activo por impuesto corriente -
Pasivo por impuesto diferido 1.724.536
Pasivo por impuesto corriente
Retenciones a cuenta practicadas 657
Organismos de la Seguridad Social 65.971

1.724.536 883.778 1.724.536 253.4
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31.12.2017
Saldos deudores Saldos acreedores

Cuenta No corriente Corriente No corriente Corrient
Impuesto sobre el valor afiadido - 538.142 -
Impuesto sobre la renta de las personas fisicas - - - 182.319
Activo por impuesto diferido 1.750.862 - -
Activo por impuesto corriente - 2.859 -
Pasivo por impuesto diferido - - 1.750.862
Pasivo por impuesto corriente - -
Retenciones a cuenta practicadas - 8.544
Organismos de la Seguridad Social - - 61.¢

1.750.862 549.545 1.750.862 244.1

La conciliacién del importe neto de los ingresogagtos del ejercicio con la base imponible del
Impuesto sobre Sociedades (resultado fiscal) ggu#ente:

31.12.2018

Ingresos y gastos directamente imputados

Cuenta de Pérdidas y Ganancias ) :
patrimonio neto

Aumentos Disminuciones Efecto neto Aumentos Disminuciones Efecto neto al Tot

Resultado del Ejercicio - - (1.177.018) - (78.977) (1.259.99
Impuesto sobre Sociedades - (2.535.061) (2.535.061) (26.326) .32626 (2.561.387)
Resultado antes de Impuestos (3.712.079) (105.303) (3.817.382)
Diferencias permanentes 50.039 - 50.039 - (1.050.837) (83050. (1.000.798)
Diferencias temporarias

Con origen en el ejercicio - - - - (218.578) (218.578) (7.5

Con origen en ejercicios anteriores - - - 323.881 - 323.881 323.881
Base imponible (Resultado fiscal) (4.712.878)

Las diferencias permanentes aplicadas en momento de calcular la base impomitpeektb de
sociedades del ejercicio 2018, corresponden principalmente a:

- Diferencias negativas
a) En el apartado de cuenta de pérdidas y ganancias: Impuesto sobre sociedades devengado
del ejercicio.

b) En el apartado de Ingresos y gastos directamente imputados al patrimonio neto: Gastos
derivados de la ampliacién de capital realizada durante el ejercicio (véase Nota 10).

- Diferencias positivas

a) En el apartado de cuenta de pérdidas y ganancias: Ajuste por reversion de libertad de
amortizacion fiscal considerada en ejercicios precedentes como diferencia permanente.

b) Otras diferencias menores
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31.12.2017

Ingresos y gastos directamente imputados

Cuenta de Pérdidas y Ganancias

patrimonio neto

Efecto neto Aumentos Disminuciones Efecto neto al Tot
Resultado del Ejercicio (5.197.159) - - 150.225 GIBY)
Impuesto sobre Sociedades (55.042) 50.074 50.074 (4.968)
Resultado antes de Impuestos (5.252.201) 200.299 (5.051.902)
Diferencias permanentes 51.148 - (1.732.121) (12m32. (1.680.973)
Diferencias temporarias
Con origen en el ejercicio 9.628 (9.628) (604.130) (604.13 (604.130)
Con origen en ejercicios anteriores - - 403.830 - 403.830 403.830
(6.933.175)

Base imponible (Resultado fiscal)

Las diferencias permanentes aplicadas en momento de calcular la base imponiipeektb de
sociedades del ejercicio 2017, corresponden principalmente a:

- Diferencias negativas

a) En el apartado de cuenta de pérdidas y ganancias: Impuesto sobre sociedades devengado
del ejercicio.

- Diferencias positivas

a) En el apartado de cuenta de pérdidas y ganancias: Ajuste por reversion de libertad de
amortizacion fiscal considerada en ejercicios precedentes como diferencia permanente.

b) Otras diferencias menores

El ingreso por impuesto corriente correspondiente al periodo de doce meses terminadi® el 31
diciembre de 2018 asciende a 2.561 miles de euros. Por su parte el desglose del ingresos/gasto

por impuesto diferido es el siguiente:

31.12.2018

Variacién de impuesto diferido

De activo De pasivo
Créditos por
bases
Impuesto Diferencias imponibles Diferencias
corriente temporarias negativas _ _Otros créditos __temporarias Total
Imputacién a pérdidas y ganancias
Operaciones continuadas (54.645) - (54.
Imputacién a patrimonio neto
Subvenciones 80.970 80.97C
26.326

Total gasto / ingreso por impuesto
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31.12.2017

Variacion de impuesto diferido

De activo De pasivo
Créditos por
bases
Impuesto Diferencias imponibles Diferencias
corriente temporarias negativas _ _Otros créditos __temporarias Total
Imputacién a pérdidas y ganancias
Operaciones continuadas - 55.042 (55.042)
Imputacién a patrimonio neto
Subvenciones 50.074 50.074
Total gasto / ingreso por impuesto 50.074

Activos por impuesto diferido registrados

A 31 de diciembre de 2018 el balance adjunto refleja determinados activos por impuestos
diferidos por importe dd.724.536euros. Durantel ejercicio 2018 se han reducido activos por
impuestos diferidos con respecto al cierre detigjierprecedente por importe 86.326euros.

El detalle de activos por impuestos diferidos es el siguiente:

Saldo al Saldo al
Activos por impuesto diferido 31.12.2018 31.12.2017
Bases imponibles negativas 1.724.536 1.750.¢
Otras - -
Total activos por impuesto diferido 1.724.536 1.756D.8

Los activos por impuestos diferidos s6lo se reconocen en la medida en que se consideea probabl
que se vaya a disponer de ganancias fiscales futuras contra las que poder hacerlos efectivos.

Atendiendo al criterio de prudencia y a las estimaciones de generacion deiterefiiros al
cierre del primer semestre de 2018 y al cierre del ejercicio 2017, tan stapitdizan, en su
caso, activos adicionales hasta alcanzar la cifra maxima de pasivos por impuestos diferidos.

Los derechos de monetizacion de deducciones fiscales (cash back) se reconocen como hacienda
publica deudora por impuesto sobre sociedades, cuando se cumplen las condiciones establecidas
en el apartado 4.h.

La Sociedad ha registrado en el ejercicio 2018 activos por impuesto corrientgpdeide 2,6
millones de euros, correspondientes a deducciones por I+D cuyo cobro ha solicitado anticipar
mediante la aplicacion del articulo 39 de la Ley del Impuesto sobre Sociedades, &rhader
durante el primer semestre del ejercicio 2018, la decision de monetizar idatbtdé las
deducciones por investigacion y desarrollo, y haber estimado de forma razonable el iemtaplim

de las obligaciones de mantenimiento de personal medio y reinversién. Dichos imposie® han
cobrados al cierre del ejercicio 2018.
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Monetizacion

Deducciones I+D generadas en el ejercicio fiscal 2013 4.929
Deducciones 1+D generadas en el ejercicio fiscal 2014 2.538
Deducciones I+D generadas en el ejercicio fiscal 2015 1.982
Deducciones 1+D generadas en el ejercicio fiscal 2016 1311990
2.561.388

El reconocimiento de activos por impuestos diferidos se limita a la cifra maxipasies por
impuesto diferido, salvo que el plazo de reversion superase el establecido por ladadistzali
dado que se ha considerado cumplido el requisito de probabilidad al tener pasivgsupstos
diferidos con los que compensarlos.

Pasivos por impuesto diferido registrados

El detalle del saldo de esta cuenta es el siguiente:

Saldo al Saldo al
31.12.2018 31.12.2017
Diferencias temporarias (Impuestos diferidos)
Por préstamos tipo cero y tipo interés blando 243.892 289.303
Por subvenciones en capital 1.480.644 1.461.559
Total pasivos por impuesto diferido 1.724.536 1.70.8

El detalle de las deducciones no activadass plazos maximos de aplicacién, son los siguientes:

Ejercicio en Al '31.12.2018 Al 31.12.2017

que se generé Importe Vencimiento Importe Vencimiel
Deducciones pendientes y otros
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion teciwaldg 2009 909.360 2027 909.360 2027
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion tecivalog 2010 940.731 2028 940.731 2028
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion teciwalog 2011 617.544 2029 617.544 2029
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion teciualog 2012 432.206 2030 432.206 2030
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion teciwaldg 2013 - 2031 368.673 2031
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion tecivalog 2014 - 2032 403.145 2032
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion tecitalog 2015 - 2033 1.014.930 2033
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion tecimalog 2016 - 2034 1.414.987 2034
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion teciualog 2017 1.286.040 2035 1.286.040 2035
Gastos en Investigacion y desarrollo e innovacion tecivalog 2018 2.097.743 2036
TOTAL 6.283.624 7.387.616
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El detalle de las bases imponibles negativas pendientes de compensar fiscalmente es el siguiente:

Ejercicio en A 31.12.2018
Bases imponibles negativas que se generd W
Bases imponibles negativas 2004 479.659
Bases imponibles negativas 2005 194.108
Bases imponibles negativas 2006 143.312
Bases imponibles negativas 2007 447.880
Bases imponibles negativas 2008 323.209
Bases imponibles negativas 2009 602.117
Bases imponibles negativas 2010 1.138.635
Bases imponibles negativas 2011 705.421
Bases imponibles negativas 2012 472.155
Bases imponibles negativas 2013 2.541.244
Bases imponibles negativas 2014 5.510.818
Bases imponibles negativas 2015 4.274.593
Bases imponibles negativas 2016 5.775.162
Bases imponibles negativas 2017 6.933.174
Bases imponibles negativas 2018 4.712.878

TOTAL 34.254.364

De este importe, solo se han activado créditos fiscales correspondientes a pasédseisn
negativas por importe de 6.898.144 euros de base.

