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El Grupo PharmaMar registra en 2021 un
incremento en el negocio recurrente, ventas
mas royalties, del 27%, hasta los 165 millones
de euros

e EIl beneficio operativo, descontando el efecto ligado a los hitos
de Jazz Pharmaceuticals, crece un 57%.

e En 2021, el Grupo PharmaMar devenga 25 millones de dodlares
(22 millones de euros) por un hito comercial de ventas de Jazz
Pharmaceuticals en Estados Unidos.

e Los ingresos totales del Grupo ascienden a 230 millones de
euros.

e El Grupo genera caja y cierra 2021 con una posicion de cajay
equivalentes de 212 millones de euros.

e EIl beneficio neto atribuible asciende a los 93 millones de euros.

e El consejo de administracion del Grupo propondra el pago de un
dividendo de 0,65 euros por accion, un 8% superior al del
pasado aiho.

Madrid, 28 de febrero de 2022.- El Grupo PharmaMar (MSE: PHM) ha reportado a
31 de diciembre de 2021 un crecimiento de los ingresos recurrentes del 27% hasta
los 165 millones de euros. Estos ingresos son la suma de las ventas netas mas los

royalties recibidos por las ventas realizadas por nuestros socios.

El incremento de los ingresos recurrentes en el afio 2021 se debe al buen
comportamiento del negocio de oncologia. A cierre del ejercicio, los ingresos por
ventas en oncologia registran un total de 119 millones de euros que supone un
crecimiento del 18% frente a las ventas registradas el afio anterior. Por su parte, los
ingresos por royalties han crecido en un 162% hasta los 41 millones de euros?. Este
fuerte crecimiento se debe principalmente a los ingresos por royalties recibidos de
nuestro socio en Estados Unidos, Jazz Pharmaceuticals, por las ventas generadas de

Zepzelca® (lurbinectedina) en dicho pais.

! Dado que nuestro socio, Jazz Pharmaceuticals, aiin no ha comunicado sus resultados financieros
correspondientes al 2021, los royalties registrados en el cuarto trimestre de 2021 son una estimacion
basada en nuestra informacion disponible.

1



Pharma
Mar

En el caso de los ingresos no recurrentes por acuerdos de licencia, se refieren
principalmente, tanto en 2020 como en 2021, al acuerdo de licencia suscrito con Jazz
Pharmaceuticals y suman un total de 65 millones de euros en 2021 y de 140,3
millones de euros en 2020. Los ingresos por licencia en 2021 incluyen el devengo de
25 millones de doélares (22 millones de euros) por alcanzar Jazz Pharmaceuticals

determinados objetivos comerciales.

La diferencia de estos ingresos entre ejercicios se debe al registro contable de los
cobros recibidos en 2020 por la firma del acuerdo con Jazz y por la aprobacién de

lurbinectedina en EE.UU,

Eliminando el efecto de los cobros de la licencia de lurbinectedina a Jazz
Pharmaceuticals tanto en 2021 como en 2020, el beneficio operativo del Grupo

PharmaMar en 2021 creceria un 57% frente al 2020.

En relacion al segmento de diagndstico molecular, GENOMICA ha registrado a cierre
de 2021 unas ventas netas de 5 millones de euros, frente a los 13 millones
registrados en el ejercicio 2020. Esta diferencia se ha debido principalmente a una
menor facturaciéon de test Covid-19, tanto PCR como antigenos y de anticuerpos,
como consecuencia del incremento de la competencia que ha traido consigo una

notable disminucidn de los precios de estos test.

En 2021, el Grupo ha generado caja a nivel operativo por importe de 26 millones de
euros. Destacar que esta generacion de caja se ha producido tras una inversion de
72 millones de euros en I+D, lo que supone un incremento del 34% con respecto a

los recursos dedicados a esta partida el afio anterior.

En 2021 se inicié con lurbinectedina uno de los ensayos clinicos mas destacados del
Grupo PharmaMar. Se trata del ensayo clinico confirmatorio de fase III, LAGOON,
gue evalla lurbinectedina para el tratamiento de pacientes con cancer de pulmén

microcitico recurrente.

Si el resultado es positivo, LAGOON servirdA como ensayo confirmatorio de
lurbinectedina para asegurar la aprobacién completa en EE.UU. De igual forma,
LAGOON se utilizarda como ensayo de registro ante la Agencia Europea de
Medicamentos (EMA, European Medicines Agency) para obtener la autorizacion de

comercializacion en Europa.
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El Grupo PharmaMar incremento su posicién de caja neta en el ejercicio 2021 hasta
los 167 millones de euros desde los 163 millones del ano anterior. Asi pues, cerrd a
31 de diciembre de 2021 con una tesoreria (caja y equivalentes mas inversiones
financieras corrientes y no corrientes) de 212 millones de euros y una deuda total de

45,5 millones de euros.

Como resultado, el Grupo PharmaMar obtuvo un beneficio neto a cierre de 2021 de

93 millones de euros.

