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Lilly y Rigel inician una colaboracidn estratégica para
desarrollar inhibidores de RIPK1 para el tratamiento potencial
de enfermedades inmunoldgicas y neurodegenerativas

o Lilly obtendrd una licencia mundial exclusiva para los inhibidores RIPK1 de Rigel, incluida la molécula de
Rigel R552, lista para investigarse en fase 2 en todas las indicaciones

o Rigel recibird un pago en efectivo por adelantado de 125 millones de ddlares, con el potencial de recibir hasta
835 millones adicionales procedentes de bitos comerciales, regulatorios y de desarrollo futuros

INDIANAPOLIS y SOUTH SAN FRANCISCO. 22 de febrero de 2021. - Eli Lilly and Company
(NYSE: LLY) y Rigel Pharmaceuticals, Inc. (Nasdaq: RIGL) han anunciado un acuerdo de licencia
global exclusiva y una colaboracién estratégica para desarrollar y comercializar conjuntamente R552
de Rigel, un inhibidor de la serina/treonina-proteina quinasa 1 (RIPK1) que interactda con el
receptor, para todas las indicaciones, incluidas las enfermedades autoinmunes e inflamatorias. De
acuerdo con lo que se ha establecido en la colaboracién, Lilly también dirigird todo el desarrollo
clinico de los inhibidores de RIPK1 que penetran en el cerebro en el caso de las enfermedades que
afectan al sistema nervioso central (SNC).

El inhibidor principal de RIPK1 de Rigel, R552, ha completado los ensayos clinicos de fase 1y
comenzara los ensayos clinicos de fase 2 en 2021 como parte de la colaboracion. Rigel también tiene
actividades preclinicas en curso con sus candidatos principales a inhibidores de RIPK1 que penetran
en el SNC.

Segin los términos del acuerdo, Lilly hara un pago en efectivo por adelantado a Rigel de 125 millones
de ddlares. Rigel también tendra el potencial de recibir hasta 835 millones de délares en pagos por
hitos comerciales, regulatorios y de desarrollo, asf como royalties escalonados que pueden oscilar entre
la zona media de un digito hasta una tasa de porcentaje en el rango alto entre el 10% y el 20% y que
variardn segin la inversion en desarrollo clinico de Rigel. Lilly y Rigel desarrollaran conjuntamente
R552 en niveles de contribucién especificos. Lilly serd responsable de todos los costes de
comercializacién global de R552 y Rigel tendra derecho a co-comercializar R552 en Estados Unidos.
Lilly sera la tnica responsable de todo el desarrollo clinico y la comercializacion de inhibidores de
RIPK1 que penetran en el cerebro en indicaciones del SNC.

RIPK1 es una proteina de sefializacién critica implicada en una amplia gama de procesos celulares
inflamatorios clave, incluida la necroptosis, un tipo de muerte celular regulada y en la produccién de
citocinas. En la necroptosis, las células se rompen y provocan la dispersién del contenido celular, lo
que puede desencadenar una respuesta inmunitaria y aumentar la inflamacién. La inhibicién de la
proteina RIPK1 puede ser un nuevo enfoque para tratar diversos trastornos autoinmunitarios,
inflamatorios y neurodegenerativos. En estudios preclinicos, la molécula R552 de Rigel ha
demostrado la prevencién de la inflamacién de las articulaciones y la piel en un modelo murino de
inflamacion y dafio tisular mediado por RIPKI.

"En Lilly, nuestra estrategia de inmunologia se centra en la bisqueda de nuevos objetivos que tengan
el potencial de convertirse en los mejores medicamentos de su clase para pacientes con enfermedades
autoinmunes"”, apunta Ajay Nirula, MD, Ph.D., vicepresidente de inmunologia en Lilly. “Los
inhibidores de RIPK1 son un enfoque prometedor y el R552 es un afiadido emocionante a nuestra
linea de inmunologia. Esperamos trabajar con Rigel para avanzar en su desarrollo clinico", segin ha
reconocido Nirula.
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“Estamos muy emocionados de formar esta asociacion estratégica con Lilly. Esta colaboracion
proporcionard importantes recursos y experiencia para respaldar una amplia investigacion en
multiples indicaciones de enfermedades con nuestros inhibidores de RIPK1”, atirma Raul Rodriguez,
presidente y director ejecutivo de Rigel. "Con el amplio conocimiento de Lilly en enfermedades

inmunes y del SNC, son nuestro socio ideal para garantizar el éxito clinico y comercial de nuestro
programa de inhibidores de RIPK1", afiadio.

Esta transaccién esta sujeta a las condiciones de cierre habituales, incluida la autorizacién segin la
Ley de Mejoras Antimonopolio Hart-Scott-Rodino (HSR) de 1976. Esta transaccion se reflejard en
los resultados informados y la orientacién financiera de Lilly de acuerdo con los Principios de
Contabilidad Generalmente Aceptados (GAAP, por sus siglas en inglés). No habra ningin cambio
en la guia de ganancias por accién fuera de los Principios de Contabilidad Generalmente Aceptados
(GAAP) de 2021 de Lilly como resultado de esta transaccion.