Segln establece la legislacion vigente, los impuestos no pueden considerarse defingtivament
liquidados hasta que las declaraciones presentadas hayan sido inspeccionadas pod#aeaut
fiscales 0 haya transcurrido el plazo de prescripcion de cuatro afios. A 31 dérdicien2018

la Sociedad tiene abiertos a inspeccion los ejercicios 2014 y siguientes del dmgolast
Sociedades y los periodos impositivos postes@ cuarto trimestre del ejercicio 2014 y los
ejercicios siguientes para los demas impuestos que le son de aplicacion.

Los administradores consideran que se han practicado adecuadamente las liquidaciones de los
mencionados impuestos, por lo que, aun en el caso de que surgieran discrepancias en la
interpretacion normativa vigente por el tratamiento fiscal otorgado a las opescilos
eventuales pasivos resultantes, en caso de materializarse, no afectarian de maneativaignif

las cuentas anuales adjusta

Ingresos y gastos

a) Importe neto de la cifra de negocios

Durante el periodo comprendido entre el 1 de enero y el 31 de diciembre de 2017 y 2018, no
se han reconocido ingresos procedentes de licencias. No se han producido ingresos
procedentes de prestaciones de servicios de |1+D a terceros durante el ejercicien26i18.
mismo periodo del ejercicio 2017 los ingresos procedentes de prestacionesces skru+D

a terceros ascendieron a 16.764 euros.
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b) Aprovisionamientos

d)

Su desglose es el siguiente:

31.12.2018 31.12.2017

Compras netas y trabajos realizados por otras empresas

Nacionales (219.067) (200.194)

Adquisiciones intracomunitarias (178.470) (37.442)

Importaciones (22.353) (33.296)

Variacion de existencias (aumento)/ disminucion 127.225 (1.055)

(292.665) (271.987)
Gastoge personal
Su desglose es el siguiente:
31.12.2018 31.12.2017

Sueldos, salarios y asimilados (2.465.988) (2.528.083)
Otras cargas sociales (446.879) (421.193)
Gastos de personal (2.912.867) (2.949.277)

La partida de Sueldos, salarios y asimilados sedhacido en el afio 2018 con respecto al afio
2017 en 62.095 euros correspondiente a la difexesmire2.465.988 euros del afio 2018 y
2.528.083 euros del af®17, como consecuencia de un menor devengo deosuekhlarios
variables sometidos al cumplimiento de objetivos.

Las otras cargas sociales han aumentado en el aBoc@flrespecto al afio 2017 en 25.686
euros correspondiente a la diferencia entre 44687v& del afio 2018 y 421.193 euros del afio
2017,como consecuencia de la revision de bases de @étiza la seguridad social relativas al
afio 2018 y a la finalizacién del periodo de aplimaale ciertos incentivos en materia de
Seguridad Social.

Otros gastos de explotacion

Su desglose es el siguiente:

31.12.2018 31.12.2017

Servicios exteriores:

- Servicios profesionales independientes (1.146.712) (1.302.224)

- Servicios exteriores I+D y patentes (4.671.061) (2.788.714)

- Arrendamientos (173.759) (188.673)

- Otros servicios (689.680) (706.806)
Tributos (20.358) (25.562)
Otros gastos de gestion (581)

(6.702.151) (5.011.979)
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En el epigrafe de servicios profesionales indeenes se incluye lo siguiente:

A lo largo dd ejercicio 2018 la Sociedad ha realizado actividadecurrentes relativas a
servicios profesionales independientes por valat.dlé7 miles de euros (operativa bursatil por
341 miles de euros, honorarios profesionales relatosnsultoria estratégica, legal, mercantil
fiscal, auditoria y cumplimiento y prevencion desges penales pd74 miles de euros, asi
como retribuciones a los miembros del Consejo ddragstnacion por329 miles de euros y al
Comité cientifico y otros pd02miles de euros).

Durante el ejercicioc2017 la Sociedad realizé actividades recurrentes vaktia servicios
profesionales independientes por valod®D2miles de euros (operativa bursatil 3de miles
de euros, honorarios profesionales relativos auttomia estratégica, legal, mercantil, fiscal,
auditoria y cumplimiento y prevencién de riesgosafes por482 miles de euros, asi como
retribuciones a los miembros del Consejo de admagisin por457 miles de euros y al Comité
cientifico y otros pofL9 miles de eurgs

Las actividades relativas a los programas cientifide la Sociedad acometidas externamente
han supuesto un incremento 4885miles de euros, lo que representa un incremento @&4n
con respecto al ejercici@017, principalmente como consecuencia @s avances en el
desarrollo de fases clinicas de la molécula ORY2001

En este epigrafe se recogen servicios exterioresl+@e y patentes, y corresponden
SULQFLSDOPHQWH D SUHVWDPBM PHI\G LG I WMH LEYSL2AIVR VW D i B
subcontratacion del desarrollo clinico de ORY-20@trespondiente a las Fase lls en las
diversas indicaciones de interés (estudio realizado centros hospitalarios, costes de
monitorizacion, y analisis farmacocinéticos, fahicion de la medicacion, o la preparacion del

disefo de los nuevos estudios y documentacion tegala

Por otro lado, tras la recuperacion de los derechos de daut@lORY-1001, se han iniciado los

trabajos preparatorios para someter a aprobaciénedsayos clinicos de Fase Il de esta
molécula y la iniciacibn de nuevos estudios climiem combinacién con los tratamientos
estandar en dos indicaciones oncoldgicas.

Finalmente, han continuado las actividades de B&gopara los proyectos mas tempranos en
dianas adicionales, asi como trabajos dirigidogpéoear nuevas indicaciones de interés para la
molécula ORY-3001 y finalizar su desarrollo galénico

El capitulo correspondiente a otros servicios, gamesuna reduccion del 2%con respecto al
gjercicio 2017 Entre otros, este capitulo, recoge gastos de emamiento, reparacion y
conservacion, y gastos de viaje y representacidesdectividades ordinarias de la Sociedad.

e) Gastos de investigacion y desarrollo

Oryzon Genomics, S.A., compafiia biofarmacéutica de ¢lsica centrada en la epigenética
para desarrollar terapias en oncologia, enfermedaderodegenerativas y otras terapias, ha
realizado inversiones en 1+D en el periodo compoenentre el 1 de enero y el 31 de diciembre
de 2018 por importe dé.414miles de euros5(305miles de euros en el mismo periodo para
2017, de los cuale6.781miles de euros(274miles de euros en el periodo correspondiente a
2017 corresponden a actividades de desarrollo (vexr Bpty633 miles de euros a actividades
de investigacionl(.005miles de euros en el periodo correspondie2@12).

Su desglose en miles de euros es el siguiente:
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2018

Imputacion Directa Desarrollo | Investigacion Otros Total
Gastos de personal 1.588 334 990 2.913
Materiales y servicios profesionales 4.713 184 1.212 6.109
Otros gastos 57 3 825 885
Amortizacién del inmovilizado - - 146 146
Total Imputacion Directa 6.358 522 3.174 10.054
Imputacion Indirecta 423 111 |- 534 -

Total Gastos Explotacion 6.781 633 2.640 10.054
Gastos Financieros / Impuesto Sociedades (*) - - 830 830
Total Gastos Periodo 6.781 633 3.470 10.883

(*) Excluidos ingresos devengados por importe de 2rafiés de euros correspondientes a deduccionesefiscal
monetizadas de Investigacion y Desarrollo, reconoatiasl epigrafe Impuestos sobre beneficios de lat@we

Pérdidas y Ganancias

2017

Imputacion Directa Desarrollo | Investigacior] Otros Total
Gastos de personal 1.376) 418 1.155 2.949
Materiales y servicios profesionales 2.485 446 1.432 4.363
Otros gastos 51 3 867 921
Amortizacion del inmovilizado 0 0 827 827
Total Imputacion Directa 3.912 867 4.281 9.060
Imputacién Indirecta 388 138 -526 0
Total Gastos Explotacion 4.300 1.00§ 3.75% 9.06
Gastos Financieros / Impuesto Sociedades 0 0 920 920
Total Gastos Periodo 4.300 1.005 4.674 9.979

f) Diferencias de cambio

El principal objetivo de la politica de riesgostip®s de cambio, se centra en el mantenimiento
de los fondos para su inversion en proyectos daaddle, sin &nimo de especular.

