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Servier och Taiho Oncology presenterar de senaste resultaten
avseende LONSUREF® (trifluridin/tipiracil)
pa 2019 ars ASCO GI (ASCO Gastrointestinal Cancers Symposium)

PARIS, Frankrike den 17 januari 2019 — Servier and Taiho Oncology, Inc. (U.S.), ett dotterbolag till
Taiho Pharmaceutical Co., Ltd. (Japan), har idag gemensamt offentliggjort att sékerhets- och effektdata
i subgruppen med gastrektomipatienter i den globala fas lll-studien TAGS, som undersokte effekterna
av LONSURF® (trifluridin/tipiracil, TAS-102) pa patienter med metastaserad magsackscancer ar i linje
med de sammanlagda studieresultaten som tidigare publicerats i The Lancet Oncology. Dessa resultat
redovisades i en muntlig presentation vid 2019 ars ASCO Gl (ASCO Gastrointestinal Cancers
Symposium) torsdagen den 17 januari.

I TAGS hade 221 (44%) av de 507 randomiserade patienterna med metastaserad magséackscancer
tidigare genomgétt gastrektomi (varav 147 fick LONSURF och 74 placebo), vilket aterspeglar den
faktiska Kliniska patientpopulationen med diagnosen metastaserad magsackscancer. Resultaten
bekraftade att trifluridin/tipiracil forlangde éverlevnaden jamfort med placebo oavsett om patienterna
genomgatt gastrektomi eller ej. De sammanlagda resultaten i TAGS visade att patienter som
behandlades med trifluridin/tipiracil oralt hade en Kliniskt betydelsefull och statistiskt signifikant forlangd
totaléverlevnad (OS) jamfort med placebo och 31% minskad risk for dod (HR 0,69 enkelsidigt
p=0,00029), vilket innebar en forlangd mediandverlevnad pad 2,1 manader (5,7 manader for
trifluridin/tipiracil jamfort med 3,6 ménader for placebo).

Ytterligare data avseende trifluridin/tipiracil vid metastaserad kolorektalcancer (MCRC) kommer att

presenteras vid en poster-session I6rdagen den 19 januari:

e Health-related quality of life in the early-access phase lllb study of trifluridine/tipiracil in pretreated
metastatic colorectal cancer (MCRC): Results from PRECONNECT study (abstract 638)

e Validation of cost-effectiveness of trifluridine/tipiracil versus best supportive care and regorafenib
for previously treated metastatic colorectal cancer in the UK using phase Illlb PRECONNECT early
access clinical trial data in the real world setting (abstract 639)

e QoL from TASCO1: Health related quality of life of trifluridine/tipiracil-bevacizumab and
capecitabine-bevacizumab as first-line treatments in metastatic colorectal cancer patients not
eligible for intensive chemotherapy: results from the TASCOL1 phase Il study (abstract 676)

o Trifluridine/tipiracil and regorafenib in patients with metastatic colorectal cancer (mnCRC): A single
institution retrospective study (abstract 592)
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o Exploratory analysis of the effect of trifluridine/tipiracil in patients treated in RECOURSE by
prognostic factors (abstract 677)

| EU ar trifluridin/tipiracil indicerat for behandling av vuxna patienter med mCRC som tidigare genomgatt
behandling med, eller som inte bedéms vara kandidater for, tillganglig behandling, inklusive
fluoropyrimidin- oxaliplatin- eller irinotekan-baserad kemoterapi, anti-VEGF och anti-EGFR.? Anstkan
om uttkad indikation vid metastaserad magsackscancer for LONSURF &r for ndrvarande under revision
av halso- och sjukvardsmyndigheterna i Japan, USA och EU.

Om TAGS

TAGS (TAS-102 Gastric Study) &r en Taiho-sponsrad pivotal multinationell dubbelblind fas IlI-studie med syftet att
utvardera trifluridin/tipiracil, &ven ként som TAS-102, plus basta understddjande behandling jamfért med placebo
plus basta understddjande behandling hos patienter med metastaserad magséckscancer, inklusive cancer i den
gastroesofageala 6vergangen, som inte svarar pa standardbehandling. Det priméara effektmattet i TAGS-studien ar
totaléverlevnad (OS) och de sekundara effektmatten innefattar progressionsfri éverlevnad (PFS), sdkerhet och
tolerabilitet samt livskvalitet.

