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INFORME DE GESTIÓN INTERMEDIO
INFORMACIÓN FINANCIERA
	TOTAL GRUPO ZELTIA
	Junio
2009
	Junio
2008
	Var %

	Cifra neta de negocio
	
60.198
	
54.173
	11,1

	Coste de ventas
	
(20.923)
	
(22.634)
	- 7,6

	Margen bruto
	
39.275
	
31.539
	24,5

	%
	65%
	58%
	


	
	Junio
2009
	Junio
2008
	Var %

	Segmento QUIMICA GRAN CONSUMO Cifra neta de negocio
	
37.073
	
37.606
	- 1,4

	Segmento BIOFARMACÉUTICO Cifra neta de negocio
	
22.682
	
15.868
	42,9

	Sin Asignar
	
443
	
699
	- 36,7

	TOTAL
	
60.198
	
54.173
	11,1


RESULTADO BRUTO DE EXPLOTACIÓN (EBITDA)

	
	Junio
2009
	Junio
2008
	Var %

	Segmento Química G.Consumo
	
6.036
	
5.983
	0,9

	Segmento Biofarmacéutico
	
(4.854)
	
(13.683)
	- 64,5

	Sin asignar
	
(2.949)
	
(2.625)
	12,4

	TOTAL GRUPO ZELTIA
	
(1.767)
	
(10.325)
	- 82,9


INVERSION EN I+D

	
	Junio
2009
	Junio
2008
	Var %

	PharmaMar
	16.700
	18.795
	- 11,1

	Noscira
	6.942
	6.269
	10,7

	Genómica
	458
	333
	37,6

	Sylentis
	1.392
	812
	71,5

	TOTAL GRUPO
	25.493
	26.209
	- 2,7


Cifra neta de negocio

El importe neto de la cifra de negocios del Grupo, asciende a 60,2 millones de euros a junio de 2009, un 11 % superior a la del mismo periodo del ejercicio anterior (54 millones de euros a junio de 2008).

La cifra de ventas de las compañías del Sector Química de Gran Consumo asciende a 37,1 millones de euros (37,6 millones en 2008).  A este sector corresponde un 61,6% del total de la cifra de negocio del Grupo a junio de 2009 (69,4% en 2008). 

Las ventas del sector de Biofarmacia ascienden a 22,7 millones de euros (15,9 millones de euros a junio de 2008), de los cuales 19,4 corresponde a PharmaMar con las ventas de Yondelis (13,3 a junio de 2008) y 3,3 millones de euros corresponden a Genómica (2,4 millones a junio de 2008). Las ventas de este sector suponen un 38% del total de ventas netas del Grupo (29% en 2008)

Inversión en I+D

La inversión en I+D  ha disminuido en un 3% entre periodos. El total  invertido en I+D a 30 de junio de 2009 asciende a 25,5 millones de euros, de los que corresponden a PharmaMar  16,7 millones de euros (18,8  a junio de 2008), a Noscira 6,9  millones (6,3 a junio de 2008), a Sylentis 1,4 millones de euros (0,8 a junio de 2008) y a Genómica 0,5 millones de euros (0,3 a junio de 2008)

Gastos de marketing y comercialización

Los gastos de marketing y comerciales ascienden en junio de 2009 a 18,6 millones de euros (a 15,1 junio de 2008) lo que significa un incremento de un 23%. 

Del total del gasto a junio de 2009, a las compañías de Química de gran Consumo corresponden 10,2 millones de euros (9,8 a junio de 2008), lo que significa un aumento del 4%.
Dentro de las compañías del Sector Biotecnológico, el gasto a junio ha sido de 8,4 millones de euros (5,3 millones a junio de 2008), debido al desarrollo de la red comercial para la venta de Yondelis en Europa.