Las posiciones activas en divisas (USD), se mantienen con el objetivo de atender
compromisos futuros de pago, al objeto de compensar, y en su caso, mitigar la evolucion de
tipos de cambio para obligaciones futuras de pago.

Una variacion de tipos de cambio déi 3% sobre los saldos mantenidos en balance a 31 de
diciembre de 2018 y a 31 de diciembre2@&7, implicaria una potencial variacién con impacto
positivo 0 negativale 14 miles de euros con respeckejarcicio 2018, y d@1 miles de euros

con respecto al ejercicio 2017.

Las diferencias de cambio producidas durante lesiejos 2018 y 2017 han ascendido a 5
miles de euros de beneficio 158 miles de euros de pérdida respectivamente, como
consecuencia de los cambio de cotizacién del di#gaEEUU sobre saldos bancarios y de
proveedores en moneda extranjera.

g) Gastos financieros.
El total de gastos financierdsl ejercicio2018 han ascendo a 804 miles de euros, frente a un

importe de816 miles de euros €017, produciéndose una variacion entre ambos peridelos
10miles de euros.
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La composicion del total de gastos financieros a 31 dendlice de 2018 d&04 miles de euros
(816 miles de euros a 31 de diciembre de 2017), comegpen cuanto 473 miles de euros a
intereses devengados a valor nomidd7(miles de euros a 31 de diciembre de 20¢®&n
cuanto &331 miles de euros a intereses registrados corresgardial valor actual de la deuda
relativa a tipos de interés subvenciona@®@® (miles de euros a 31 de diciembre de 2017

16. Provisiones y contingencias

Duranteel ejercicio 2018 y 2017 no se han dotado ni aplicado provisiones por contingencias.

17. Informacion sobre el medio ambiente

No se poseen activos significativos incluidos enirmghovilizado material destinado a la

minimizacion del impacto medioambiental y a la protén y mejora del medio ambiente, ni se ha
recibido subvenciones ni incurrido en gastos duranterei@{®ecuyo fin sea la proteccion y mejora

del medio ambiente. Asimismo, no se han dotado giongs para cubrir riesgos y gastos por
actuaciones medioambientales, al estimar que ndepxisontingencias relacionadas con la
proteccion y mejora del medio ambiente.

La normativa medioambiental vigente no afecta dendorelevante a las actividades desarrolladas

por la Sociedad, no existiendo por este motivoaesabilidades, gastos, ingresos, subvenciones,
activos, provisiones ni contingencias de naturaleealioambiental relevantes que pudieran ser

significativos en relacion con el patrimonio, lauacion financiera y los resultados de la misma. En

consecuencia, no se incluyen desgloses espedadficts presente memoria de las cuentas anuales
respecto a informacion de aspectos medioambientales

18. Transacciones con pagos basados en instrumenpasrigeonio

Tal como se menciona en la n@® la Sociedad dispone de un Plan de Stock Optialesghgunos
de sus empleados.

A 31 de diciembre de 2018 y a 31 de diciembre dE72flb existen opciones sobre acciones
ofrecidas a beneficiarios del plan. No se ha reddndmporte alguno como reserva especial en el
patrimonio neto del balance, al no existir dereatfm&ngados pendientes de ejeaucid

Durante el segundo semestre del afio 2017 se efer&es00 acciones y/o opciones sobre acciones
con un valor de coste de 9.628 euros, lo que genero undgded?.306 euros registrada con cargo
a reservas voluntarias.

A la fecha de formulaciénedlas presentes cuentas anuales no existen dereelesgddos
pendientes de ejecucion.

En el primer semestre de 2017, la ADDF aprob6 una ayuda de 300.000 délares para apoyar el
SUR\HFWR GH 2U\]RQ 3'HVDUUROOR FOtQLFRo0EGoH eXimhibkdbrU FD G R L
dual LSD1/MAOB ORY- " \VUHFLELY GH DFXHUGR D ORV WpUPLQRYV ¢
ordinarias de Oryzon a un precio de 3,410 euros por accion (valor nominal 0,05 eunosagada
alcanzando una participacion en el capital de la Sociedad de un 0,86%. Esta operacion ha
generado un impacto positivo en reservas de 136.121 euros.
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La Fundacion Genoma Espafia concedié en el afio 20l@&é&stamo como consecuencia del
otorgamiento de una linea de crédito de segundamsote inversion. El importe pendiente de
amortizacion de dicho préstamo asciende a 31 dsmdce de 2018 288.750euros.

Dicho crédito tiene una opcidén de ejecucion solooaes propias, en el caso de que acaeciese
alguna causa de resolucion anticipada contemplagh@rrespondiente contrato y se requiriese la
devolucion del préstamo y esta no se produjeseempd y forma. Las acciones que podrian llegar
a verse comprometidas por el saldo del préstamadegregadie amortizacion a 31 de diciembre de
2018 podrian ascender a 189.967 acciones

19. Subvenciones, donaciones y legados

Los saldos y variaciones habidas en las partidascqmponen las subvenciones, donaciones y
legados recibidos son los siguientes:

3112.2018
Saldo Aumentos / Imputacion a Saldo
Origen inicial (Disminuciones) resultados Efecto fiscal final

Adm. autonémica 598.133 - - - 598.13%
Adm. autonémica 116.299 - - - 116.29¢
Adm. estatal 1602.457 - - - 1602.45°
Adm. estatal 472.892 - - - 472.89z2
Union Europea 278.616 - 278.616
Unién Europea - 78.498 - (19.625) 58.87:
Unioén Europea 205.026 - 205.026
Unién Europea 87.429 - - - 87.42¢
Unién Europea 321583 - 321583
Unién Europea 222.113 (2.156) 539 220.49
Adm. estatal 17.945 - - - 17.945
Adm. estatal 10.200 - 10.200
Adm. estatal 82.384 - - - 82.384
Adm. estatal 54.186 - - - 54.186
Adm. estatal 315.416 - - - 315.41¢

4.384.678 ' 76.342 N (19.085) 4.44193.
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3112.2018
Saldo Aumentos /  Imputacién a Saldo
Entidad otorgante Origen inicial  (Disminuciones) Resultados Efecto fiscal final
SUBVENCIONES PRESTAMOS TIPO 0
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Novopsa 2007 nidestatal 24.767 (10.570) 2.642 16.8¢
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Novopsa 2008 midestatal 49.508 (17.932) 4.483 36.0¢
Ministerio de Industria - Proyecto Scint 2008 Adnstatal 14.703 (5.326) 1331 10.70
Ministerio de Industria - Proyecto Scint 2009 Adnstatal 1948 (1L714) 428 66.
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Polyfarma 2011 Adm. estatal 19.479 (8.312) 2.078 13.2¢
Ministerio de Industria - Proyecto Terapark 2008 Ades tatal 12.161 (4.405) 1101 8.8t
Ministerio de Industria - Proyecto Terapark 2009 Ades tatal 5.807 (5.108) 1277 197
Ministerio de Economia y competitividad- P olyfar@@12 Adm. estatal 25.981 (10.058) 2515 18.4
Ministerio de Economfia y competitividad - Polyfard@i3 Adm. estatal 7.538 (2.366) 591 5.7¢
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Humafarma 2011 Adm. estatal 18.301 (7.810) 1953 12.4:
Ministerio de Economia y competitividad - Human far@012 Adm. estatal 26.271 (9.850) 2.462 18.8
Ministerio de Economia y competitividad - Human farr@013 Adm. estatal 36.112 (10.334) 2.833 27.¢
Ministerio de Economia y competitividad - Nanos cat2 Adm. estatal 8.309 (109) (5.547) 1414 4.0
Ministerio de Economia y competitividad - Nanosca@3 Adm. estatal 6.653 (1853) (3.935) 1447 2.0
Ministerio de Economia y competitividad - Hemafar®@i2 Adm. estatal 8.954 (5.918) 1479 4.5
Ministerio de Economia y competitividad - Hemafar®@i3 Adm. estatal 50.542 (43.589) 10.897 17.8
Ministerio de Educacion y Ciencia - MIT Adm. estatal 5.866 (3.83) 958 2.99:
Ministerio de Hacienda y Administraciones P ublicRROFIT Adm. estatal 8.124 (5.307) 1327 4.1
Ministerio de Economia y competitividad - Hemafar@@i4 Adm. estatal 17.902 (7.584) 1896 2.z
Ministerio de Economia y competitividad - Retos @riz015 Adm. estatal 37.463 (8.988) 2.247 30.7
Ministerio de Economia y competitividad - Retos @016 Adm. estatal 52.057 (10.000) 2.500 445
Ministerio de Economia y competitividad - Retos @017 Adm. estatal 31487 (4.985) 1246 27.7
Ministerio de Economia y competitividad - retos Hoqa 2015 Adm. estatal 51295 (12.306) 3.077 42.C
Ministerio de Economia y competitividad - retos Homa 2016 Adm. estatal 48.149 (9.249) 2.312 412
Ministerio de Economia y competitividad - retos Hoqa 2017 Adm. estatal 38.704 (6.127) 1532 34.1
Ministerio de Economia y competitividad - Retoslamfi 2016 Adm. estatal 58.636 (10351) 2.838 50.:
Ministerio de Economia y competitividad - Retoslami 2017 Adm. estatal 81371 (13.014) 3.253 71
Ministerio de Economia y competitividad - Retoslamfi 2018 Adm. estatal - 59.388 - (14.847) 445
748.089 57.425 (246.514) 47.271 606.2