El consejo de administracién de Pharma Mar, S.A. propondra a la Junta General de
Accionistas el reparto a los accionistas de un dividendo por un importe en efectivo de
0,65 euros brutos por cada accion de Pharma Mar, S.A. a cargo del resultado positivo

de 2021, un 8% superior al repartido en el ejercicio precedente.

Teleconferencia sobre resultados para analistas e inversores

PharmaMar organizara una teleconferencia para analistas e inversores el martes 1 de
marzo de 2022 a las 13:00 (CET). Los niUmeros para conectarse a la teleconferencia
son: +34 91 901 16 44 (desde Espafia), +1 646 664 1960 (desde EE.UU. o Canada)
0 +44 20 3936 2999 (otros paises). Cédigo de acceso de los participantes: 146916.
Para visualizar el webcast, puede hacer click en el siguiente enlace:
https://streamstudio.world-television.com/1052-1618-31859/en

Se podra acceder a la teleconferencia y a la grabacidn de la misma en la pagina web

de PharmaMar, visitando el apartado de Calendario de Eventos de pagina web de la

compafiia www.pharmamar.com.

Aviso
El presente comunicado no constituye una oferta de venta o la solicitud de una oferta de compra de
valores, y no constituird una oferta, solicitud o venta en cualquier jurisdiccién en la que dicha oferta,

solicitud o venta sea ilegal antes del registro o verificacion bajo las leyes de valores de dicha jurisdiccion.

Sobre PharmaMar

PharmaMar es una compafiia biofarmacéutica centrada en la investigacion y el desarrollo de nuevos
tratamientos oncoldgicos, cuya misidn es mejorar la salud de los pacientes afectados por enfermedades
graves con medicamentos innovadores. Inspirada el mar, guiada por la ciencia e impulsada por los
pacientes con enfermedades graves para mejorar sus vidas, proporcionandoles medicamentos novedosos.
PharmaMar tiene la intencion de seguir siendo el lider mundial en el descubrimiento, desarrollo e
innovacién de medicamentos de origen marino.

PharmaMar ha desarrollado y comercializa actualmente Yondelis® en Europa, asi como Zepzelca®
(lurbinectedina), en Estados Unidos; y Aplidin® (plitidepsina), en Australia, con diferentes socios. Ademas,
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cuenta con una cartera de candidatos a farmacos y un sélido programa de I+D en oncologia. PharmaMar
tiene otros programas en fase de desarrollo clinico para varios tipos de tumores sélidos: lurbinectedina y
ecubectedina. Con sede en Madrid, PharmaMar tiene filiales en Alemania, Francia, Italia, Bélgica, Austria,
Suiza y Estados Unidos. PharmaMar también tiene la participacién mayoritaria de otras compafiias:
GENOMICA, primera empresa espafiola en el campo del diagndstico molecular; y Sylentis, dedicada a la
investigacion de las aplicaciones terapéuticas del silenciamiento génico (RNAi). Para mas informacion,

visite nuestra web: www.pharmamar.com.

Para mas informacion:

Lara Vadillo - Directora de Comunicacion Ivadillo@pharmamar.com. Moévil: +34 669 47 18 03

Miguel Martinez-Cava - Comm. Manager mmartinez-cava@pharmamar.com. Moévil: +34 606597464

Teléfono: +34 918466000

Mercado Capitales y Relaciéon con Inversores:

José Luis Moreno Martinez-Losa - Director Mercado Capitales y Relacién con Inversores
Maria Marin de la Plaza - Mercado Capitales y Relacion con Inversores
investorrelations@pharmamar.com

Teléfono: +34 914444500

Para mas informacion, visite nuestra web: www.pharmamar.com
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INFORME A 31 DE DICIEMBRE DE 2021

28 defebrero de 2022

HITOS 2021

Corporativos

Los ingresos recurrentes (ventas masroyalties) se incrementan un 27% con respectoa diciembre 2021.

Las ventas netasdel segmento de oncologia, alcanzan los 118,9 millones de euros un 18% superiores a diciembre (100,7
millones).

Los royalties obtenidos de las ventas de Yondelis® y Zepzelca realizadas por nuestros socios en sus respectivos
territorios, han alcanzado los 41,0 millones de euros frentea los 15,7 millones del mismo periodo del ejercicio anterior.
Los ingresos procedentes de acuerdos de licencia alcanzan los 64,8 millones de euros y corresponden al acuerdo de
licencia suscrito con Jazz Pharmaceuticals para Zepzelca en 2019 (140,3 millones a diciembre 2020). Estos ingresos
incluyen un nuevo milestone de 25 millones de doélares (22 millones de euros) de Jazz Pharmaceuticals por
cumplimiento de objetivos comerciales.

A 31 de diciembre se han generado flujos de caja operativos porimportede 25,7 millones de euros.

La caja neta es de 167 millonesy mejora los niveles de diciembre 2020 en 3,6 millones de euros.