Resultado bruto de explotación (EBITDA)

El EBITDA del Grupo, mejora un 83% entre periodos. A junio de 2009 es un EBITDA negativo de 1,8 millón de euros frente a un EBITDA negativo de 10,3 millones a junio de 2008. Esta mejora es debida básicamente a las ventas netas del segmento de biofarmacia que ascienden a 22,7 millones de euros (19,4 de los cuales son ventas de Yondelis), unido a otros ingresos que han tenido lugar  en relación con diversos cobros procedentes del acuerdo de licencia que firmaron el 30 de marzo, PharmaMar y Taiho Pharmaceutical CO., LTD., para el desarrollo y comercialización de Yondelis® en Japón. PharmaMar ha recibido un pago inicial de mil millones de yenes (¥1.000.000.000) 7,8 millones de euros y en el futuro percibirá además de otros pagos por cumplimiento de hitos, royalties de dos dígitos por las ventas que Taiho realice. Todos los gastos de desarrollo y comercialización de Yondelis® en Japón los cubrirá Taiho.

(EBITDA, o Resultado bruto de explotación, incluye todos los ingresos y gastos excepto amortizaciones, provisiones, capitalización de gastos de I+D y gastos financieros).
Tesorería

Por lo que se refiere a la situación de la tesorería a junio de 2009, la posición neta de tesorería ascendería a 27 millones de euros, entendida como tesorería y equivalentes más las inversiones financieras corrientes (62,4 millones de euros) deduciendo la deuda financiera a corto plazo (35,4 millones de euros). La deuda a largo plazo asciende a 88,7 millones de euros, de los que 59,3 corresponden a entidades de crédito y 29,4 a anticipos reembolsables de organismos oficiales para financiación de I+D, a 10 años con tres de carencia y sin interés.

	Tesorería y Equivalentes de tesorería + Inversiones financieras corrientes
	62.378

	Deuda financiera a corto plazo
	35.404

	Deuda financiera a largo plazo
	88.728

	

Entidades de crédito
	59.310

	Organismos oficiales: financiación a                        la 
I+D (deuda libre de  intereses)
	29.418



EVOLUCION DE LOS NEGOCIOS.

Presentamos una visión general de la evolución de los negocios en las compañías del Grupo durante el primer semestre de  2009
A) Sector Química de gran consumo:

Xylazel

En el primer semestre 2009 hemos alcanzado una cifra de Ventas brutas de 9,35 millones de Euros, que representa un descenso del 9,2% sobre lo realizado en el primer semestre 2008, donde la cifra conseguida había sido de 10,28 millones de Euros. No obstante hay que destacar que en este segundo trimestre  se han recuperado de una manera importante las ventas que en el primer trimestre del año habían llegado a retroceder un 28% con respecto al primer trimestre de 2008. 
Como resultado de nuestra estrategia de investigación y desarrollo de nuevas especialidades, así como  la continua innovación de las actuales, con lanzamiento de productos mas respetuosos con el medio ambiente y con una reducción drástica de componentes dependientes del sector petrolífero, merece ser destacado que de la cifra total  de Ventas realizada en este primer semestre, el 14% de la misma procede de productos lanzados al mercado en los 3 últimos años.

La evolución de los precios de compras de materias primas y envases se ha comportado de forma desigual, así mientras que el precio medio de compra de materias primas ha descendido en un 7,4% ayudado por un importante descenso de los precios de los productos derivados del petróleo, el precio de los envases  se ha incrementado en un 16,3%. El conjunto ponderado de  precios medios de compra  de nuestros abastecimientos de componentes materias primas y envases en este primer semestre se ha reducido en un 3,4%. 
En relación con el resto de gastos, seguimos reforzando nuestra política de contención, así  hemos reducido, en este periodo,  un 2,3% el conjunto de los gastos fijos y un 7,9% los gastos variables. Globalmente la reducción respecto a 2008 ha sido de un 5,4%.

Todo ello ha contribuido a que nuestro EBITDA acumulado a junio 2009 haya sido de 1,5 millones de  Euros y  represente un 17,96% de nuestra cifra neta de negocios.