A 31 de diciembre de 2018 y a 31 de diciembre de 26%5¢ tan considerado subvenciones de
tipo de interés vinculadas a los préstamos barg;aobase a lo indicado en la nota 2f) relativo a
cambios en estimaciones.

3112.2018
Saldo Aumentos /  Imputacion a Saldo
Entidad otorgante Origen inicial (Disminuciones) Resultados Efecto fiscal final
SUBVENCIONES PRESTAMOS TIPO BLANDO
ICF 40.090 (35.768) 8.942 13.263
CDTI 79.727 (40.225) 10.056 ~ 49.559
CDTIPID 84.813 (1375) (20.860)  62.579
119.817 84.813 (77.368) (1861) 125.4¢
TOTAL 5.252.585 218.578 (323.882) 26.326 5.173.6
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31/12/2017
Saldo Aumentos / Imputacion a Saldo
Entidad otorgante Origen inicial (Disminuciones) resultados Efecto fiscal final
SUBVENCIONES DE CAPITAL
CIDEM Adm. autonémica 598.133 - - - 598.13
CIDEM Adm. autonémica 116.299 - - - 116.29
Ministerio de Ciencia e Innovacion Adm. estatal 16067. - - - 1602.457
Ministerio de Ciencia e Innovacién Adm. estatal 472.89 - - - 472.892
Comisién Europea Uni6én Europea 278.616 - 278.616
Comisién Europea Unién Europea 25.981 - (34.641) 68.6 -
Comisién Europea Unién Europea 205.026 - 205.026
Comision Europea Unién Europea 87.429 - - - 87.4
Comision Europea Unioén Europea 321583 - 321583
Comisién Europea Unién Europea - 296.150 (74.038) 2.73
Ministerio Economia y Competitividad Adm. estatal w59 - - - 17.945
Ministerio Economia y Competitividad Adm. estatal mo2 - 10.200
Ministerio Economia y Competitividad Adm. estatal a3 - - - 82.384
Ministerio Economia y Competitividad Adm. estatal B61 - - - 54.186
Ministerio Economia y Competitividad Adm. estatal 3 (4.967) - 1242 315.4%
4.192.271 291183 (34.64) (64.135) 4.384.6
311212017
Saldo Aumentos / Imputacién a Saldo
Entidad otorgante Origen inicial (Disminuciones) Resultados Efecto fiscal final
SUBVENCIONES PRESTAMOS TIPO 0
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Novopsa 2007 midestatal 34.005 (12.316) 3.079 24.7¢
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Novopsa 2008 nAdestatal 64.749 (20.321) 5.080 49.5(
Ministerio de Industria - Proyecto Scint 2008 Adnsiatal 19.229 (6.035) 1509 14.70
Ministerio de Industria - Proyecto Scint 2009 Adnstatal 3.818 (2.494) 623 194
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Polyfarma 2011 Adm. estatal 26.865 (9.847) 2.462 19.47
Ministerio de Industria - Proyecto Terapark 2008 Ades tatal 15.905 (4.992) 1248 2.1
Ministerio de Industria - Proyecto Terapark 2009 Ades tatal 11382 (7.434) 1858 5.8C
Ministerio de Economia y competitividad- P olyfar@@12 Adm. estatal 34.096 (10.819) 2.705 25.¢
Ministerio de Economia y competitividad - P olyfarr2@13 Adm. estatal 9.508 (2.627) 657 7.5
Ministerio de Ciencia e Innovacién - Humafarma 2011 Adm. estatal 25.127 (9.100) 2.275 18.3
Ministerio de Economia y competitividad - Humanfa@012 Adm. estatal 34.359 (10.783) 2.696 26.2
Ministerio de Economia y competitividad - Humanfar013 Adm. estatal 45,551 (12.586) 3.147 36.
Ministerio de Economia y competitividad - Nanosca@?2 Adm. estatal 13.667 (7.144) 1786 8.3
Ministerio de Economia y competitividad - Nanosca@3 Adm. estatal 11850 (6.929) 1732 6.6
Ministerio de Economia y competitividad - Hemafar®@2 Adm. estatal 20.644 (15.587) 3.897 8.9
Ministerio de Economia y competitividad - Hemafar@@l3 Adm. estatal 71942 (28.533) 7.133 50.5
Ministerio de Educacion y Ciencia - MIT Adm. estatal  14.095 (10.972) 2.743 5.86(
Ministerio de Hacienda y Administraciones P blicROFIT Adm. estatal 13.274 (6.866) 1717 8.1
Ministerio de Economia y competitividad - Hemafar@@l4 Adm. estatal 24.494 (8.789) 2.197 17.9
Ministerio de Economia y competitividad - Retos @015 Adm. estatal 43.769 (8.408) 2.102 37.4
Ministerio de Economia y competitividad - Retos @m2016 Adm. estatal 59.070 (9.351) 2.338 52.0
Ministerio de Economia y competitividad - Retos @017 Adm. estatal - 51863 (9.881) (10.496) 314
Ministerio de Economia y competitividad - retos Hoqa 2015 Adm. estatal 59.929 (11512) 2.878 512
Ministerio de Economia y competitividad - retos Hoqa 2016 Adm. estatal 54.636 (8.649) 2.162 48.1
Ministerio de Economia y competitividad - retos Hoqa 2017 Adm. estatal - 63.750 (12.145) (12.901) 8.784
Ministerio de Economia y competitividad - Retosldmfi 2016 Adm. estatal - 88.838 (10.656) (19.545) .638
Ministerio de Economia y competitividad - Retosldmfi 2017 Adm. estatal - 108.495 - (27.124) 81371
711962 312.946 (264.778) (12.042) 748.0!
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Saldo Aumentos / Imputacién a Saldo
Entidad otorgante Origen inicial (Disminuciones)  Resultados Efecto fiscal final
SUBVENCIONES PRESTAMOS TIPO BLANDO
ENISA 10.557 (14.075,72) 3.519 0,00
ICF 79.660 (52.761) 13.190 40.090
cDTI 107.909 (37.576) 9.394 79.727
198.126 - (104.413) 26.103 119.813
TOTAL 5.102.361 604.130 (403.830) (50.074) 5.252.5¢

Las subvenciones de explotacion concedidas a 31 de diciembre de 2018 y a31 de diciembre de
2017 atendiendo a las caracteristicas indicadas en las tablas siguientes y quengaithdo i
directamente en la cuenta de resultados han sido de 5.69% aird81 euros, respectivamente.

El detalle de las caracteristicas esenciales de las subvenciones, donaciones y legadsse®cib
el siguiente:

31.12.2018
Entidad otorgante cclynr:?:ggiiio Finalidad
Oficina espafiola de patentes y marcas 5.697 Fondnsolicitud de patentes y modelos de utilidadrot
5.697
31.12.2017
Entidad otorgante Impon_e Finalidad
concedido
Acci6-Empresa suport a lempresa catalana 6.500 lafrgeion Filiales en USA
Asoc. Espafiola de Bioempresas 1460 Bolsas de(siafvencion de gastos de viaje)
Oficina espafiola de patentes y marcas 3521 Fonnsolicitud de patentes y modelos de utilidadrit
11.481

Hechos posteriores

No se han producido hechos posteriores al 31 demiice de 2018 que afecten a las presentes
cuentas anuales.