Oncologia

(]

En relacién con lurbinectedina (Zepzelca)
o Nuevos acuerdos de licenciay comercializacion para los siguientes territorios:
=  Adium Pharma:en 21 paises de Centro y Sudamérica:
= Lotus Pharmaceutical: en Taiwan
= Eczasibasi Pharmaceuticals: en Turquia
o Nuevas aprobaciones para comercializacién de Zepzelca en la indicacion de cancer de pulmdn microcitico,
recibidas por nuestros socios en los siguientes paises:
= Specialised Therapeutics Asia, Pte. Ltd (STA), recibid la autorizacion del organismo regulador de
Singapur, HSA, para la comercializacién de Zepzelca en Singapur
. Inmedia Pharma AB, recibié la autorizacién del Ministerio de la Salud y Prevencién de Emiratos Arabes,
para la comercializacién de Zepzelcaen Emiratos
=  Specialised Therapeutics Asia, Pte. Ltd (STA), recibid la autorizacion del organismo regulador de
Australia, TGA, para la comercializacion de Zepzelca en Australia
= Jazz Pharmaceuticals, Plc. recibio la autorizacién del Ministerio de Sanidad de Canadi, para la
comercializacion de Zepzelcaen Canada
o Designacion de medicamento huérfano de lurbinectedina para laindicacién de mesotelioma
En relacién con Yondelis®
o Nuestro socio, Specialised Therapeutics Asia, Pte. Ltd. recibié de la TGA australiana (Therapeutic Goods
Administration) la aprobacidn para la comercializacion de Yondelis® para el tratamiento de pacientes con
liposarcoma o con leiomiosarcoma irresecable o metastasico

Diagndstico

Validacién del test de qCOVID-19 Respiratory COMBO para la deteccién de SARS-CoV-2 en muestras directas de saliva.
El producto fue puesto en el mercado con la marca CEcon una altasensibilidad y especificidad.

RNA interferencia

Se inicié el reclutamiento de pacientes del ensayo clinico de fase 111 SYL1001 para el tratamiento de la enfermedad de
ojo seco asociado alSindrome de Sjogren, que selleva a cabo Estados Unidos.

Se ha completado el reclutamiento del estudio clinico de fase 1 con el producto SYL1801 en voluntarios sanos parael
tratamiento de la neovascularizacion coroidea asociada a Degeneracién Macular Asociada a la Edad (DMAE) o
retinopatia diabética

M2 Luisa de Francia José Luis Moreno

Directora Financiera Director de Mercado de Capitales y Relacion con Inversores
PHARMA MAR, S.A. PHARMA MAR, S.A.

Plaza Descubridor Diego de Ordas, 3 Plaza Descubridor Diego de Ordas, 3

Madrid Madrid

Teléfono 91.444.45.00 Teléfono 91.444.45.00



CIFRAS ACUMULADAS DICIEMBRE 2021

31/12/2021 31/12/2020 Var.

INGRESOS RECURRENTES 164.817 129.400 27%
Ventas Oncologia 118.856 100.704 18%
Ventas Diagndstico 4.965 13.035 -62%
Royalties Oncologia 40.996 15.661 162%
INGRESOS NO RECURRENTES 65.014 140.561 -54%
Acuerdos delicencia

Oncologia 64.787 140.289 -54%
Otros 227 272 -17%

| TOTAL INGRESOS 229.831 269.961 -15% |

Cifras en miles de euros

Ingresos del Grupo:

Los ingresos recurrentes, que son la suma de |las ventas netas mas los royalties recibidos de las ventas realizadas por
nuestros socios, sehanincrementadoun 27% conrespecto al ejercicioanterior, pasando de 129,4 millones de euros a
31 dediciembrede 2020 a 164,8 millonesa 31 dediciembrede2021.

Las ventas netas del segmento de oncologia ascienden a diciembre de 2021 a 118,9 millones de euros, un 18%
superiores a las del ejercicio anterior (100,7 millones de euros a diciembre 2020). Este incremento se debe al buen
comportamiento delas ventas de Zepzelca en Europa bajo el programa de autorizacion temporalde uso (ATU) que han
alcanzado los 30,2 millones de euros frente a los 21,5 millones del mismo periodo del ejercicio anterior (+40%). Las
ventas netas de Yondelis se han mantenidoen los 69,4 millones de euros, con una ligera caida del 0,7% con respecto al
ejercicio anterior como consecuencia de la presion en precios. Es de destacar que las ventas brutas de Yondelis en
Europa se hanincrementado un 3,7% con respecto al ejercicio anterior. Por su parte, las ventas de materia prima tanto
de Yondelis como de Zepzelca a nuestros distintos socios han pasado de 9,3 millones de euros a diciembre de 2020 a
los 19,2 millones a diciembre de 2021 (+107%). Las ventas de diagndstico han registrado el efectode la menordemanda
y dela drasticacaidadelos precios delos test de diagnédstico Covid-19, porlo queregistranun descenso de 8 millones
de euros enrelacidoncon las ventas acumuladas a diciembre de 2020.