TAGS-studien inkluderade 507 patienter med metastaserad magsackscancer som genomgatt minst tva tidigare
behandlingsregimer for avancerad sjukdom och som inte svarade p4, eller inte tolererade, ytterligare kemoterapi.
Studien genomfordes i Vitryssland, EU, Israel, Japan, Ryssland, Turkiet och USA.

Mer information om TAGS-studien finns pa www.ClinicalTrials.gov
(https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02500043). Studiens identifikationsnummer pa ClinicalTrials.gov ar
NCT02500043.

Om metastaserad magsackscancer

Magséackscancer, som &ven kallas gastrisk cancer, ar en sjukdom som innebar att cancerceller vaxer till i
bukhinnan. Det &r den femte vanligaste cancerformen globalt och den tredje vanligaste cancerrelaterade
dodsorsaken (efter lungcancer och levercancer), med uppskattningsvis 723 000 dodsfall &rligen.?

Nar cancer sprider sig kallas den avancerad. Lokalt avancerad cancer innebér att cancern har spridit sig till utanfor
det organ dar den bdrjade men inte till andra delar av kroppen. N&r cancern spridit sig till andra delar av kroppen
kallas den metastaserad cancer. Under de senaste 20 aren har andelen patienter med magsackscancer som har
metastaser vid diagnostillfallet 6kat till Gver 40%.3

De vanligaste standardbehandlingarna med kemoterapi vid metastaserad magséckscancer &r fluoropyrimidiner,
platinaderivat och taxaner (med ramucirumab) eller irinotekan. Tillagg av trastuzumab till behandlingen ar standard
vid HER2-positiv metastaserad magséackscancer. Da forsta och andra linjens behandling inte ger tillracklig respons
ar alternativen for standardbehandling i tredje linjen begransade.

Om metastaserad kolorektalcancer

Kolorektalcancer (CRC) &r den tredje vanligaste cancerformen globalt, med omkring 1,4 miljoner nya diagnoser ar
2012.4 Med mer &n 690 000 dodsfall arligen ar CRC den fjarde stérsta cancerrelaterade dédsorsaken (efter lung-,
lever- och magsackscancer).® Vid metastaserad sjukdom (mCRC) (d& cancern har spridit sig till andra delar av
kroppen), ar femarsoverlevnaden omkring 11%.% Standardbehandling med kemoterapi vid avancerad mCRC
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innefattar fluoropyrimidin- oxaliplatin- eller irinotekan-baserad kemoterapi och malstyrd behandling riktad mot
exempelvis vaskular endotelial tillvaxtfaktor (VEGF) eller endoteliala tillvaxtfaktorreceptorer (EGFR).

Under det senaste decenniet har prognosen for patienter med mCRC forbattrats avsevart tack vare inforandet av
nya lakemedel, prediktiva biomarkorer och ett mer strategiskt sétt att leverera systemisk behandling. Idag ar
mediandverlevnaden for patienter med mCRC i saval fas lll-studier som stora observationsstudier och
registerstudier 30 manader — dubbelt sa lang som for 20 ar sedan.”8?°

Om LONSURF

LONSUREF (trifluridin/tipiracil) &ar ett oralt cancerlakemedel som innehaller trifluridin (FTD) och tipiracil (TPI), vars
dubbla verkningsmekanism har utformats for att bibehalla klinisk aktivitet och som skiljer sig fran konventionella
fluoropyrimidiner. Trifluridin &r en antineoplastisk nukleosidanalog som inkorporeras direkt i DNA och pa sa satt
paverkar funktionen hos DNA. Koncentrationen av trifluridin i blodet bibehalls med hjalp av tipiracil, som verkar
genom att hAmma det trifluridin-nedbrytande enzymet tymidinfosforylas.