Operaciones con partes vinculadas

La politica de precios seguida en la totalidad rdaestacciones realizadas con partes vinculadas
durante los periodos cerrados a 31 de diciemb29#l8 y a 31 de diciembre @817obedece a la
aplicacién del valor normal de mercado.

La Sociedad, a 31 de diciembre de 2018 y a 31 de diciembre de 2017, no mantiene saldos con
partes vinculadas.

50



ORYZON GENOMICS, S.A.
Memoria del ejercicio anual terminado
a 31 de diciembre de 2018

Las retribuciones devengadas durante el ejerc®® ¥ el ejercici®017por la Alta Direccion de
Oryzon Genomics, S.A., que a su vez son miembros deende Administracion, clasificadas
por conceptos, han sido las siguientes:

31.12.2018 31.12.2017

Sueldos (incluidas provisiones por ILP) 635.402 63¢

Remuneracion por permanenciay asistencia al candej

L - 84.000 98.10C
administracién

Las retribuciones devengadas por conceptos de directivos de D. Carlos Manuel Buega Arjol
Dfa. Tamara Maes, incluyen una provision relativa a un Incentivo a Largo Plazo enometalic
(ILP) que ha sido aprobado por el Consejo de Administracion y que se percibit@@®nER

devengo y abono del ILP estan condicionados en todo caso a objetivos corporativos, clinicos y
financieros para el periodo 202019 con impacto en los niveles de ingresos y en la valoracién

de la Sociedad. Los importes devengados por ILP contingentes en el afio 2018 ascienden a 64.101
euros conjuntamente con respecto a D. Carlos Buesa y a Dfia. Tamara Maes, consecuentemente
los importes devengados por conceptos de directivos de D. Carlos Manuel BuesaDXifl

Tamara Maes, excluidas las provisiones contingentes por ILP devengadas en & &@téic
ascienden conjuntamen#s71.300 euros. En el afio 2017 se devengd una provision relativas al
Incentivo a Largo Plazo en metalico (ILP) por valor de 123.033 euros. El importe devengado por
ILP contingente en el ejercicio 2018 ha ascendido a 64.101 euros, debitémtioseienta de
pérdidas y ganancias y abonandose en el balance de situacion en el epigrafe praviaignes

plazo.

El devengo y abono del ILP estan condicionados en todo caso a objetivos corporativos, clinicos y
financieros para el periodo 202019 con impacto en los niveles de ingresos y en la valoracién
de la Sociedad. Los importes maximos para un cumplimiento del cien (100) por cien de los
objetivos establecidos plurianuales ascienden a 228.683 euros y 140.417 euros conalespecto
Presidente Ejecutivo y la Consejera Ejecutiva, respectivamente que se percibird en 2020.

Adicionalmente, durante el ejercicio de 20%82017, se han devengado retribuciones por
miembros del Consejo de Administracién anteriores y actuales, que no formewlgdat Alta
Direccion, por asistencia al Consejo, por importe de 245.346 euros y 358.800 euros,
respectivamente. La Alta Direccién la forman la Direccion General y la Direccion Cientifica.

Segun se menciona en la nota 10, existe un plan de acciones aprobado por la Junta de Accionistas
para Directivos y Consejeros. A 31 de diciembre de 2018 no existian miembros del @ensejo
Administracion que fuesen beneficiarios del plan de Stock Options.

No existen anticipos o créditos concedidos al aanjde miembros del 6rgano de administracion ni
de la alta direccién vigentes, ni existen obligaefoen materia de pensiones y seguros de vida
respecto de los miembros antiguos y actuales dginérde administracion, ni se han asumido
obligaciones por cuenta de ellos a titulo de garantia

Con el objeto de facilitar la suscripcion, desembolso y ejecucion de la amptiaci@pital ante

inversores estadounidenses formalizada el 4 de abrlid dos accionistas miembros del Consejo
de Administraciébn otorgaron un préstamo de accioneslad Sociedad, como mecanismo
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instrumental para la ejecucién de una venta enublogpbre inversores estadounidenses que
suscribieron de forma irrevocable acciones en etonde la ampliacion de capital.

En el marco del acuerdo de préstamo de acciones, la Sbotedgd una indemnidad a favor de los

accionistas que adoptaron la condicién de presiasnigra facilitar la ejecucion de la operacién, al
efecto de responder de cuantos costes tributarios otrd indole, obligaciones, reclamaciones,
contingencias u otros, sin excepcion que se pewlidsrivar del otorgamiento del préstamo sobre
las acciones de la titularidad de los accionistastamistas, con un limite maximo de 1.230 miles
de euros, por un periodo maximo de hasta el 26lidede 2022.

El acuerdo de indemnidad incorpora un compromisoegteldcion integra a la Sociedad por parte
de los accionistas prestamistas, de cualquierdzsghtjue hubiesen recibido de la Sociedad, salvo
las cantidades recibidas por perjuicios por gadéoasesoramiento legal, sanciones, recargos y/o
intereses, en el supuesto de que los accionistatapristas, vendieran posteriormente las nuevas
acciones recibidas en devolucién del Préstamdygimer tributado ya por la ganancia.

Durante el afio 2018 uno de los accionistas prestasniha procedido a la venta de las nuevas
acciones recibidas en devolucién del Préstamotdimdose consecuentemente la indemnidad
respecto a este prestamista a los gastos de an@gguralegal, sanciones, recargos y/o intereses en
gue pudiese incurrir.

Inveready Innvierte Biotech Il SCR, S.A. (entidad del Grupo Financiero Invedsddyual el
accionista y miembro del Consejo de Administracion D. José Maria Echarri essielepte),
suscribié 200.000 nuevas acciones de Oryzon Genomics S.A., por importe de 640.000 euros.

Durante el ejercicio 2017, en el marco de la arogia de capital realizada por la Sociedad
Inveready Venture Finance Il, SCR PYME, S.A. (entidad dap@inanciero Inveready del cual
el accionista y miembro del Consejo de Administracion D. José Maria EcharrPessilente)
realiz6 una prestacion de servicios de intermediaciandiera por importe de 103.896 euros.

El 30 de octubre de 2018 se procedié a la reafimade un aumento de capital en la suma de
248.091,20 euros y una prima de emision total de 12.751.910,81 euros, mediante la emisién y
puesta en circulacion de 4.961.833 acciones dpita §erie existente, representadas por medio de
anotaciones en cuenta y con los mismos derechogjaeciones anteriores emitidB®n Carlos

Manuel Buesa Arjol y la Sociedad Inverready Evergreen, S.C.R, SAqleel®on José Maria
Echarri es accionista suscribieron cada uno de ellos 19.083 nuevas acciones, por importe de
49.997 euros.

La Sociedad tiene contratada una pdliza de respitidsa civil de Directores y Administradores,
de forma general y sin individualizacion por asador El importe de la prima devengada
correspondiente al ejercici?018 asciende a una cuantia 86.418 euros 84.288 euros enel
ejercicio 2017.

De conformidad con lo establecido en el articulo 229 de la Ley de Sociedades de Capital, se
indica que los miembros del Consejo de Administracion de la Sociedad y las personas vinculadas
a los mismos a que se refiere el articulo 231 no han comunicado situaciones de coinéicto

o indirecto, que pudieran tener con el interés de la Sociedad, 0 en su caso, mtidigexdpaen

la toma de decisiones en la que pudiese producirse situacion de conflicto deAsien&sno, se

detallan las participaciones que poseen en el capital de sociedades con el mikgo, @na
complementario género de actividad al que constituye el objeto social de la Sodezladrgos

o funciones u otras actividades que ejercen por cuenta propia o ajena en sociedades no
pertenecientes al grupo con dichas caracteristicas:
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% Participacion % Participacion

Administrador Sociedad directa indirecta Cargo
D. Carlos Manuel Buesa Arjol Palobiofarma, S.L. 0,25%
Mendelion Lifescience SL 44,00%
Inveready Biotech Il SCR Vocal
Inveready Seed Capital SCR Vocal
Dfia.Tamara Maes Palobiofarma, S.L. 0,25%
Mendelion Lifescience SL 44,00%
D.Jose M2 Echarri Palobiofarma, S.L. - 1,25% Vocal
Advanced Marker Discovery, S.L. - 1,06% Vocal
Transbiomed, S.L. - 0,76% Vocal
Proretina Therapeutics, S.L. - 1,00% Vocal
Neurotech Pharma, S.L. - 2,24% Vocal
Formune, S.L. - 0,31% Vocal
Althys Healtth, S.L. - 0,91% Vocal
Ability Pharmaceticals, S.L. - 0,91% Vocal
Laboratorios Ojer Pharma - 0,26% Vocal
Avizorex Pharma SL - 0,46% Vocal
D. Jose Carlos Gutierrez Ramos Momenta Pharmaceuticasl, INC 33%0, Vocal
Synlogic Therapeutics 0,70%

Otra informacion

El nimero medio de personas empleadas en el curss geriodos distribuido por categorias, asi

como el detalle por sexos del personal al cierdesimismos, son los siguientes:

31.12.2018
N° medio de Personal al 31.12.2018  pjscapacidad
Categoria profesional empleados Hombres Mujeres > 33%
Consejeros 2 1 1 -
Directores de area 4 2 2 -
Investigadores 15 9 6 -
Técnicos de laboratorio 11 3 8 -
Staff 8 2 6 -
40 17 23 -
31.12.2017
N medio de Personal al 31.12.2017 Discapacidad
Categoria profesional empleados Hombres Mujeres >33%
Consejeros 2 1 1 -
Directores de area 4 2 2 -
Investigadores 16 9 7 -
Técnicos de laboratorio 10 2 8 -
Staff 7 2 5 -
39 16 23 -
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Los honorarios devengados correspondientes a trabajos de auditoria de cuentas anuales por los
auditores de la Sociedad en el ejercicio 2018 (Deloitte, S.L.) y en ejercicio 2017 (variom,
S.L.) han ascendido a 32.000 y 35.000 euros, respectivamente.