Los ingresos por Royalties, alcanzaron a diciembre de 2021 los 41,0 millones de euros frente a los 15,7 millones del
mismo periododel ejercicio anterior (+162%). Estos ingresos incluyen los royalties porventas de Yondelis recibidos de
nuestros socios en Estados Unidos y Japdn (3,0 millones de euros) mas los royalties recibidos por las ventas de Zepzelca
de nuestro socio en Estados Unidos, Jazz Pharmaceuticals, que a diciembre ascendieron a 38,0 millones de euros. Los
royalties registrados correspondientes al cuarto trimestre de 2021 son una estimacion puesto que la informacion sobre
las ventas realizadas porJazz en este cuarto trimestre no esta disponible a la fecha de publicacién de esteinforme.

Por ultimo, los ingresos no recurrentes, conformados principalmente por los acuerdos de licencia, ascienden a 64,8
millones de euros a diciembre 2021 frente a los 140,3 millones de diciembre 2020. En 2021, estos ingresos corresponden
en primer lugar a laimputaciéna ingresos, por importe de 38,6 millones de euros, delas cantidades recibidas en 2020
como consecuencia del acuerdo de licencia de Zepzelca a Jazz Pharmaceuticals (300 millones de ddlares), cantidades
guesevanimputando en la cuenta deresultados en funciéndel grado de avance de los compromisos contractuales. En
segundo lugar corresponden al devengo de un nuevo hito del mismoacuerdo delicencia, por cumplimiento de objetivos
comerciales, por unimportede 22 millones de euros. En 2020, de la cantidad total, 135,7 millones correspondierona la
imputaciéncomo ingresos del acuerdo de Jazz Pharmaceuticals.

I+D

La inversion del Grupo en I+D se ha incrementado un 34% pasandode una inversiénneta de 53,8 millones de euros en
diciembrede 2020 a los 72,2 millones deinversionneta a diciembrede 2021.



En el segmento de Oncologiaa 31 dediciembre, se han invertido en 1+D 61,1 millones de euros, de | os cuales 19 millones
de euros se corresponden con los costes incurridos en el desarrollo de plitidepsina (Aplidina) para el tratamiento de
COVID-19, que se registran dentro de este segmento. En |o que respecta directamente a actividades de oncologia en
2021 se ha avanzado con los ensayos de lurbinectedina en combinacidn con diferentes agentes terapéuticos, se ha
iniciado el nuevo ensayo de fase Ill (LAGOON) en cancer de pulmdn microcitico, por otro lado, se estan disefiando
nuevos ensayos en indicaciones distintas y se ha avanzado igualmente en las actividades de preparacién de nuevos
candidatos a desarrolloclinico, asi como en investigacion de nuevos compuestos en fases mas tempranas.

El segmento de RNA de interferencia ha incrementado los gastos en 14D alcanzando en este ejercicio 9,5 millones de
euros reflejando el inicio de la primera de las dos fases Il de tivanisiran para el tratamiento de ojo seco asociado al
sindrome de Sjongren en Estados Unidos, asi como los relacionados con la fase | en Espaiia de SYL18001 en degeneracion
macular.

La siguientetabla muestra el detalle de gastoen 14D por segmento:

31/12/2021 31/12/2020 Diferencia

Gastos de I+D 72.170 53.792 18.378 34%
Oncologia 61.054 49.204 11.850 24%
Diagnostico 1.632 708 924 131%
RNAI 9.484 3.880 5.604 144%

Cifras en miles de euros
Otros gastos de explotacion
Los demas gastos de explotacidn, comerciales, de administracién y corporativos, suman a 31 de diciembre de 2021 50,7
millones de euros lo que supone en total unincremento del 7% respecto al ejercicio anterior en que ascendieron a 47,3
millones de euros.

Resultado bruto de explotacion (EBITDA)

El EBITDAdel Grupo,a 31 dediciembrede2021y2020asciendea 97,8 millones deeuros ya 163,6 millones de euros
respectivamente.

31/12/2021 31/12/2020

Resultado Neto 92.859 137.262
Impuesto sobre las ganancias 2.270 8.344
Intereses financieros (2.682) 10.338
Depreciacion y Amortizacién 5.305 7.660
EBITDA 97.752 163.604

Cifras en miles de euros

(EBITDA, o Resultado bruto de explotacion, incluye todos los ingresos y gastos excepto amortizaciones, provisiones, resultados financieros y gasto por
impuestos)

La variacidonen EBITDA, que pasadelos 163,6 millones deeurosa 31 dediciembre de2020a los 97,8 millones de euros
a 31 de diciembre de 2021, refleja el superior importe reconocido contablemente en 2020 como ingresos en relacién
con el acuerdo delicencia suscrito en diciembre de 2019 con Jazz Pharmaceuticals (75 millones superior con respecto a
diciembre 2021). Esta diferencia esta parcialmente compensada por el incremento de ventas y royalties (+35 millones
de euros superiores a los del ejercicio 2020). Adicionalmente, los gastos en [+D, se han incrementado en 18,4 millones
de euros respectoal ejercicio anterior, consecuencia principalmente del incremento en actividadde I+D.