| Japan har Taiho Pharmaceutical Co., Ltd. marknadsfért LONSURF for behandling av icke-resekterbar avancerad
eller recidiverande kolorektalcancer sedan 2014. | USA har Taiho Oncology, Inc., ett USA-baserat dotterbolag till
Taiho Pharmaceutical, sedan 2015 marknadsfort Iakemedlet fér behandling av patienter med mCRC som tidigare
behandlats med fluoropyrimidin-, oxaliplatin- eller irinotekanbaserad kemoterapi, biologisk anti-VEGF-terapi eller,
vid RAS vildtyp, anti-EGFR-terapi. | juni 2015 ingick Servier ett exklusivt licensavtal med Taiho Pharmaceutical Co.,
Ltd. for gemensam utveckling och kommersialisering av LONSURF i Europa och andra lander utanfér USA,
Kanada, Mexiko och Asien. | delar av Asien utanfér Japan har LONSURF lanserats av Taiho Pharmaceuticals
affarspartner TTY Biopharm i Taiwan i juli 2018, och Jeil Pharmaceutical férbereder lanseringen i Sydkorea.

Sedan oktober 2018 &r LONSURF® godkant fér behandling av mCRC i 62 lander och regioner varlden dver.

Om Servier

Servier &r ett internationellt lAkemedelsbolag som styrs av en icke vinstdrivande stiftelse med huvudkontor i
Frankrike (Suresnes). Med en stark internationell narvaro och en omséttning pa 4,152 miljarder Euro under 2017
har Servier 21 700 anstillda globalt. Agargruppen investerar helt oberoende 25% av omséttningen
(originallakemedel) i forskning och utveckling, och all vinst gar till utveckling. Tillvaxten drivs av Serviers stravan
efter innovation inom de fem huvudomradena hjart-karlsjukdom, immunmedierade—inflammatoriska sjukdomar och
neuropsykiatriska sjukdomar, cancer och diabetes, samt av verksamhet inom hdgkvalitativa generiska lakemedel.
Utover lakemedelsutveckling erbjuder Servier &ven Iésningar inom e-hélsa.

Att bli en nyckelaktér inom onkologi &r en del av Serviers langsiktiga strategi. For narvarande har foretaget tolv
molekyler i klinisk utveckling inom canceromradet, som bland annat inriktas pa gastrointestinal cancer, lungcancer
och andra solida tumérer samt olika former av leukemi och lymfom. Denna portfélj av innovativa
cancerbehandlingar utvecklas i samarbete med olika partners dver hela varlden och ar riktad mot specifika
egenskaper och mekanismer hos cancerceller, inklusive cytotoxiska, proapoptotiska och riktade terapier samt
immun- och cellterapier. Serviers malsattning ar att leverera lakemedel med en betydande och positiv inverkan pa
patienters liv.

Mer information om Servier finns pa: www.servier.com

Folj oss pé sociala medier: m n ,
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Om Taiho Pharmaceutical Co., Ltd. (Japan)

Taiho Pharmaceutical, ett dotterbolag till Otsuka Holdings Co., Ltd. (www.otsuka.com/en/), ar ett bolag som
fokuserar pa forskning och utveckling av speciallakemedel inom onkologi, allergi och immunologi samt urologi.
Bolagskulturen praglas av deras motto: Vi stravar efter att férbattra manniskors halsa och bidra till ett samhélle med
fler leenden”. | synnerhet inom onkologi har Taiho Pharmaceutical gjort sig k&nt som ett av Japans ledande féretag
tack vare utvecklingen av innovativa lakemedel for cancerbehandling. Detta rykte sprider sig snabbt internationellt
tack vare foretagets omfattande globala satsningar pa forskning och utveckling. Aven utanfér onkologiomradet
utvecklar och marknadsfor Taiho Pharmaceutical hogkvalitativa produkter som effektivt behandlar medicinska
tillstdnd och okar manniskors livskvalitet. Taiho Pharmaceutical satter alltid kunden forst, och erbjuder dven
konsumenthéalsoprodukter som hjalper manga méanniskor att leva battre och mer givande liv.

For mer information om Taiho Pharmaceutical, vanligen besok: https://www.taiho.co.jp/en/.

Kontakter for media p& Servier:
Sonia MARQUES : media@servier.com — Tel +33 (0)1 55 72 40 21/ +33 (0) 7 84 28 76 13
Karine BOUSSEAU : media@servier.com — Tel +33 (0)1 55 72 60 37 / +33 (0) 6 49 92 16 05
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