Los honorarios facturados por otros servicios de auditoria durante los ejercicios 201&wgr2017
ascendido a 23.000 y 33.500 euros, respectivamente. Durante el ejercicio 2018 han sido
facturados 4.528 euros por otros conceptos distintos de servicios de auditoria
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FORMULACION DE LAS CUENTAS ANUALES POR EL ORGANO DE

ADMINISTRACION

Los administradores de ORYZON GENOMICS, S.A. han tdatio las cuentas anuales (balance,
cuenta de pérdidas y ganancias, estado de canmbe&gpatrimonio neto, estado de flujos de efectivo
y memoria) de la Sociedad correspondientes al ge20d.8

Asimismo, declaran firmado de su pufio y letra todos y caddeitas citados documentos, mediante
la suscripcién del presente folio anexo a la Memaypig, se extiende en las paginas nimeros4l a

Madrid, 15 de Febrero de 2019

Don Carlos Manuel Buesa Arjol
Presidente

Dofia Tamara Maes
Consejera

Don Josep Maria Echarri Torres
Consejero

Doiia Isabel Aguilera Navarro
Consejera

Don Antonio Fornieles Melero
Consejero

D. José Carlos Gutiérrez Ramos
Consejero

Don Ramon Adell Ramon
Consejero
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ORYZON GENOMICS, S.A.

Informe de Gestidon del periodo comprendido entre el 1 de
enero y el 31 de diciembre d2018

Evolucion de los negocios
La Sociedad tiene como objeto social principal las actividades descritas a continuacion:

a) El descubrimiento, desarrollo y aplicacion de biomarcadores y herramientas gendémicas,
moleculares y genéticas para la obtencién de productos de medicina personali@zada o
obtencidn de organismos modificados de interés farmacéutico, industrial o agronémico;

b) La prestacion de servicios de investigacion cientifica diversos, tales camacddbgicos
guimicos, bioldgicos, industriales, alimenticios, etc., de interés en seres humanos, gnimales
organismos o sistemas modelo.

c) El desarrollo de moléculas quimicas, péptidos, proteinas o anticuerpos con aplicaciones
terapéuticas en humanos y otros organismos y la investigacion clinica de puapias ten
humanos.

d) El estudio, investigacién, desarrollo, descubrimiento de nuevos farmacos, presi&cion
servicios de consultoria y de asesoramiento cientifico técnico o empresalidnebito de
la biotecnologia, farmacia y medicina.

No obstante lo anterior, la actividad de la Sociedad ha estado centrada en tssafitis en el
estudio, investigacion, desarrollo y descubrimiento de nuevos farmacos epigenéticgemedi

el desarrollo de moléculas quimiaam aplicaciones terapéuticas en humanos y la investigacion
clinica en humanos de nuevas terapias con estas moléculas. El campo de actividad de la
compafiia se centra en el area de la epigenética en diversas indicacionescialnéespss en
oncologia y en enfermedades neurodegenerativascobgpafia podra apoyarse de forma
selectiva en alianzas con instituciones académicas y otras empresas paaa expioencial de
farmacos epigenéticos en otras indicaciones (como por ejemplo las enfermedadesovirale
inflamatorias).

El 19 de enero de 2018, Oryzon ha recuperado los derechos de desarrollo y comercializacién de
ORY-1001 de la multinacional Roche, teniendo la Sociedad capacidad juridica sin restricciones
para suscribir nuevos acuerdos sobre este compuesto.

A finales del mes de enero se ha anunciado el reclutamiento del primeteacieri ensayo
clinico de Fase IIA de Seguridad, Tolerabilidad y Eficacia de ORY-2001 para tratar la esclerosis
multiple (estudio SATEEN).

En el mes de febrero se incorporé en el Consejo Asesor Cientifico de Oryzon esm@ as
cientifica a la experta estadounidense en Desarrollo Clinico en Leucemias, Dra. Konkal,

y con su incorporacion se refuerza el desarrollo del farmaco epigenéfitA@R en leucemia
y tumores sdlidos.



El 19 de febrero de 2018, se incorpora al Consejo de Administracion el Dr. Josg Car
Gutiérrez-Ramos, un experto en biomedicina y epigenética en EE.UU, y se procede a la
renuncia de los tres miembros del Consejo de Administracion que representaban al fondo
NAJETI en Oryzon. Tras estos cambios el Consejo de Oryzon queda formado por siete
Consejeros, cuatro de los cuales son independientes.

En la edicion del mes de marzo de la prestigiosa revista Cances&gllblica un articulo
cientifico por investigadores de la compafia que demuestra la relevancia de ORY-1001 como
farmaco anti leucémico. El articulo describe el desarrollo de ORY-1001, el inhiedor
KDM1A (una demetilasa especifica de lisina, cuya actividad es esencial paraeaiimgamto

del potencial carcindgeno de las células madre leucémicas) mas potente y seéstiito

hasta la fecha.

El 4 de abril de 2018 Oryzon anunci6 la aprobacion de la Agencia Espafiola del Medicam
(AEMPS) para comenzar ETHERAL: un ensayo clinico de Fase lla con ORY-2001 en la
enfermedad de Alzheimer.

El 8 de mayo de 2018 la compafiia anunci6 la aprobacién por parte de la Agencia Francesa del
Medicamento (ANSM) para iniciar el ensayo clinico de Fase lla con ORY-2001 en enfermedad
de Alzheimer (ETHERAL) en Francia.

El 14 de mayo de 2018 se anuncia el reclutamiento de tres primeros pacientes coedadfer
de Alzheimer en el ensayo clinico de Fase lla de ORY-2001 (ETHERAL), en dos hospitales de
Barcelona.

El 29 de mayo de 2018 se anuncia la aprobacion por parte de la Agencia Regulatoria del
Medicamento y Productos Sanitarios de Reino Unido (MHRA) para iniciar el ensayo dinico
Fase lla con ORY-2001 en enfermedad de Alzheimer (ETHERAL) en el Reino Unido. El 25 de
junio se anuncia el reclutamiento de los primeros pacientes en el Reino Unido.

El 7 de septiembre de 2018 Oryzon recibe la aprobacién para comenzar REIMAGINE: un
ensayo clinico de Fase lla con Vafidemstat (ORY-2001) en agresividad.

El 10 de septiembre de 2018 Oryzon recibe la aprobacién para comenzar ALICE: un ensay
clinico de Fase lla con ladademstat (ORY-1001) en Leucemia Mieloide Aguda.

El 9 de octubre de 2018 Oryzon anuncia el reclutamiento del primer paciente en el estudio
REIMAGINE: un ensayo clinico de Fase lla con Vafidemstat (ORY-2001) en agresividad.

17 de octubre de 20180ryzon recibe la la aprobacion para comenzar CLEPSIDRA: un ensayo
clinico de Fase lla con ladademstat (ORY-1001) en Cancer de Pulmén de células pequefias.

El 12 de noviembre Oryzon anuncia el reclutamiento de su primer paciente en el estudio
ALICE: un ensayo clinico de Fase lla con ladademstat (ORY-1001) en pacientes de leucemia
mieloide aguda.

El 3 de diciembre de 2018 Oryzon anuncia el reclutamiento de los primeros [aeierse
estudio CLEPSIDRA: un ensayo clinico de Fase lla con ladademstat (ORY-1Q@H)ientes
de cancer de pulmon.