Sobre Rigel

Rigel Pharmaceuticals, Inc., es una empresa de biotecnologia dedicada a descubrir, desarrollar y
proporcionar nuevos firmacos de moléculas pequefias que mejoran significativamente la vida de los
pacientes con trastornos hematolégicos, cancer y enfermedades inmunitarias raras. La investigacion
pionera de Rigel se centra en la sefializacién de vias que son criticas para los mecanismos de la
enfermedad. Para obtener mds informacién sobre Rigel, visitenos en www.rigel.com.

Sobre Eli Lilly

Lilly es un lider global de la atencion sanitaria que une corazén con investigacion para mejorar la vida
de las personas en todo el mundo. Nuestra compafifa fue fundada hace mas de un siglo por un
hombre comprometido a fabricar medicinas de gran calidad que atienden necesidades reales. Hoy
seguimos siendo fieles a esa misién en nuestro trabajo. En todo el mundo los empleados de Lilly
trabajan para descubrir y ofrecer medicinas vitales a aquellos que las necesitan, mejorar la
comprension y el tratamiento de la enfermedad y contribuir a las comunidades a través de la accién
social y el voluntariado.

Si desea mas informacién sobre Lilly, visitenos en www lilly.com y www.lilly.es.
Declaraciones prospectivas de Rigel

Este comunicado contiene declaraciones prospectivas relacionadas, entre otras cosas, con la
asociaciéon de Rigel con Lilly, la capacidad de Rigel para lograr pagos por hitos comerciales,
regulatorios y de desatrollo en virtud de su acuerdo con Lilly; y las posibles indicaciones a las que
puede afectar el inhibidor de RIPK1. Cualquier declaracién contenida en este comunicado de prensa
que no sea declaraciones de hechos histéricos puede considerarse declaraciones prospectivas.
Palabras como "potencial", "puede”, "espera” y exptesiones similares estin destinadas a identificar
estas declaraciones prospectivas. Estas declaraciones prospectivas se basan en las expectativas
actuales de Rigel e implican inherentemente riesgos e incertidumbres importantes. Los resultados
reales y el momento de los eventos podrian diferir materialmente de los anticipados en dichas
declaraciones prospectivas como resultado de estos riesgos e incertidumbres, que incluyen, entre
otros, los riesgos e incertidumbres asociados con la comercializaciéon y marketing de TAVALISSE;
riesgos de que la FDA, EMA u otras autoridades reguladoras puedan tomar decisiones adversas con
respecto al fostamatinib; riesgos de que los ensayos clinicos de TAVALISSE no puedan predecir los
resultados del mundo real o los resultados de ensayos clinicos posteriores; riesgos de que
TAVALISSE pueda tener efectos secundarios no deseados, reacciones adversas o incidentes de uso
indebido; la disponibilidad de recursos para desarrollar productos candidatos de Rigel; competencia
en el mercado; asi como otros riesgos detallados de vez en cuando en los informes de Rigel
presentados ante la Comisién de Bolsa y Valores, incluido su Informe Anual en el Formulario 10-K
para el afio terminado el 31 de diciembre de 2019 y el Informe Trimestral en el Formulario 10-Q para


http://www.rigel.com/
http://www.lilly.es/
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el trimestre terminado 30 de septiembre de 2020. Ademis, la pandemia de COVID-19 puede resultar
en mas retrasos en los estudios, ensayos y ventas de Rigel, o afectar la capacidad de Rigel para obtener
suministro de TAVALISSE. Rigel no asume ninguna obligaciéon de actualizar las declaraciones
prospectivas y renuncia expresamente a cualquier obligacién o compromiso de divulgar publicamente
cualquier actualizacién o revision de las declaraciones prospectivas contenidas en este documento.

Declaracion prospectiva de Lilly

Este comunicado de prensa contiene declaraciones prospectivas (como se define ese término en la
Ley de Reforma de Litigios de Valores Privados de 1995) sobre los beneficios de un acuerdo de
licencia y colaboracién entre Lilly y Rigel, la estrategia de desarrollo de Lilly y los posibles pagos a
Rigel en relaciéon con la licencia y la colaboracion, y refleja las creencias y expectativas actuales de
Lilly. Sin embargo, como ocurre con cualquier empresa de este tipo, existen riesgos sustanciales e
incertidumbres en el proceso de investigacion, desarrollo y comercializacién de medicamentos. Entre
otras cosas, no puede haber garantia de que Lilly se dé cuenta de los beneficios esperados de la licencia
y la colaboracién, que la licencia y la colaboracién produciran productos comercialmente exitosos o
que Lilly ejecutara su estrategia como se esperaba. Para obtener mas informacion sobtre estos y otros
riesgos e incertidumbres que podrian causar que los resultados reales difieran de las expectativas de
Lilly, consulte los Formularios 10-K y 10-Q mas recientes de Lilly presentados ante la Comisién de
Bolsa y Valores de EE. UU. Lilly no asume ninguna obligacién de actualizar las declaraciones

prospectivas.
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