Zelnova

El importe neto de la cifra de negocios durante los seis primeros meses ha aumentado un 1,4% con respecto al mismo período del año anterior. Esta mejoría se ha puesto de manifiesto tanto en el mercado domestico como en las exportaciones que han aumentado un 7% con respecto al año anterior y debe valorarse aún más positivamente teniendo en cuenta el contexto de crisis generalizada que está afectando de forma importante a los mercados de consumo tanto en España como en Italia. La positiva evolución de nuestras ventas en el exterior se debe a un aumento de nuestras operaciones en países del este de Europa, Reino Unido y norte de África.

El siguiente cuadro muestra la evolución del importe neto de la cifra de negocios por los diferentes canales. 

	(Miles de euros)
	Junio 2008
	Junio 2009
	Variación

	Nacional (*)
	23.934
	
24.056  
	+122
	+ 0,5%

	Exportaciones

	
4.067
	
4.346  
	+279
	+ 6,9%

	Total Importe neto cifra negocios
	
28.001
	
28.402  
	+401
	+1,4%


 (*) Nacional: España e Italia

En el capítulo de costes durante el semestre se han mantenido los precios de los suministros de materias primas derivadas del petróleo (butano y disolventes) pero han subido fuertemente los precios de los productos metálicos que son un componente de coste muy  importante en el coste de los productos aerosoles. 

Como consecuencia de lo anterior el  EBITDA ha aumentado con respecto al mismo periodo del 2008 en 0,4 millones de € (+9,3%) alcanzando los 4,5 millones de euros.
B) Sector Biofarmacéutico:

PharmaMar:

Las ventas brutas de este primer trimestre han ascendido a 19,2 millones de euros, lo que representa un incremento del  43% respecto al mismo periodo del año anterior.

En cuanto a la evolución de los compuestos en desarrollo clínico, podemos destacar lo siguiente: 

Yondelis    
Centocor Ortho Biotech Products, L.P. (Johnson&Johnson) informó que el Comité Asesor de Fármacos Oncológicos (ODAC) de la Food and Drug Administration (FDA), autoridad regulatoria del medicamento en EEUU, ha recomendado que la combinación de trabectedina administrado con DOXIL® (doxorubicina liposomal pegilada) no presenta un perfil riesgo-beneficio suficiente para el tratamiento de mujeres con cáncer de ovario recurrente. 

El cáncer de ovario recurrente es una enfermedad de difícil tratamiento y la enfermedad a menudo reaparece en pacientes que han sido tratados previamente con terapias basadas en platino, subrayando la necesidad de opciones de tratamiento no basadas en platino. Centocor Ortho Biotech Products sigue creyendo que trabectedina juega un importante papel en el tratamiento del cáncer de ovario recurrente. Centocor Ortho Biotech Products mantiene su compromiso de trabajar con la FDA para resolver las consideraciones del ODAC.

El ODAC proporciona recomendaciones no vinculantes basadas en su evaluación. La decisión final sobre la aprobación del fármaco deberá ser adoptada por la FDA.

Hasta el segundo trimestre de 2009, nuestro socio Centorcor Ortho Biotech Products, filial de J&J, ya ha presentado el dossier de registro de Yondelis para Sarcomas de Tejidos Blandos en 30 países, obteniendo la aprobación en seis de ellos, y la aprobación especial de importación en Macao y Venezuela. Igualmente, también ha presentado el dossier de Yondelis para Cáncer de Ovario en siete países fuera de Estados Unidos, obteniendo la aprobación en Filipinas. 

Nuestro socio ya ha iniciado la venta en los países donde el producto esta aprobado, iniciándose así el devengo de Royalties en este trimestre de 2009.