Situacion de la Sociedad

La Sociedad ha atendido puntualmente a su vencimiento todas las obligaciones contraidas
durante el ejercicio. Mantiene saldos de efectivo y otros activos liquidoslentés en una

cifra suficiente para atender a su vencimiento, las obligaciones reconocidas emadlos Est
Financieros de fecha 31 de diciembre de 2018. La estructura patrimonial y foopios ge
consideran adecuados a 31 de diciembre de 2018.



El 30 de octubre de 2018 se procedid a la realizacién de un aumento de capital por un importe
efectivo total de 13.000.002,46 euros, de los cuales 248.091,65 euros corresponden a valor
nominal y 12.751.910,81 euros a prima de emision, mediante la emision y puesta en circulacion
de 4.961.833 acciones de la Unica serie existente de 0,05 euros de valor nominal cada una, con
una prima de 2,57 euros por accion, configurando un precio de emision por accién de 2,62
euros. Las nuevas acciones estan representadas por medio de anotaciones en cuenta y disponen
de los mismos derechos que las acciones anteriores emitidas.

Evolucion previsible de la Sociedad

La Sociedad continuara su actividad de desarrollo en el campo de la biomedicina, previéndose
el desarrollo de sus principales proyectos ya en fases clinicas con respBteal801 y ORY-
2001, asi como el avance en otros programas cientificos mas tempranos.

Actividades de investigacion y desarrollo

La empresa estd desarrollando actividades en materia de desarrollo centralizddas en
siguientes lineas, en concreto:

a) Centradas en el desarrollo de farmacos experimentales epigenéticos pasnaritatde
enfermedades neurodegenerativas.

b) Centradas en el desarrollo de farmacos experimentales epigenéticos para ielntaiden
enfermedades oncoldgicas.

c) La compaiiia explorara el uso de farmacos experimentales epigenéticos para el tratamiento
de otras enfermedades.

Gestién de Riesgos Financieros

La Sociedad durante el ejercicio 2018, ha continuado de forma activa con su programa
preventivo de cumplimiento penal para la proteccion de la responsabilidad perdasas
juridicas. Asi mismo el programa preventivo esta dotado de recursos financierom|aaager
personales para dar suficiente cobertura a las actividades preventivas. La figiiciadele
cumplimiento oCompliance Officer,dota de recursos de coordinaciéon y seguimiento para
garantizar de forma permanente la continuidad a las actividades preventivas establecidas.

En el marco de mejora continua, compromiso de la direccion, formacién y divulgkcién

cultura de cumplimiento en el seno de la organizacion, Oryzon fue premiadi eloviembre

de 2018 en los Premios Compliance 2018, organizados por Expansion y ESADE, en la categoria
PYME, que reconoce la labor que ha realizado la compafiia en materia de buenas practicas
adoptadsen la compainiia.

Partiendo de un analisis e identificacion de factores internos y externos, se dispore de
matriz de riesgos clasificados en funcién de su nivel de probabilidades y potengiaet®s.

La distribucién de los riesgos, se clasifica en diversos grupos, como son riesgos @sratégi
financieros, legales o de cumplimiento, derivados de la operativa y el negocio, \s riesgo
tecnoldgicos.

Para mitigar los riesgos corporativos identificados se dispone de un sistema infomeat
seguimiento de control interno, con diversos controles, aplicados con distintas [uEdic
mensual, trimestral, semestral y anual.



La gestion de los riesgos financieros tiene establecidos los mecanismos necesarios para
controlar la exposicién a las variaciones en los tipos de interés y tipos de,cashlobmo a los

riesgos de crédito y liquidez. A continuacion se indican los principaleosidmancieros que
afectan a la Sociedad:

a)

b)

a)

Riesgo de crédito

Con carécter general se mantiene la tesoreria y activos liquidos egeaenéntidades
financieras de elevado nivel crediticio.

Asimismo, no existe una concentracion significativa del riesgo de crédito con terceros. En
caso de existir concentraciones, estas son debidas a la politica especifica dencdptaci
financiacion adicional.

Riesgo de liquidez

Con el fin de asegurar la liquidez y con la intencion de poder atender todos losro@upr
de pago a corto plazo que se derivan de la actividad, se dispone de la tesoreria que muestra el
balance, asi como de las lineas crediticias y de financiacion que se detallan en la nota 11.

Riesgo de tipo de interés

La financiacion externa se encuentra distribuida en un 75% en financiacién procedente d
deudas con entidades de crédito privadas y en un 25% en deudas con otras entidades,,
principalmente procedentes de financiaciones publicas correspondientes a ayudas
reembolsables con tipos de interés efectivos del 0% o 1%. A 31 de diciembre dea2018, |
Sociedad tan s6lo mantiene un derivado de tipos de interés que se activaria a @ellatad
Sociedad, si esta tomase la decision de amortizar anticipadamente un préktaago de

tipos de interés se considera moderado, puesto que el 25% de préstamos presentaban un tipo
de interés fijo en un rango comprendido entre 0 y 1%, y el 75% restante presentaban un tipo
de interés variable en un rango de tipo de interés entre el 2 y el 3%.

El tipo de interés medio correspondiente a la totalidad de préstamos pendientegidaramor
a 31 de diciembre de 2018 y 31 de diciembre de 2017 ascendia % 2,0711%
respectivamente.

El sistema de riesgos corporativos da cobertura a otros riesgos no financieros, que pueden
afectar a la consecucion de los objetivos de negocio:

Riesgos de la competitividad en el mercado y del sector

Los riesgos de competitividad son riesgos inherentes al propio negocio, y sobre ls que
Sociedad no puede establecer un control directo. La Sociedad realiza una vigilancia
constante e interviene en los procesos de aprobacion de nuevas patentes de terceros en
defensa y proteccion de la propiedad industrial. Para contrarrestar este i@sdenar
Sociedad ha incorporado desde hace tiempo una direccién de propiedad intelectual interna,
siendo una de las pocas companiias biotecnoldgicas espafiolas que ha hecho una apuesta por
internalizar un area clave en el desarrollo del negocio. La Sociedad elabora mapas de
propiedad intelectual para los desarrollos tecnoldgicos en los que esta inmersa, de forma que
se puedan identificar y minimizar tales riesgos. En especial, se intentaesigugisea

posible, elaborar métodos alternativos que confieran freedom to operate. También se adhier



en los casos gue esto es posible a la excepcién de investigacidén. Adicionalmente, la Sociedad
externaliza parte de este trabajo en despachos especializados en patentes, de reconocido
prestigio en Europa y EEUU. Por otra parte, la Sociedad tiene la politica derddguir
licencias de uso de tecnologias claves para sus desarrollos y no llevar a cabo nunca
actuaciones inadecuadas en el uso de la tecnologia de terceros. Asi, en su momento, la
Sociedad adquirié licencias para el uso de las libreriahRBAly dephage display

El sector de la biotecnologia estd sujeto a una exhaustiva regulacion en todas las
jurisdicciones en las que opera, asi como a incertidumbres de caracter lieg@atiguier

cambio en las leyes y regulaciones que afecten a dicho sector, podria afectanaehteral

negocio de ORYZON, a su situacion financiera y a su cuenta de resultados, asi como a la
SODQLILFDFLYQ HMHFXFLYQ \ ILQODQFLDFLYQRGBEBROD,DFWLYLG
y a las ayudas financieras y fiscales.

El desarrollo de compuestos en el ambito farmacéutico presenta incertidumbres inherentes a
la actividad de I+D, ya que para pasar de la fase de desarrollo predild primera fase

clinica y, una vez en ésta, para avanzar en las sucesivas fases clinicas, se exige la
presentacién de dosieres revisados por los organismos competentes. Dichos organismos
deciden en parte la superacion o no de una fase en funcidon de criterios técd&os y
seguridad.

A su vez, la regulacion y las exigencias de obtencion de determinados datos en los ensayos
clinicos pueden verse modificadas por las autoridades regulatorias nacionales e
internacionales y suponer un impacto material sobre las expectativas temporales, de
inversion y, en udltimo término, sobre la viabilidad de los productos de laedaoci
ORYZON reduce estos riesgos: (i) realizando una comparacion de los disefios dénicos
productos similares en las diferentes indicaciones (benchmarking); i@ijesalo el consejo

externo de especialistas privados y empresas especializadas en aspectosigsguldii)
entablando un diadlogo abierto y constructivo con las agencias reguladoras, incluyendo la
presentacion de consultas vinculantes.

b) Volatilidad de las acciones

La volatilidad de la accion hace referencia a las oscilaciones que praseatizacion, ya

sea desde un punto de vista técnico, refiriéendonos a la dispersion de los precios de
cotizacion, o desde un punto de vista subjetivo relativo a las expectativaepcgin sobre

la estabilidad de la accion a medio plazo. A lo largo del periodo de cotizacion de la accién de
Oryzon en el ejercicio 2018, no ha habido intervencion alguna por ningun agente, con el
objetivo de facilitar una formacién de precio libre en el mercado.

c) Riesgo de financiacion

Las actividades de Investigacion y Desarrollo se desarrollan bajo requerindierglevada
intensidad de financiacién, lo que hace necesario establecer planes de financiacién, que
mitiguen los riesgos de obtencion de fondos adicionales en condiciones asegpiabbto

que ello podria obligar a retrasar, limitar o incluso terminar el desadellos productos o

la comercializacion de los mismos. Las posiciones de activos financieros disponibles y
realizables, que actualmente se mantienen, previsiblemente permitirian acometer los
objetivos relativos gastos e inversiones, en el corto y el medio plazo.



