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Wir Ubersetzen die
Sprache des Lebens in
lebendige Medizin

Wir von Amgen forschen, um therapeutische Licken zu
schlieBen. Unser vorrangiger Anspruch ist, Menschen mit bis-
her schwer behandelbaren Krankheiten zu helfen und die
Lebensqualitat von Patienten zu verbessern. Als Pioniere der
Biotechnologie nutzen wir unseren Wissensvorsprung, um
neue Therapien zu entwickeln.

Die Bauplane der Natur helfen uns, Medikamente zum Nutzen
der Patienten zu erforschen.

www.amgen.de
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Editorial

Die Zukunft liegt in der
personalisierten Medizin

Liebe Leserinnen und Leser,

eines der wohl am kontroversesten dis-
kutierten Themen der vergangenen Wo-
chen war eine spektakulare Entschei-
dung Angelina Jolies: Die Schauspiele-
rin hat sich beide Briiste amputieren las-
sen, um einer Krebserkrankung vorzu-
beugen. Arzte taxierten auf Grundlage
einer Genanalyse ihr Brustkrebsrisiko
auf 87%, das Risiko fiir Eierstockkrebs
auf 50%.Die Entscheidung fiir einen vor
sorglichen Eingriff wurde in allen Medi-
en weltweit heftig diskutiert. Sie riickte
nicht nur das Thema Krebs in den Mittel-
punkt des offentlichen Interesses, son-
dern auch die Moglichkeiten der heuti-
gen Medizin und Diagnostik.

Im Zentrum steht heutzutage der Pati-
ent als Individuum, sei es sein individu-
elles Risiko, an Krebs zu erkranken,
oder die Wahrscheinlichkeit, dass ein
Wirkstoff ihn heilt. Ein Drittel aller
Krebsarten kann heute mit Biomarkern
nachgewiesen werden.Vor dem Einsatz
von mittlerweile 24 Wirkstoffen sind in
Deutschland diagnostische Tests erfor
derlich. Patienten verlieren keine wert-
volle Zeit mehr, wenn ein Medikament
nicht anschldgt, sondern kénnen ziel-
gerichtet mit der richtigen Therapie be-
handelt werden. All diese Moglichkei-
ten sind gemeint, wenn von ,personali-
sierter Medizin“ die Rede ist. Sie ist die
Zukunft unserer Gesundheitsversorgung.

Damit wir jedoch von den Vorteilen der
personalisierten Medizin profitieren

Susanne Glaser,
Chefredakteurin

koénnen, muss sie auch in der Politik Ak-
zeptanz finden. SchlieSlich geht es um
nicht weniger als eine komplette Neu-
ausrichtung unseres Gesundheitssys-
tems. Denn personalisierte Medizin be-
deutet mehr Vor und Vorsorgeuntersu-
chungen, reduziert die Therapiekosten
dafiir jedoch deutlich. Der Vorsorgege-
danke wird in Sonntagsreden gerne
propagiert, dennoch miissen Patienten
nach wie vor auch fiir kleinere Unter-
suchungen selbst aufkommen.

Welche Rahmenbedingungen fiir die
Weiterentwicklung der personalisierten
Medizin in Deutschland notwendig sind,
lesen Sie in dieser Ausgabe (u.a.aufS.12
bis 13).AuSerdem erdrtern unsere Auto-
ren die Chancen, die Companion Diag-
nostics bieten (siehe S. 22 bis 23), und
erlautern, wie Investoren vom Boom-
Markt personalisierte Medizin profitie-
ren konnen (siehe S.14 bis 15). .

Eine inspirierende Lektiire wiinscht

o

susanne.glaeser@vc-magazin.de
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Hessisches Ministerium
fir Wirtschaft, Verkehr und Landesentwicklung

Pharmastandort Rhein-Main

Personalisierte Medizin -
Innovative Technologie fiir individuelle Therapien

Ci3

CLUSTER FUR
INDIVIDUALISIERTE
IMMUNINTERVENTION

Die Rhein-Main-Region gehért zum bedeutendsten Pharmastandort
in Deutschland. Mit der personalisierten Medizin gewinnt nun ein
neues Segment eine immer gréBere Bedeutung.