Sarcoma de Tejidos Blandos (STB). En el congreso anual de ASCO (Sociedad Americana de Oncología Clínica) celebrado en Florida del 29 de mayo al 2 de junio, se presentaron una serie de estudios que describen el papel de Yondelis en el tratamiento del leiomiosarcoma uterino avanzado en pacientes en los que ha fallado la terapia con doxorrubicina; en el tratamiento del liposarcoma mixoide y como terapia neoadyuvante en pacientes con liposarcomas mixoides.
Sigue su reclutamiento según lo previsto el ensayo clínico ET-C-002-07, estudio multicéntrico aleatorio en fase 3 de Trabectedin (Yondelis) versus quimioterapia basada en doxorrubicina como primera linea de tratamiento en pacientes con sarcomas relacionados con translocaciones (TRS). 
Mama. De acuerdo con un nuevo ensayo de fase II presentado en ASCO, Yondelis muestra un perfil de seguridad aceptable en tres grupos de pacientes con cáncer de mama metastático, con una eficacia prometedora en determinadas subcategorías de tumores asociadas a determinados perfiles moleculares relacionados con procesos de reparación del ADN.
Aplidin 
Continúa el desarrollo del Aplidin como agente único y en combinación en distintos tipos de tumores sólidos y hematológicos. Como actividades e hitos relevantes conseguidos este segundo trimestre podemos destacar: 

Linfoma T periférico: Tras los prometedores resultados del estudio de linfoma agresivo (33% ORR para Linfoma T Periférico) se procedió a la expansión del estudio con el fin de dirigir el reclutamiento a Linfoma T periférico, confirmar actividad y tener información suficiente para consultar la estrategia de registro en esta indicación con las autoridades reguladoras EMEA y FDA. Se ha ampliado el número de centros participantes incluyendo hospitales de Italia y España. Ha comenzado el reclutamiento en los centros en America Latina.
Mieloma Múltiple: Con el fin de acelerar el registro de Aplidin en esta indicación, se ha diseñado un estudio clínico de Aplidin en combinación con dexametasona destinado al tratamiento de pacientes en recaída o refractarios a toda terapia estándar para el que se ha solicitado asesoría científica a la EMEA . Se espera respuesta a finales de julio. Se ha solicitado igualmente reunión con la FDA , esta tendrá lugar a mediados del mes de Agosto.
Tumores sólidos: Se ha obtenido la aprobación de las autoridades francesas para el estudio de Aplidin en liposarcomas desdiferenciados. Continúa el reclutamiento del estudio de Aplidin en combinación con Sorafenib y Gemcitabina y así como en  los estudio de Aplidin  en combinación con Avastin y docetaxel y dacarbazina.  Se espera tener la dosis recomendada para el brazo de combinación con Sorafenib a finales de este año
Zalypsis

En los últimos meses, se ha concluido el reclutamiento de pacientes en todos los estudios de Fase I y se ha cumplido el objetivo clave de definir la dosis máxima tolerada (DMT) y la dosis recomendada (DR) para los cuatro diferentes esquemas de administración bajo evaluación. En todos los casos las toxicidades limitantes fueron de tipo hematológico. 

Los datos acumulados de Fase I muestran que Zalypsis® como agente único, tiene un buen perfil de seguridad en pacientes y es de fácil manejo en clínica. Dado estos buenos resultados, durante la segunda mitad de 2009 se prevé el inicio de nuevos estudios para continuar con el desarrollo clínico de Zalypsis®. 

En particular, durante el segundo trimestre del 2009 se ha obtenido la aprobación de la Agencia Española y de los comités éticos para un nuevo estudio Fase I de Zalypsis® en combinación con carboplatino. Esta combinación ha demostrado una gran sinergia en modelos preclínicos.

Además, los trámites con la FDA y con los IRBs locales se encuentran muy avanzados con el fin de iniciar un nuevo estudio clínico de Fase II para Zalypsis® como agente único en endocervix y endometrio en diversos hospitales de EEUU. 

Durante los Congresos Anuales de la Asociación Americana de Investigación del Cáncer (AACR) de Abril 2009 en Denver (EEUU) y de la Asociación Americana de Oncología Clínica (ASCO) en Junio 2009 en Florida (EEUU), PharmaMar presentó diferentes estudios clínicos y preclínicos sobre el perfil de seguridad de Zalypsis®  y su actividad y mecanismo de acción, entre ellos los resultados en combinación con carboplatino. 

