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Weniger Chemotherapie, hohere Heilungsraten

Hoffnungstriger, die in Zukunft Milliardeneinnah-
men einspielen kénnen: Auf dem wichtigsten Jahres-
kongress fiir die Leukdmieforschung setzten zahlrei-
che Portfoliofirmen von BB Biotech Highlights mit
klinischen Ergebnissen.
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Die regelmassig zum Jahresende stattfindende Jah-
reskonferenz der Amerikanischen Gesellschaft fiir Ha-
matologie (ASH) ist die weltweit wichtigste Fachkon-
ferenz, auf der neue therapeutische Ansatze zur Behandlung von
Leukamie diskutiert werden. Neben medizinischen Experten neh-
men auch zahlreiche Investoren an der Fachkonferenz teil. Die Fach-
tagung bewegt vor allem die Aktienkurse von jenen Firmen, die dem
Publikum neue klinische Ergebnisse prasentieren. Im Fokus stehen
dabei Biotech-Firmen, die mit neuen Medikamenten unmittelbar vor
der Marktzulassung stehen. Etliche dieser Firmen finden sich auch
im Portfolio von BB Biotech. Das Management-Team von BB Biotech
stellt hnen im Folgenden die wichtigsten Trends und Ergebnisse vor,
die zwischen dem 7. und 10. Dezember in New Orleans auf der letzt-
jahrigen ASH-Konferenz diskutiert wurden.

Erste Medikamente ohne Chemotherapie

In den vergangenen Jahren haben sich die Behandlungsmoglichkei-
ten gegen Blutkrebs deutlich verbessert. Neu zugelassene Medika-
mente zeichnen sich durch ein verbessertes Wirkprofil aus und kon-
nen zumeist als Tablette eingenommen werden. Mit dem Resultat,
dass sich auch bei aggressiv verlaufenden Leukidmiearten die Uberle-
bensdauer der Patienten deutlich verlangert hat. Allerdings haben
die meisten der bislang verfligbaren Wirkstoffe einen Nachteil: die
Behandlung erfolgt in Verbindung mit Chemotherapie, die in der Re-
gel mit grosseren Nebenwirkungen verbunden ist. Ein durch den
Riickgang der weissen Blutkorperchen beeintrachtigtes Immunsys-
tem z3hlt dazu, aber auch Miidigkeit, Ubelkeit oder Haarausfall.
Langfristig konnen Chemotherapien auch das Auftreten anderer
Krebsarten hervorrufen.

Zahlreiche auf der ASH 2013 vorgestellte Studien wecken Hoffnung
auf eine Behandlung ohne Chemotherapie. Neue Kombinationsthe-
rapien in der Indikation chronische lymphatische Leukdmie (CLL)
ohne Chemotherapie erbrachten den Nachweis hoher Wirksamkeit
und Sicherheit. CLL ist ein B-Zellen-Lymphom und die in der westli-
chen Welt am haufigsten auftretende Leukdmieform. Sie tritt in der
Regel bei dlteren Menschen auf. Die Wissenschaft geht davon aus,
dass genetische Veranderungen, die im Laufe des Lebens erworben
wurden, die entscheidenden Ausldser der Krankheit sind. Kombinati-
onstherapien haben den Vorteil, dass sie gleichzeitig unterschiedli-
che Signalwege von Blutzellen ansprechen, die als Ausloser der Tu-
morbildung in Frage kommen.

Insgesamt fiinf klinischen Kandidaten wird in dieser Indikation das
Potenzial fiir jahrliche Milliardenumsatze eingeraumt. Dabei han-
delt es sich zum einen um ABT-199 von Abbvie und das im November
zugelassene Praparat Gazyva von Roche. Neben diesen beiden Phar-
magiganten ziehen die drei Biotech-Firmen Gilead Sciences, Pharma-
cyclics und Infinity Pharmaceuticals das Interesse auf sich. Experten
sind sich dariiber einig, dass nach der Marktzulassung fiir CLL auch
bei anderen Leukdmiearten derselbe Behandlungsweg ohne Chemo-
therapie eingeschlagen wird. Das gilt insbesondere fiir indolentes
Lymphom und B-Zellen-Lymphom fiir bereits therapierte Patienten,

bei denen die Krankheit wieder auftritt.
Gilead und Pharmacyclics vor dem grossen Sprung