El 24 de julio de 2018, fue aprobado y registrado por la Comision Nacional dedddede

Valores (CNMV) un documento de registro continuado, redactado de conformidad con el
modelo establecido en el Anexo | del Reglamento CE N° 809/2004 de la Comision de 29 de
abril de 2004, relativo a la aplicacién de la Directiva 2003/71/CE del Rartar&uropeo y del
Consejo, en el que se pueden encontrar los factores de riesgo y el restontiEciones que

deben examinarse detenidamente antes de adoptar la decision de invertir en la Sociedad. Dicho
documento se encuentra disponible en la pagina web corporativa de la Sociedad y en la pagina
web de la CNMV.

Asimismo, futuros factores de riesgo, actualmente desconocidos o no considerados como
relevantes por ORYZON en el momento actual, también podrian afectar a la situacio
financiera, a los negocios o a los resultados de explotacion de ORYZON.

Responsabilidad Social Corporativa e informacion no financiera

Las principales actuaciones llevadas a cabo por Oryzon para la aplidad&politica de RSC

y los resultados obtenidos, se agrupan alrededor de los siguientes grandes ejes da: actuaci
Entorno de trabajo, Sociedad, Gobierno y ética, Mercado, Medio ambiente, Transparencia y
reporting,

Por segundo afio consecutivo, el 30 de noviembre de 2018, con el objetivo de promover los
FRPSURPLVRYVY GH 56& HQ 2U\]RQ VH KD FHOHEU®deR OD LQLFL
Solidaridad de Oryzon), en el que los colaboradores de Oryzon destinan parte de su jornada
laboral, para formarse y disponer de herramientas que puedan tener un efecto @oddiv

Sociedad, y se capacitan para poder ayudar de forma desinteresada ante un eventaal acciden

en el que puedan verse involucradas personas, independientemente del lugar donde este pueda
producirse.

El DSO ha demostrado que actla como catalizador de las iniciativas socialés, afices
colaboradores de Oryzon, coincidiendo con el DSO, han promovido campafias de recogida de
alimentos, ropa y juguetes de forma independiente, asi como a participar en campafias que
permiten la recogida de fondos a favor de Cruz Roja.

Por otra parte, el compromiso de Oryzon con la sociedad esta ligado de formacatera
mision y la vision de la empresa, en cuanto al desarrollo de nuevas terapiasnEoadale la
salud y calidad de vida de las personas.

Oryzon colabora con universidades, instituciones y otras empresas para fomentar la
investigacion relacionada con la epigenética aplicada a la cura o paliacion de emfesmeda
oncolégicas y neurodegenerativas.

A lo largo del afio 2018, Oryzon ha promovido ensayos clinicos en los siguientes Centros de
investigacion:



ESTUDIO SATEEN ESTUDIO ETHERAL - Europa
H. Valle Hebrén Barcelona H. Valle Hebrén Barcelona
H. Josep Trueta Girona H. Sta Maria Lleida
H. Virgen Macarena Sevilla Fundacio ACE Barcelona
H. La Fe Valencia Unidad Investigacion Neurociencias CS San JuafjSalamanca
H. Puerta de Hierro Madrid Medinova A Corufia
H. Germans Trias i Pujol Badalona Policlinica Guipuzkoa San Seb#an
H. Carlos Haya Malaga CHU Toulouse Toulouse
H. del Mar Barcelona H. Lariboisiere Paris
H. Clinico San Carlos Madrid H. Pitie-Salpétriere Paris
Avon&Wiltshire NHS Swindon
ESTUDIO REIMAGINE ReCognition Health London Londres
H. Valle Hebrén | Barcelona ReCognition Health Plymouth Plymouth
ReCognition Health Guildford Guildford
ESTUDIO ALICE ReCognition Health Birmingham Birmingham
H. Valle Hebrén Barcelona St Pancras Clinical Research Londres
H. La Fe Valencia Glasgow Memory Clinic Glasgow
Royal Devon and Exeter NHS foundationTrust Exeter
ESTUDIO CELPSIDRA
H. Valle Hebrén Barcelona
H. La Fe Valencia
H. 12 de Octubre Madrid
H. Clara Campal Madrid
Insitituto Dr. Rosell Barcelona

De acuerdo Ley 11/2018, de 28 de diciembre, por la que se modifica el Codigo de Comercio, el

texto refundido de la Ley de Sociedades de Capital aprobado por el RedbDegislativo

1/2010, de 2 de julio, y la Ley 22/2015, de 20 de julio, de Auditoria de Cuentas, en dwteria
informacién no financiera y diversidad, y con independencia de que cumpla con el requisito
UHODWLYR D S WHQHU OD FRQVLGHUDFLYQ GH HQWLGDG GH LQW
UHTXL YV teneRun rEitderd medio de trabajadores empleados durante el ejercicio superior a
quinientos), la Sociedad no debe reportar informacién no financiera.

Acciones propias

El total de acciones propias a 31 de diciembre de 2018 asciende a 668.587. Estas secio
mantienen en régimen de autocartera en virtud de la autorizacion de la Junta QGeliveaahO

de Accionistas celebrada el 15 de Junio de 2006, de la Junta General OrdinarisodestAsci
celebrada el 29 de Junio de 2009, y de la Junta General Extraordinaria de Accionistas de Oryzon
celebrada el 18 de septiembre de 2014.

Periodo medio de pagos a proveedores

El periodo medio de pago a proveedores en el ejercicio de 2018 ha sido de 43 diasgi3@Idia
ejercicio 2017.

Informe Anual de Gobierno Corporativo

Se incluye como Anexo a este Informe de Gestion, y formando parte integrante de| ehism
Informe Anual de Gobierno Corporativo del ejercicio 2018, tal y como requierécell@B26
de la Ley de Sociedades de Capital.

Hechos posteriores

No se han producido hechos posteriores.



FORMULACION DEL INFORME DE GESTION POR EL ORGANO DE

ADMINISTRACION

En cumplimiento de lo dispuesto por la legislacion vigente, los administradof@RYi2ON
GENOMICS, S.A. han formulado el informe de gestiébn de la Sociedad correspondiente al
periodo comprendido entre el 1 de enero y el 31 de diciembre de 2018.

Asi mismo, declaran firmado de su pufio y letra el citado documento, mediante la sumscripcié
del presente folio anexo al mismo, que se extiende en las paginas 1 a 7.

Madrid, 15 de Febrero de 2019

Don Carlos Manuel Buesa Arjol
Presidente

Dofla Tamara Maes
Consejera

Don Josep Maria Echarri Torres
Consejero

Dona Isabel Aguilera Navarro.
Consejera

Don Antonio Fornieles Melero
Consejero

Don José Carlos Gutiérrez Ramos
Consejero

Don Ramon Adell Ramon
Consejero
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DECLARACION DE RESPONSABILIDAD DEL INFORME FINANCIERO ANUAL

Los miembros del Consejo de Administracion de Oryzon Genomics, S.Aardeciar hasta
donde alcanza su conocimiento, las cuentas anuales individuales correspondientes @bejerci
2018 formuladas por el Consejo de Administracion en la sesién celebradalelfébrero de
2019, elaboradas con arreglo a los principios de contabilidad a@gadfrecen la imagen fiel
del patrimonio, de la situacion financiera y de los resultados de Oryzon Gen8rAicg,que el
informe de gestidn correspondiente al ejercicio 2018 incluye un anfiliside la evolucion y

los resultados empresarialeg de la posicion de Oryzon Genomics, S.A., junto con la
descripcion de los principales riesgos e incertidumbres a que se enfrentan.

Y para que asi conste a los efectos oportunos, expiden la presente declaracion.

En Madrid, a 15 de febrero de 2018.

D. Carlos Manuel Buesa Arj Dfia. Tamara Maes D. Antonio Fornieles Melero
(Presidente) (Vicepresidenta 12) Vocal
D. José Maria Echarri Torre: D. Ramon Adell Ramén DAa. Isabel Aguilera Navarr:
Vocal Vocal Vocal

D. Jose Carlos Gutierrez
Ramos
Vocal