TesoreriayDeuda



A 31 diciembre de 2021 el saldo de efectivo y equivalentes mas las inversiones en activos financieros corrientes y no
corrientes, ascienden a212,7 millones de euros (216,5 millones de euros a 31 dediciembre de 2020).

En 2021, sehanamortizado préstamos, tanto de entidades bancarias como de organismos oficiales, por importe de 12,9
millones de euros y obtenido nuevos préstamos (principalmente bancarios) por importe de 5,8 millones. La deuda
financieratotal sehareducidoun 14% (7,4 millones de euros) con respecto a los niveles de diciembre 2020.

La cajaneta se haincrementado un 2,2% conrespecto al afioanterior

La tesoreria neta financiera total del Grupo a coste amortizado, para que pueda compararse con las cifras de Balance

sedetallaen lasiguientetabla:

31/12/2021 31/12/2020 Var.

Deudano corriente 33.386 37.732 -4.346
Préstamos entidades bancarias 4.669 3.561 1.108
Obligacionesy bonos 16.654 16.600 54
Préstamos organismos oficiales 12.063 17.571 -5.508
Deuda corriente 12.212 15.313 -3.101
Pdlizas de crédito 3.745 4771 -1.026
Préstamos entidades bancarias 3.864 5.487 -1.623
Préstamos organismos oficiales 4.077 4,621 -544
Intereses y otros 526 434 92
Total deuda financiera 45.598 53.045 -7.447
Efectivoy equivalentes més activos 212676  216.504 -3.828
financieros corrientesy no corrientes

TOTAL CAJA NETA 167.078 163.459 3.619

Cifras en miles de euros



EVOLUCION DE LAS ACTIVIDADES DE +D DEL ANO 2021.

A continuacién, se describe unavisién general dela evolucidndelas actividades de Investigacidon y Desarrollo.

1.- Segmento de Oncologia: Pharma Mar

Evolucion de los compuestos:

A) Trabectedina (YONDELIS)

Sarcomade Tejidos Blandos

Al cierredel ejercicio, se encuentran en marcha 21 estudios post-autorizacién, 14 de ellos activos. El resto de estudios
seencuentran enfasedecierreyandlisis de datos, o pendientes de presentacion de resultados. Esta previsto €l inicio
de dos estudios en los préoximos meses.

Alolargode2021 sehanproducidopublicaciones en relacidncon dos estudios conYondelis ya finalizados: |a primera
deellasenlarevista Annals ofOncology sobrelos resultados del estudiode faselll, es ponsorizado por el Grupo Francés
de Sarcoma, comparando trabectedina con cuidados de soporte, en el que se confirma que Yondelis controla la
enfermedad deforma superiora la utilizacion de cuidados de soporte sin limitar la calidad de vida en | os pacientes con
sarcomas detejidoblando. La segunda deellas, en la revista Cancers sobre | os resultados del estudio retrospectivo de
vida real esponsorizado por el Grupo Italiano de Sarcoma, en el que se confirma que Yondelis® proporciona beneficio
clinicoa los pacientes consarcomas avanzados de multiples histologias.

En el congreso ESMO (European Society of Medical Oncology) Congress 2021 celebrado del 16 al 21 de septiembre en
Paris, el Grupo Francés de Sarcomas presento los datos de un estudio defaselll en el que se comparé el tratamiento en
primera linea con trabectedina en combinacidn con doxorubicina, frente al estdndar de tratamiento de doxorubicina
como agente Unicopara el tratamiento de pacientes con leiomiosarcoma (LMS) metastasico o no operable en primera
linea. En el brazo con la combinacidén de trabectedina con doxorubicina se alcanzaron los 13,5 meses de PFS, frente a
los 7,3 condoxorubicina como agente Unico.

En el congresointernacional Connective Tissue Oncology Society (CTOS) celebradoen noviembre 2021 se presentaron
cuatro abstracts sobre trabectedina en sarcomas de tejidos blandos. El estudio fase | del grupo Espafiol de Sarcomas
(GEIS) sobrela combinacién de trabectedina mds olaratumumab (OLATRASTS) fue presentado oralmente. Este estudio
demostré que lacombinacionde ambos farmacos es segura a lasdosis plenas recomendadas para ambos farmacos.

Asi mismo, en diciembre se han conocido los datos del estudio TRAMUNE (estudio fase |-b de la combinacion de
durvalumaby trabectedina en pacientes con sarcoma de tejidos blandos y cancer de ovario). Los resultados de este
estudio demuestran que la combinacién es manejable y que se observa una actividad prometedora en pacientes con
cancer deovariorefractario a platino.

Ovario

Alolargo del ejercicio 2021, en esta indicacionse hangestionado 11 estudios, 5 de ellos se encuentran actualmente

en reclutamiento activo y un estudio se encuentranen fase de activacion.

