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CRB, UN PUENTE ENTRE LA
CIENCIAY EL MERCADO

CRB contintia su estrategia de inversiones con la
constitucion de Green Molecular

El pasado 22 de enero de 2009, previo informe del Comité Cientifico y de la Comision
de Inversiones, el Consejo de Administracién aprobd la constitucion de una nueva
compafiia denominada Green Molecular.

DNBSy a2t SOaHIh yNde BBAvéddgfall de d/alencia que cuenta con un
potente equipo cientifico dirigido por el Dr. José Maria Estrela y esta trabajando en la
actividad anti-tumoral de una combinacién de polifenoles. Las pruebas & A Yy &%}
A MAA Zhané mostrado resultados muy prometedores en varios tipos de cancer,
destacando colon y melanoma maligno, lo que ofrece prometedoras opciones de
mercado. Los compuestos tienen, también, actividad anti-oxidante, anti-inflamatoria
y neuro-protectora lo que permitira explorar otras aplicaciones en el futuro.

En estos momentos se esta constituyendo la empresa, que cuenta con la participacidn
de la Universidad de Valencia y el equipo cientifico. Ya se han completado los
acuerdos de investigacion y pacto de socios y se esta trabajando en completar el plan
de negocio y el plan cientifico. Respecto a la financiacion se contempla la inversion de
CRB y una linea CDTI.

Green MoleO dzf | NE shilNSEY SSIF  fal  |j lazFivetsiadlde Valeicla)l
tendra su centro de actividad en dicha ciudad. En la compaiiia, que se constituirad a
principios de marzo participaran, ademas de la Universidad, CRB y el Grupo Cientifico
dirigido por el Dr. José Maria Estrela.
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TCD Pharma: terapia dirigida
y personalizada para el cancer

La Compafiia inicia el desarrollo de su primer
candidato terapéutico, al tiempo que se prepara
financieramente para la entrada en fases clinicas,

TCD Pharma define su
estrategia de
Propiedad Intelectual

La Compaiiia ha dado un paso
adelante en la optimizacion del
valor que genera su plataforma
de descubrimiento de nuevas
dianas terapéuticas para el
tratamiento dirigido y
personalizado del céncer. Esto
ha sido posible gracias a la
integracion temprana y
prospectiva de su investigacion
con un soporte estratégico
externo por parte de expertos
internacionales en Propiedad
Intelectual biotecnoldgica. De
esta forma parte de Ila
investigacion de TCD Pharma
respondera a las oportunidades
detectadas por los expertos

prevista para 2010

TCD Pharma ha comenzado las pruebas
toxicologicas y de seguridad en animales.
Estas pruebas son necesarias para
completar la autorizaciéon de primera
administracién en humanos en los EE.UU
(IND). En paralelo la Compafiia esta
completando el desarrollo quimico
farmacéutico de su primer candidato
terapéutico, un inhibidor especifico de la
Colina Quinasa denominado TCD 717.

Las pruebas realizadas hasta el momento
permiten anticipar una actividad de
amplio espectro en los cdnceres mads
prevalentes (pulmén, colon, mama o
vejiga) con un buen margen de
seguridad dado que las dosis que

pueden ser terapéuticas estan muy por
debajo de las dosis en las que se observan
los primeros efectos adversos. El disefio
del primer ensayo clinico serd un aspecto
clave para conocer el potencial de TCD717
y no acabara de perfilarse de forma
definitiva hasta que no se disponga de los
datos sobre actividad, farmacocinética y
farmacodinamica que se estan generando
en animales.

La financiacién necesaria para afrontar
esta importante fase de crecimiento se
obtendrd de una ronda de ampliacién de
capital abierta en estos momentos, que se
prevé cerrar durante el segundo semestre
de 2009.