Irvalec  

Durante el segundo trimestre de 2009, se ha mantenido el reclutamiento activo en la fase de escalada de dosis del estudio fase I en combinación de Irvalec con erlotinib (Tarceva). También se mantiene el reclutamiento activo en el ensayo fase II, como agente único, en cáncer de pulmón no microcítico tipo escamoso.

Se ha obtenido la aprobación de las Autoridades Sanitarias Francesas para el inicio de un estudio fase I, en el cual Irvalec se combinará con carboplatino o gemcitabina. El inicio de este estudio esta previsto para el tercer trimestre de 2009.

Finalmente, se ha iniciado la selección de los centros que participarán en un nuevo estudio fase II, en el que Irvalec se administrará como agente único en pacientes con cánceres gástricos. Este estudio se iniciará durante el tercer trimestre de 2009. 

Por otra parte, se presentaron resultados en el último congreso de la Asociación Americana de la Investigación en Cáncer (AACR, Denver, Colorado), que demostraban que Irvalec induce alteraciones en la membrana plasmática, caracterizadas por un aumento de la permeabilidad y por la aparición de fenómenos de “blebbing” y desequilibrio hidroelectrolitico ("cell swelling"). Actualmente, se sigue trabajando en la determinación del origen de estos procesos membranales y en la caracterización del efecto de Irvalec sobre los "lipids rafts" y receptores alojados en estas parcelas de membrana plasmática.

PM1183
En el mes de junio se ha iniciado la fase I de ensayos clínicos con un nuevo compuesto antitumoral procedente del programa de investigación interna de PharmaMar. Los estudios preclínicos con PM1183 han mostrado fuerte actividad in vitro e in vivo en una amplia variedad de líneas celulares tumorales y tumores humanos xenoinjertados, un perfil toxicológico manejable y reversible.

Otra información
PharmaMar suscribió con la compañía estadounidense Medimetriks Pharmaceuticals un acuerdo  por el que PharmaMar licencia a Medimetriks Kahalalido F y dos de sus análogos, para indicaciones fuera de la oncología y la neurología. El desarrollo de los productos licenciados correrá a cargo de Medimetriks y, en caso de que alguno de los productos llegara al mercado, PharmaMar recibiría royalties por las ventas de dichos productos. Si Medimetriks otorgase sublicencias, también PharmaMar tendría derecho a percibir un porcentaje sobre cualquier otro ingreso que aquella recibiera de sus sublicenciatarios.

Noscira


NP-12/NYPTA – Alzheimer

Se ha concluido el reclutamiento de los pacientes con enfermedad de Alzheimer del primer ensayo clínico de Fase II con NP-12 compuesto recientemente bautizado como NYPTA(.

NP-12/NYPTA - PSP

Se ha seleccionado a la CRO con la que se va a realizar el ensayo clínico de fase II con NP-12 en pacientes con Parálisis Supranuclear Progresiva en veinte centros de tres países europeos y de los Estados Unidos. Durante el mes de junio se ha preparado el protocolo y la documentación del ensayo para presentarlo durante el mes de julio a las autoridades de España, Alemania y Reino Unido y posteriormente en EEUU. Al mismo tiempo se está poniendo en marcha la logística multinacional de este ensayo

De cara a la presentación del estudio en EEUU, se han preparado los contactos con la FDA y se ha solicitado una reunión pre- de IND (Investigational New Drug – Solicitud de “ Nuevo compuesto en investigación”), requisito previo para el inicio de un ensayo clínico en EEUU con una nueva molécula para su uso en investigación prevista para el mes de Agosto.