B) Lurbinectedina (ZEPZELCA)

Cancer de Pulmon Microcitico

En el mes de diciembre, Pharma Mar recibio la aprobacion del primer comité ético en Estados Unidos, para iniciar el
ensayo Fase |l confirmatorio en cancer de pulmén microcitico recurrente en segunda linea (estudio LAGOON) que se
habia acordado con la FDA. Se trata de un ensayo de tres brazos en el que se comparara lurbinectedina como
monoterapia o en combinacidnconirinotecdn, frentea la eleccién delos investigadores deirinotecdno topotecan. Si
es positivo, este ensayo podria servir para confirmar el beneficio de lurbinectedina en el tratamiento del cancer de



pulmaén microcitico cuando los pacientes progresan tras el tratamiento de primera linea con un régimen basado en
platino en Estados Unidos y servirde ensayo deregistroen otros territorios fuera de Estados Unidos.

Nuestro socio, Jazz Pharmceuticals, ha comunicado el reclutamiento del primer paciente en el ensayode fase 1l | Mforte
gueevallaZepzelca® en combinacidon conun inhibidor de PD-L1 en cancer de pulmodn de células pequefias. Este estudio
patrocinado por Jazz y cofinanciado por Roche, medira |a supervivencia libre de progresién y los beneficios generales
de supervivencia de Zepzelca® y atezolizumabadministrados en combinacién en comparacién conatezolizumab como
agente Unico.

En el congreso virtual IASLC 2021 (International Association for the Study of Lung Cancer) celebradolos dias 11a 14 de
septiembrede 2021, se seleccionaron los resultados del ensayo clinico de lurbinectedina de fase lll, ATLANTIS, para ser
presentados en un Simposio Presidencial por el Dr. Luis Paz-Ares Adicionalmente, en dicho Congreso hubo una
exposicion oraly cuatro posters también sobre lurbinectedina.

Estudios de Zepzelca (lurbinectedina) en combinacion

En 2021, ha continuado el reclutamiento en |los estudios de fase | de lurbinectedina en combinacion con irinotecan,
pembrolizumaby atezolizumab, seginel plan previsto.

En el mes de noviembre, en la 362 Reunion Anual de la Sociedad de Inmunoterapia del Cancer (SITC) celebrada de
manera virtual, el Dr Santiago Ponce presentd un poster con los resultados del estudio de fase | en combinacidn con
atezolizumab en pacientes con cancer microcitico de pulmén. La combinacién ha obtenido unos muy buenos datos de
actividad junto con un perfilde toxicidad manejable.

En el Congresode ASCO (Virtual American Society of Clinical Oncology) en el mes de junio, Pharma Mar presentd nuevos
datos en pacientes concancer deendometrio del ensayo en combinacidnde lurbinectedina conirinotecan. De acuerdo
con los datos presentados, la combinacion de lurbinectedina conirinotecan demostro ser eficaz en pacientes con cancer
de endometrio avanzado, después del fracaso a mas de una linea de terapia.

Estudio de fase | en China

Esteestudio que se estd realizando por nuestro socio Luyey disefiado para conocer la dosisde ZEPZELCA™ en pacientes
chinos hafinalizado el reclutamiento de pacientes encontrandose actualmente en fase de seguimiento.

C) Ecubectedina (PM14)

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha confirmado la Denominacidn Comun Internacional (INN, por sus siglas en
inglés) del compuestoPM14 comoecubectedin.

El ensayo clinico de fase | de ecubectedina tiene como objetivo principal identificar la dosis éptima para la
administracion en pacientes con tumores sélidos avanzados, ademas de definir su perfil de seguridady evaluar la
farmacocinética y farmacogenética del compuesto en los pacientes tratados. Continta reclutando en la fase de
expansién en tumores seleccionados.

Estudios en Combinacién

El estudio de fase I/l de este compuesto en combinacion con irinotecan continda reclutando pacientes de manera

satisfactoriay en diciembrede 2021seinicié el reclutamientodel estudiode fase lb en combinacidn con atezolizumab.

D) Unidad de Virologia: Plitidepsina (APLIDINA®)

Aplidina (plitidepsina)

El estudio NEPTUNO defaselll, multicéntrico, aleatorizado y controlado para determinar la eficaciay seguridad de dos
niveles de dosis de plitidepsina frente al control en pacientes adultos que requieren hospitalizacidn para el tratamiento
de la infeccion moderada por COVID 19, continua con el reclutamiento en Espafiay en otros nueve paises,
principalmente en Europay Latino América.



Los resultados definitivos del estudio APLICOV-PC (fase I-1l de plitidepsina en COVID 19), fueron publicados en la revista
cientifica Life Science Alliance. Dichos resultados demostraron |a seguridad del uso de plitidepsina en pacientes con
Covid-19y postulanun impacto terapéutico positivo sobre la evolucidn de la enfermedad. El ensayoalcanzéel objetivo
primario de seguridad y mostro eficacia clinica. En base a los mismos, se disefid el estudio NEPTUNO defaselll.