El Dr. Ruiz-Avila se incorpora al Consejo de

Administracion y asume las

Consejero Delegado

funciones de

6 GRKNRA Sy NE&SIH Luis Ruiz-Avila se ha incorporado recientemente a TCD Pharma tras haber iniciado y

estrategia permitira expandir de
una forma consistente la actual
cartera de patentes de la
Compafila y completar la
proteccion existente tanto para
las dianas como para los
compuestos 'y  sus  usos
diagnésticos, prondsticos vy
terapéuticos.

desarrollado las biotecnoldgicas Advancell (2001-2008) y ERABiotech (2002-2004) como
Director General. A su experiencia en el espacio start-up biotecnolégico une capacidad
operativa en Project Management y Desarrollo de Negocio adquirido en Almirall y diez afios
de experiencia como investigador académico y docente universitario experto en Biologia
Molecular.

La incorporacién de Ruiz-Avila en la fase de crecimiento de TCD Pharma afiade experiencia
estratégica al Consejo y refuerza las capacidades del equipo gestor y los aspectos
organizativos de la empresa para afrontar la transicidn hacia una empresa con productos en

Reforzamos el equipo directivo: la incorporacion del Dr. Ruivila permitira a TCD Pharma
afrontar la transicion hacia una empresa con productos en fases clinicas



LACTEST: Test de
diagnostico no invasivo de la
intolerancia a la lactosa

Ya esta proxima la solicitud de autorizaciéon de
comercializacién a la AEM

Lactest desarrolla desde hace 3 afios, un
test para evaluar la intolerancia a la
lactosa que supere las deficiencias de los
sistemas empleados en la actualidad, unos
invasivos, como la biopsia, y otros con
gran cantidad de errores y problemas
afadidos, como el test del hidrégeno
aspirado que conlleva una sobrecarga oral
de Lactosa y molestias para el paciente.

Actualmente se desarrolla el ensayo en
Fase IB-lll, en sujetos con clinica

sugerente de intolerancia a la Lactosa.

Este ensayo clinico comenzd hace algo

mas de un afio en tres hospitales de
Madrid y ya se han incorporado mas 200
pacientes. El préximo 31 de marzo serd
el ultimo dia en el que se puedan incluir
pacientes. El ensayo finalizara antes del
30 de junio del presente afo.

En las préoximas semanas se pondrd en
marcha la redaccién del dossier para
solicitar la autorizacion de
comercializacion a la Agencia Espafiola
del Medicamento y Productos Sanitarios
asi como los tramites para la
autorizacion de Lactest como laboratorio

farmacéutico.

Dada la importancia dehcto, estaran presentes el
Presidente del CSIC y el Rector de la
Universidad Autbnoma

Presentacion del
Acuerdo de
Comercializacion

El proximo 27 de febrero se
celebrard en las instalaciones
del CSIC, el acto de
presentacion del Acuerdo de
Comercializacion del kit de
diagnéstico, lo que supone un
paso definitivo en la
transferencia del conocimiento
y la colaboracion entre el sector
publico (Universidades y Centro
de Investigacién) y el sector
privado, al llevar al mercado un
producto originado en los
centros de investigacion
mencionados.

BIOCROSS: test de diagnostico temprano de
Alzheimer

Continua a buen ritmo la incorporacién de muestras de pacientes de Alzheimer y otras demencias, a los analisis que Biocross esta
realizando mediante su plataforma tecnoldgica patentada. La ingente cantidad de datos obtenidos de estos andlisis se estan
procesando mediante varios sistemas, entre los que destaca el proporcionado por Necodex mediante su analizador HFCC.

Dentro de los acuerdos de colaboracion que Biocross mantiene con el CSIC, en los préximos dias se incorporaran a la plataforma
nuevas técnicas de deteccidn semicuantitativa, con las que esperamos obtener mayor sensibilidad y especificidad en el desarrollo de
los andlisis de la enfermedad.