Mit Gilead Sciences steht eine Kernposition und mit Pharmacyclics
eine verhdltnismassig neue Beteiligung von BB Biotech vor der
Marktzulassung eines Leukdamiemittels, das als Blockbuster jahrliche
Spitzenumséatze (Peak Sales) im Milliardenbereich erzielen kann. Auf
der ASH 2013 sorgte Gilead fiir Aufsehen mit den klinischen Ergebnis-
sen fiir Idelalisib, den am weitesten fortgeschrittenen Hoffnungstra-
ger in der sich im Aufbau befindlichen Onkologiepipeline. Die Daten
aus der klinischen Endphase Il waren dabei so gut, dass die Studie
vorzeitig beendet wurde. In der Behandlung von Lymphknotenkrebs
(Non-Hodgkin Lymphoma) verbesserte sich das ohnehin schon liber-
zeugende Wirkprofil in Kombination mit dem bereits zugelassenen
Rituxan weiter. Die Markte rechnen bis Mitte 2014 mit der US-Zulas-
sung zur Behandlung von Non-Hodgkin Lymphoma, zum Jahresende
dann mit griinem Licht fiir CLL.

Die entsprechenden klinischen Fortschritte vorausgesetzt, eréffnet
die Onkologie langfristig neues Potenzial fiir eine hohere Bewertung
der Gilead-Aktie. Idelalisib macht hier den Anfang als Monotherapie
gegen verschiedene Leukdmiearten. Dazu wird Gilead die Substanz
als Kombitherapie mit anderen Praparaten aus der eigenen Pipeline
testen, die sich noch in friiheren klinischen Entwicklungsstadien be-
finden. Analysten beziffern die Peak Sales in den beiden Indikationen
CLL und Non-Hodgkin Lymphoma auf bereits USD 2.5 Mrd. Gut denk-
bar ist, dass Gilead die eigene Onkologie in den kommenden Jahren
durch gezielte Zukaufe von Biotech-Firmen oder Einlizenzierungen
von marktreifen Produkten weiter ausbaut. Damit wiirde die Gesell-
schaft nach den Therapien gegen Aids und Hepatitis C eine dritte
Einnahmesaule aufbauen, ehe 2018 die Patentablaufe fiir die ersten
Aids-Medikamente einsetzen.

Den Sprung auf den Markt bereits geschafft hat Pharmacyclics mit
der im November erfolgten US-Zulassung von Ibrutinib zur Behand-
lung von Mantelzell-Lymphomen. Dabei handelt es sich um eine ge-
netisch bedingte Erkrankung mit aggressivem Verlauf, die vor allem
Lymphknoten und Knochenmark betrifft. Aussicht auf eine vollstan-
dige Heilung besteht nur, wenn die Krankheit im Friihstadium er-
kannt wird, und auch dann nur Uber eine Transplantation von Kno-
chenmark oder Stammzellen. Klinische Studien von Ibrutinib zur
Behandlung von CLL zeigten eine erheblich verlangerte Lebensdauer,
in Einzelfdllen sogar eine komplette Heilung. Die Entscheidung der
FDA zur US-Zulassung von CLL wird fiir Februar erwartet. Fiir beide
Indikationen zusammengenommen erwarten Analysten jahrliche
Spitzenumsatze von bis zu USD 4.5 Mrd.