2.-Segmento de Diagndstico: Genémica

Genodmica hacerrado 2021 conuna cifra neta de negocio consolidada de 5,2 millones de euros frentea 13,2 millones
de euros de 2020. Esta disminucién debida fundamentalmente a una menor facturacién de test COVID-19 tanto PCR
como antigenos y de anticuerpos, como consecuencia del incremento de la competencia que ha traido consigo una
disminucidn muy notable de los precios de dichos tests. Las ventas de | os test de diagndstico No-COVID (Papilomavirus,
Herpes virus, Infecciones respiratorias, STDs, etc.) todaviano han recuperado |l os niveles anteriores a la pandemia. Se
espera unamejoradelas cifras en los préximos meses, a raizde la mejora delos datos dela pandemia.

En el mes de enero, sevalidé el testde qCOVID-19 Respiratory COMBO para la deteccién de SARS-CoV-2 en muestras
directas desaliva. El producto fue puesto en el mercadoconlamarca CEconuna altasensibilidad y es pecificidad.

Por otrolado, se disminuyd el tiempo de anélisis de su tecnologia CLART®, pasando de 4 a 2 horas. El primer producto
en el queseha implementadoesta mejoraes el Fast CLART® Pneumovir, comercializado el 1 de diciembre. Se trata de
un kit que detecta veintiunvirus respiratorios, incluyendo cinco coronavirus, entre los que se encuentra el SARS-CoV-2.
El producto fuevalidado en varios hospitales es pafioles obteniendo datos de sensibilidad y es pecificidad superiores al
95%.

Adicionalmente se han suscrito nuevos acuerdos de distribucion de venta de nuestros productos en Méjico y en
Escandinavia.

3.-Segmento de RNAde interferencia: Sylentis

Durante 2021 se ha continuado con el desarrollo clinico del tivanisiran para el tratamiento de la enfermedad de ojo
seco. En mes de febrero recibimos laaprobacién para el iniciodel estudiodefaselllen pacientes con Enfermedad de
Ojo Seco asociado a la enfermedad autoinmune |lamada Sindrome de Sjogren. En este estudio participaran mas de 30
hospitales en Estados Unidos y 200 pacientes. Se trata de un estudio aleatorizado, con doble enmascaramiento,
controlado con un grupo placebo, cuyos objetivos primario y secundario son, respectivamente, evaluar la eficacia
(signos y sintomas) y la seguridad de tivanisiranen pacientes con la enfermedad de ojo seco, asociada al Sindrome de
Sjogren. El primer paciente de este estudio se recluté en el mes de mayo y el reclutamiento continla avanzando.
Durante este aflo también se ha conseguido una exencion completa por parte de la FDA para un plan de estudios
pediatrico detivanisiran en laenfermedad de ojo seco.

Adicionalmente, respecto al compuesto SYL1801 para el tratamiento y/o prevencionde la neovascularizacidn coroidea,
causa comun de enfermedades de la retina, como Degeneracion Macular Asociada a la Edad (DMAE) o retinopatia
diabética inicié un primer estudio de Fase | en voluntarios sanos. En relacién con este ensayo clinico, realizado en €l
Hospital Universitario Ramoény Cajal de Madrid, sefialar que en el mes de diciembre se ha completado el reclutamiento
del total devoluntarios sanos requerido. En este estudio se ha evaluado laseguridad del SYL1801 a distintas dosisy €l
perfil farmacocinético del producto. Ya se ha comenzado el disefio del proximo estudio clinico de fase Il en pacientes
con DMAE.

La compafiia igualmente, estd trabajando en nuevos candidatos basados en la tecnologia del RNAi, empleando el
software SirFINDER2.0 propiedad de Sylentis, para el tratamiento tdpico de enfermedades de retina. Res pecto a estos
nuevos candidatos se continta analizadola eficacia en modelos preclinicos para diferentes patologias dela retina.



BALANCE CONSOLIDADO 31/12/21  31/12/20

Milesde Euros

ACTIVO

Activos no corrientes

Inmovilizado material 26.961 21.947
Inversiones inmobiliarias 845 845
Activos intangibles 3.233 3.860
Derechos de uso sobre activos en arrendamiento 3.644 3.552
Activos financieros 10.722 20.988
Activos por impuestos diferidos 27.750 33.416

73.155 84.608

Activos corrientes

Existencias 10.536 11.933
Cuentas comerciales a cobrar 50.908 24.054
Activos financieros a coste amortizado 88.532 99.306
Otros activos 31.907 14.148
Efectivo y equivalentes de efectivo 113.348 96.210

295.231( 245.651

TOTAL ACTIVO 368.386  330.259

BALANCE CONSOLIDADO

31/12/21  31/12/20

Milesde Euros
PATRIMONIO NETO

Capital social 11.013 11.013
Prima de emisién 71.278 71.278
Acciones propias (25.679) | (21.453)
Reservas por revalorizacion y otras reservas 19 14
Ganancias acumuladas y otras reservas 121.287 41.870
Total capital y reservas atribuibles alos accionistas de la sociedad dominante 177.918| 102.722
TOTALPATRIMONO NETO 177918 10272
PASIVO