Por otro lado hemos presentado la solicitud de calificación de medicamento huérfano (orphan drug) ante la Agencia Europea del Medicamento (EMEA) y en breve lo haremos ante la Agencia Reguladora americana (FDA). Una enfermedad rara es una enfermedad que aparece poco frecuentemente o raramente en la población. Para ser considerara como rara, cada enfermedad específica solo puede afectar a un número limitado de la población total, definido en Europa como menos de 1 entre 2000 ciudadanos (Ec Regulation on Orphan Medicinal Products ).
Proyecto Neuroprotectores

Se han continuado los estudios de caracterización in vivo en distintos modelos de eficacia de varios compuestos con este novedoso mecanismo de acción. Estos estudios nos permitirán optimizar las propiedades de estos compuestos y definir las dosis mínimas eficaces en modelos animales.

Genómica
Transcurrida la primera mitad de 2009, aunque el entorno económico general sigue mostrando incertidumbre, Genómica mantiene unas perspectivas favorables tanto en el mercado nacional como internacional, en línea con los objetivos previstos para este ejercicio. De esto modo, al cierre del semestre, se habían facturado 3.332 miles de euros, lo que supone un incremento de un 42% con respecto al mismo periodo de 2008.

Los resultados obtenidos, consolidan el perfil de crecimiento de la compañía, tanto en Diagnóstico Clínico, como en Genética Forense, con unos crecimientos del 42% y  41% respectivamente, en relación a 2008.

A pesar de la fuerte intensidad competitiva, las ventas de kits de diagnóstico en tecnología  CLART®  a junio de 2009, se sitúan en 2.177,6 miles de euros, de los que a  Papillomavirus correponden un 90% y un 9% a las ventas de CLART®PneumoVir,  kit de diagnóstico clínico in vitro, capaz de detectar en una sola prueba, múltiples virus causantes de infecciones respiratorias. Actualmente Genómica trabaja en una versión actualizada de este kit, para la detección específica y urgente de la Nueva Gripe A/H1N1, para lo que está contando con la colaboración de diversos hospitales nacionales y extranjeros.

En materia de propiedad industrial, se produjo la entrada en Fase Nacional en Europa de la solicitud de patente de MetaBone y presentación de la PCT de ENTHERPEX, y  PneumoVir.

Por otro lado, fueron concedidas las marcas PneumoVir y ENTHERPEX a nivel nacional por la Oficina Española de Patentes y Marcas.

Sylentis
Sylentis ha recibido autorización de la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios para comenzar ensayos de Fase I con SYL040012 para la hipertensión ocular asociada a  Glaucoma. SYL040012 es un nuevo compuesto desarrollado en el programa de I+D de Sylentis sobre afecciones oftalmológicas

El compuesto, una entidad química que se engloba dentro de los RNA de interferencia, está indicado para el tratamiento de la hipertensión ocular y la prevención del glaucoma. SYL040012 disminuye la presión intraocular inhibiendo la expresión de receptores β-adrenérgicos.
Es la primera vez que se realiza un ensayo de este tipo en España. El ensayo de fase I con SYL040012 se realizará en la Unidad de Ensayos Clínicos de Fase I de la Clínica Universitaria de Navarra, en voluntarios sanos.

Riesgos e incertidumbres para el segundo semestre de 2009

Respecto al segmento de Química de Gran Consumo, segmento muy maduro y estable, las mayores incertidumbres del próximo semestre se refieren a la crisis del consumo privado que está afectando al mercado nacional así como a la posibilidad de que alguno de sus clientes no pudiera hacer  frente a los pagos.

Respecto al segmento de Biofarmacia las principales incertidumbres para este segundo semestre de 2009 se centran en la respuesta de la Agencia Europea del Medicamento sobre la posibilidad de aprobar Yondelis para la indicación de cáncer de ovario. Si ésta fuera positiva se podrían realizar algunas ventas para esta indicación dentro de 2009. Otro de los riesgos e incertidumbres que afronta este sector son las  demoras con las que las Administraciones Sanitarias de las diferentes comunidades autónomas españolas afrontan sus pagos.
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