En los préximos meses
se procedera a la
desinversion de
NeoCodex

NEOCODEX: Banco de ADN
e investigacion genomica

NeoCodex completa su banco de ADN en
mas de diez enfermedades prevalentes

Se ha aprobado el proyecto PRONAOS
incluido en el programa CENIT del
CDTI en el que participa activamente
NeoCodex. La investigacidn cientifica
esta dirigida al desarrollo de una
nueva generacion de alimentos para
el control del peso y la prevencién de
la obesidad. Con un presupuesto
global de 27,2 millones de euros y
liderado por Puleva Biotech, cuenta
con la participacién de un nutrido
grupo de compafiias entre las que se
encuentran Grupo Damm, Forlasa, El
Pozo, Covap, Oryzon Genomics y
NeoCodex.

Ademas, NeoCodex ha firmado varios
contratos de investigacion para el

Respecto a la plataforma propia
desarrollada y patentada por la
compaiiia para el andlisis de datos
(HFCC) en estos momentos hay varias
empresas farmacéuticas e
instituciones  internacionales que
estan probando con sus resultados
dzy | BSNBRAsSY GaRSY
NeoCodex.

Por otra parte, ya se ha firmado el
contrato de elaboracién del cuaderno
de venta y asesoramiento financiero y
tecnoldgico en la busqueda de un
inversor o grupo de inversores que
tomen una participacion parcial o total
en NeoCodex. Desde CRB prevemos
proceder a la desinversion de esta

rastreo completo del genoma en compaiiia participada en los préximos

campos como  Neuroproteccion, meses.
Cancer y Esclerosis Mdltiple.

DENDRICO:
Nanoparticulas
polivalentes

GENOMADRID: Método
de cuantificacion de
infeccion latente en VIH
(SIDA)

A lo largo del ultimo trimestre de 2008 se ha conseguido un
producto mas estable y apto para pruebas en animales.
Estas pruebas comenzardn a desarrollarse en febrero y se
prolongaran hasta finales de marzo de 2009, y demostraran
la mejora en la Ultima generacion de vacunas de DNA.

El Dr. Geronimo Fernandez, director técnico de la

compaiifa, contintia avanzando en el desarrollo del test

Para ello se ha formalizado un acuerdo de colaboracién con

de Genomadrid en la Universidad Europea, donde la

e . . el Dr. Brun del INIA. Asimismo, actualmente se esta
compaiiia tiene ubicado su laboratorio.

desarrollando una nueva generacién de nanoparticulas.



OWL GENOMICS:
Plataforma para el
desarrollo de marcadoresy
dianas en enfermedades
hepaticas

OWL Genomics: con paso firme hacia el
mercado

El equipo de OWL Genomics continua desarrollando sus planes de trabajo con el
objetivo de lanzar su primer producto al mercado dentro de este primer trimestre
de 2009.

OWL Genomics ha desarrollado el primer sistema de diagndstico temprano y no
invasivo en suero utilizando bio marcadores metabdlicos y protedmicos para el
conjunto de enfermedades conocido como higado graso. Este sistema es una
novedad de impacto mundial en el area de las enfermedades hepaticas y ha sido
desarrollado integramente por la compaiiia.

Como parte del proceso de comercializacion de este novedoso diagndstico la
compafiia ha puesto a punto un sofisticado sistema de calidad para la recepcion y
procesamiento de las muestras clinicas de los pacientes. Las muestras de sangre se
extraen en los Hospitales o laboratorios clinicos y son enviadas por un método
seguro al laboratorio de analisis de OWL Genomics en el Parque Tecnoldgico de
Zamudio. Una vez procesadas y analizados sus resultados, el informe es enviado al
médico prescriptor que establecerd la linea de actuacién mds adecuada con el
paciente.

Este sistema de calidad, que en el futuro es susceptible de obtener la certificacién
ISO, es un requisito indispensable para la certificacion del laboratorio de analisis
de OWL Genomics como laboratorio de diagndstico, certificacion que se espera
obtener en las préximas semanas.

OWL Genomics en los medios

OWL Genomics ha sido objeto de atencidn por parte de los medios de
comunicacion especializados y de interés general. La revista Biotech Magazine del
mes de Noviembre incluyd un reportaje sobre Owl en el que ademas de describir
extensamente la empresa, recoge declaraciones del Dr. Jose M. Mato, director
cientifico, asi como de Enrique Castelldn, presidente de CRB.