Pasivos no corrientes

Deuda financiera 33.386 37.732
Deuda por arrendamientos 1.916 2.150
Ingresos diferidos 68.634 92.560
Otros pasivos 186 176

104.122 | 132.618
Pasivos corrientes

Proveedores y otras cuentas a pagar 29.269 23.220
Deuda financiera 12.212 15.313
Deuda por arrendamientos 1.819 1.470
Remuneraciones pendientes de pago 7.546 6.411
Ingresos diferidos 29.667 43.603
Otros pasivos 5.833 4.902

86.346 94.919

TOTAL PASIVOS 190.468 | 227.537
TOTAL PATRIMONIO NETO YPASVOS 368386 330259



‘ CUENTA DE RESULTADOS CONSOLIDADA

‘ Milesde euros 31/12/2021 31/12/2020
Ingresos ordinarios procedentes de contratos con clientes:

Venta de producto 123.821 113.739
Acuerdos de licencia y desarrollo 64.787 140.289
Royalties 40.996 15.661
Prestacion de servicios 227 272

229.831 269.961

Coste de ventas (16.437) (13.718)
Beneficio bruto 213.394 256.243
Gastos de comercializacion (22.368) (22.257)
Gastos de administracion (17.371) (13.515)
Gastos de | +D (72.170) (53.792)
Resultado neto por deterioro de valor sobre activos financieros 9% (267)
Otros gastos de explotacion (10.928) (11.576)
Otras ganancias /(pérdidas) - netas 1794 1.108
Resultado de explotacién 92.447 155.944
Gastos financieros (7.683) (15.376)
Ingresos financieros 10.365 5.038
Resultado financiero neto 2.682 (10.338)
Resultado antes de impuestos 95.129 145.606
Impuesto sobre las ganancias (2.270) (8.344)
Resultado del ejercicio 92.859 137.262
Atribuibles a:

Propietarios de la dominante 92.859 137.262




ESTADO DE FLUJOS DE EFECTIVO CONSOLIDADO
(Miles de Euros)

Resultado antes de impuestos:

Ajustes por:

Amortizacion

Pérdida por deterioro de cuentas a cobrar

Correcciones valorativas por deterioro de inmovilizado
Ingresos Financieros

Gastos Financieros

Resultados en la venta de inmovilizado

Pagos basados en acciones

Ingresos diferidos - subvenciones

Diferencias de tipos de cambio

Cambios en el capital corriente

Existencias

Clientes y deudores

Otros activos y pasivos

Proveedores y otros saldos acreedores

Partidas diferidas o de periodificacion

Otros flujos de efectivo de las actividades de explotacion:
Pagos de intereses

Cobros de intereses

Cobros/(pagos) por impuesto sobre beneficios

TOTAL FLUJO DE CAJA NETO POR ACTIVIDADES DE EXPLOTACION
Pagos porinversiones:

Inmovilizado material, intangible e inversiones inmobiliarias
Otros activos financieros

Cobros por desinversiones:

Otros activos

TOTAL FLUJO DE CAJA NETO POR INVERSIONES
Cobrosy (pagos) por instrumentos de patrimonio:
Amortizacion

Adquisicién

Enajenacion

Cobros y (pagos) porinstrumentos de pasivo financiero:
Préstamos recibidos

Devolucion y amortizacion de préstamos

Pagos por dividendos y remuneraciones de otros instrumentos de patrimonio
TOTAL FLUJO DE CAJA NETO POR FINANCIACION

EFECTO DE LAS VARIACIONES DEL TIPO DE CAMBIO
FLUJOS TOTALES DE CAJA NETOS DEL EJERCICIO

Efectivo y equivalentes al inicio del ejercicio
EFECTIVO Y EQUIVALENTES DE EFECTIVO AL FINAL DEL EJERCICIO

31/12/2021

95.129
2.822
5.583

(93)
(183)
(370)
3.373

33

339

(186)
(5.674)

(61.408)
1.398

(26.761)

(5.555)
7.185
(37.675)
(10.866)
(3.373)
370
(7.863)
25.677
(7.803)
(7.803)
26.275
26.275
18.472
(7.105)
(40.659)
33.554
(9.438)
5.832

(15.270)

(10.872)

(27.415)

404

17.138
96.210
113.348

31/12/2020

145.606
17.833
7.211

16

368

(336)
3.124

31

274

(405)
7.550
127.941
(3.031)
(12.630)
5.694
4.654
133.254
(12.438)
(3.124)
336
(9.650)
278.942
(119.009)
(3.002)
(116.007)

(119.009)
(33.462)
(120)
(63.708)
30.366
(31.539)
834
(32.373)
(8.819)
(73.820)

(7.541)

78.572
17.638
96.210
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