Celgene setzt die meisten Akzente

Zu den absoluten Highlights auf der ASH zahlte Celgene mit der Pra-
sentation der klinischen Daten von Revlimid in Patienten, bei denen
multiples Myelom erstmals diagnostiziert worden war und bei de-
nen keine Stammzelltherapie durchgefiihrt werden kann. Multiples
Myelom ist eine besonders aggressive Form von Blutkrebs mit nur
wenigen Behandlungsméglichkeiten. Die auf der ASH prasentierten
Daten aus der klinischen Phase lll ist eine der grossten Studien, die
bislang an Patienten iiber 65 Jahre in dieser Indikation aufgesetzt
wurden. Mit den Studienergebnissen erdffnet sich fiir Celgene die
Moglichkeit, Patienten liber einen langeren Zeitraum Revlimid zu
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verabreichen.

Sollte Revlimid fiir diese neue Behandlungsoption in den USA und in
Europa zugelassen werden, wiirde sich das Umsatzpotenzial fiir die-
ses Krebsmittel betrachtlich erweitern. In Kombination mit einer
moglichen Erweiterung der klinischen Anwendung gehen die Schat-
zungen mittlerweile fiir 2020 von jahrlichen Spitzenumsatzen von
mehr als USD 8 Mrd. aus. Eine neue Umsatzprognose von Celgene fiir
Revlimid erwartet der Markt jetzt auf der Investmentkonferenz von
JP Morgan, die vom 13. bis 16.Januar 2014 in San Francisco stattfindet.
Konsens besteht dariiber, dass die Daten von MM-020 der Zulassung
von Revlimid in der EU als Erstlinientherapie Riickenwind geben wer-
den.

Zugleich haben sich die Chancen fiir Pomalidomide verbessert, in Zu-
kunft als Zweitlinientherapie angewendet zu werden. Der Wirkstoff
aus der Gruppe der immunmodulatorischen Substanzen wurde 2013
in den USA und in Europa zur Behandlung von Patienten mit multip-
lem Myelom zugelassen, die mindestens zwei Vortherapien ein-
schliesslich Revlimid (Lenalidomid) und Velcade (Bortezomib) erhal-
ten haben und trotzdem eine Krankheitsprogression aufweisen.
Weitere klinische Testreihen als Kombinationstherapien mit Velcade
sind gerade angelaufen.

Fiir Anleger bietet Celgene in den kommenden Monaten eine Reihe
von Nachrichten, die den Aktienkurs bewegen werden. In den kom-
menden Wochen sind das die Uberlebensdaten bei Abraxane in der
Indikation schwarzer Hautkrebs und die Phase-lll-Daten von Vidaza
fiir akute myeloische Leukdmie (AML) bei lteren Patienten. Fiir den
21. Mérz wird die Entscheidung des Beratergremiums der FDA fiir die
Zulassung von Aprimelast in psoriatischer Arthritis erwartet. Dieser
Newsflow ist auch einer der wesentlichen Griinde, weshalb Celgene
die grosste Einzelposition im Portfolio von BB Biotech bleibt.

Die Portfoliostrategie von BB Biotech

Mit einem Anteil von 38% zum 30. November 2013 bleibt die Krebs-
forschung unter allen Krankheitsfeldern im Beteiligungsportfolio
der BB Biotech der mit Abstand grosste Sektor. Insgesamt befinden
sich derzeit zwolf Unternehmen, die Medikamente gegen Krebser-
krankungen entwickeln, im Portfolio von BB Biotech. Die Zusammen-
setzung der Firmen bietet einen breiten Mix von etablierten Bran-
chengréssen wie Celgene oder Gilead Sciences liber Newcomer mit
ersten Produkten auf dem Markt wie Medivation oder Pharmacyclics
bis zu Firmen wie Clovis oder Infinity Pharma, die noch vor einem
solchen Durchbruch stehen. Einige dieser Firmen gelten in der Bran-
che zudem als Ubernahmeziele — und wiirden bei einer Transaktion
den Investoren einen entsprechenden Mehrwert bescheren. Wie im
Onkologiebereich bildet das gesamte Beteiligungsportfolio von BB
Biotech den idealen Chance-Risiko-Mix aus grosseren und kleineren
Firmen,um in den kommenden Jahren vom Wachstumspotenzial des
Biotechnologiesektors zu profitieren.
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