El diario econémico Cinco Dias del 24/11/98 incluyé una entrevista a Azucena
Castro, directora general, explicando los planes de la compafiia de cara a la
ampliacidn de capital en curso. Y por ultimo, Capital&Corporate se hacia eco de la
ampliacién en su numero de enero 09 resaltando las buenas perspectivas de
crecimiento y expansion de OWL Genomics.

(Enlaces aok articulos @ontinuacion
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El sistema de diagndstico de NASH
desarrollado por OWL Genomics se
realiza en el laboratorio de OWL sobre
una muestra de sangre extraida al
paciente. Este modelo de diagndstico es
conocido coY2 R&A L Ay s A0 A O
en contraposicion al modelo de
diagndstico @ A A Y Ed lesgh Ailéingo 4
prueba de diagndstico se realiza sobre el
mismo paciente (por ejemplo una
mamografia).

Ambos sistemas tienen ventajas e
inconvenientes. En el caso del
RAF3ysaidaoz arAy (0]
inconveniente es la demora en obtener el
resultado ya que las pruebas se realizan
sobre una muestra que es enviada a otras
dependencias para su analisis. A cambio
tiene la ventaja de su comodidad y
ausencia de riesgo para el paciente ya
que se basa en una simple extraccién o
recogida de muestra del paciente.

El avance de las nuevas tecnologias,
como la gendmica y la metaboldmica,
esta acelerando el desarrollo de nuevos
araasSyl a RAF3Iysada
reciente informe de Frost & Sullivan
(analistas del mercado de la
biotecnologia mundial) pronostica un
importante crecimiento  desarrollo vy
consolidacién de este mercado por su
papel clave en la medicina personalizada.
OWL Genomics se encuentra por tanto
muy bien situada para ser parte de este
crecimiento.



CRB participa en la

inauguracidn de la nueva
sede de TCD Pharma

TCD Pharma ha
recientemente, la inauguracion de
sus oficinas en el Parque Cientifico
de Madrid, donde alojara las areas
de |+D, desarrollo de negocio y
desarrollo clinico.

celebrado

La nueva ubicacidon de TCD Pharma
agilizara
desarrollando  en

los proyectos que estd
diagnéstico,
prondstico y terapia para combatir
diferentes tipos de cancer.

TCD Pharma cuenta también, con el
laboratorio dirigido por el Dr. Lacal
en un edificio préximo ubicado en el
Centro Nacional de Biotecnologia
del Campus de Cantoblanco en
Madrid.
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Eventos

CRB acudird a Bio Europe Spring 20Q@uarto encuentro internacional en Biotecnologia, que
tendra lugar en Milan del 16 al 18 de marzo de 2009.

Cinco Dias

Cinco Dias

Biotech Magazine

La Vanguardia

Capital&Corporate

Capital&Corporate

Negocio &
Financiero

Enlace

Foro Cinco Dias

OWL Genomics Cinco Dias

OWL Genomics Biotech
Magazine

Capital Riesgo La Vanguardia

Capital&Corporate TCD Pharma

Capital&Corporate OWL
Genomics

Diario Negocio feb09

El evento internacional BIO-Europe Spring 2009 relne a todos los sectores de la industria de

la biotecnologia y se caracteriza por la exitosa combinacis Y RS

NBdzy A 2 y ¢

presentaciones realizadas por diversas compaiiias, mesas redondas y una gran exposicion.

El evento internacional BIO-Europe Spring continla la tradicién de proveer a las empresas e

instituciones de grandes oportunidades de asociacion a través de la herramienta de

partnering que tiene por objetivo acordar

reuniones para casar oferta y demanda

tecnoldgica a través de un area de trabajo personal. Alli se podrdn encontrar oportunidades

Unicas de sinergia y contactar con grandes y diferentes empresas e instituciones del sector
biotecnoldgico y farmacéutico.

Mas informacién en http://www.ebdgroup.com/bes/index.htm

email: comunicacion@crossroadbiotech.com
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