Zur Entwicklung von maBBgeschneiderten Therapie-Konzepten sind
zahlreiche unterschiedliche Kompetenzen gefragt. Mit exzellenten
Universitdten und Forschungseinrichtungen, innovativen Mittel-
stéandlern und global agierenden Pharma-Unternehmen bietet die
Rhein-Main-Region dafiir beste Rahmenbedingungen.

Aktionslinie Hessen-Biotech

m zentraler Ansprechpartner fir die Life Sciences
m organisiert Workshops, Fachtagungen und Messebeteiligungen
m vernetzt Akteure aus Pharma, Biotechnologie und Medizintechnik

www.hessen-biotech.de

Cluster fiir Induvidualisierte Immunintervention Ci3

m fordert die individualisierte immuntherapeutische Medizin

= initiiert und koordiniert Clusterprojekte, Netzwerktreffen und
Clusterkonferenzen

m schafft ein Netzwerk von Akteuren aus Wirtschaft, Forschung,
Krankenversorgung und Politik

www.ci-3.de

Die Aktionslinie Hessen-Biotech wird kofinanziert aus Mitteln der Europaischen Union.




Uberblick

Personalisierte Medizin 2013

Die Zukunft hat begonnen

In Deutschland gibt es bereits 24 zugelassene Wirkstoffe, vor deren Einsatz am Patienten ein diagnostischer Test erforderlich ist. Ein Drittel
aller Krebsarten kann schon heute mit Biomarkern nachgewiesen werden. Die Wahrscheinlichkeit fur ein erhdhtes Brustkrebsrisiko kann er-
mittelt und préaventive MaBnahmen kénnen entsprechend eingeleitet werden. Dies alles zeigt: Die personalisierte Therapie und die moleku-

lare Diagnostik sind in unserer Gesellschaft angekommen.

ie personalisierte Medizin beachtet neben der Wirk-
D samkeit auch die bessere Vertraglichkeit eines

Wirkstoffs. Diese hangt vom Erbgut des individuellen
Patienten ab. Neben der reinen ,Stratifizierung“ in Patienten-
gruppen versteht man unter personalisierter Medizin aber
auch die Krankheitspravention sowie innovative Methoden
wie die regenerative Medizin und Zelltherapien.

Wahrnehmung und Einschéatzung

In einer von BCNP Consultants Anfang 2012 durchgefiihrten
Umfrage wurden Personen aus den Bereichen Pharma, Diag-
nostik, Interessenvertreter und Kapitalmarkt nach den Aus-
wirkungen der personalisierten Medizin befragt. 93% der Be-
fragten gingen davon aus, dass die Behandlung des einzel-
nen Patienten verbessert werden konne.Und auch eine Stei-
gerung der Arzneimitteleffizienz bei gleichzeitiger Reduzie-
rung der Kosten und Nebenwirkungen halten 80% fiir mog-
lich. Fragt man jedoch nach den dadurch entstehenden Kos-
ten,so ist die Einschatzung weniger eindeutig: Wahrend 39%
der Befragten einen Anstieg der Kosten erwarten, sehen nur
34% die Moglichkeit,dass durch die Einfiihrung der persona-
lisierten Medizin die Kosten gleich bleiben oder gar sinken.

Einsparungen fiir das Gesundheitssystem

In der Tat werden auf Symposien die innovativen Therapeuti-
ka oft mit steigenden Kosten im Gesundheitssystem in Ver
bindung gebracht.In dieser Rechnung sollten neben den rei-
nen Behandlungskosten auch die sekundéren Einsparungen
bericksichtigt werden. Diese entstehen dadurch,dass ein Pa-
tient schneller wieder dem Arbeitsmarkt zur Verfiigung steht
oder durch eine frithzeitige Diagnose gar nicht erst erkrankt.
Auch eine unwirksame Therapie kann ihm erspart bleiben.
Bislang gibt es zwar hierfiir noch keine gesamtgesellschaftli-
chen Berechnungen.Doch zeigen einzelne Beispiele, wie ge-
rade durch den Einsatz von Companion-Diagnostik enorme
Therapiekosten eingespart werden koénnen (siehe Beitrag
Bio Dtl S. 22 bis 23).Tatsache ist: Die Einwénde der Kranken-

kassen miissen ernst genommen und mit dem fiir die Patien-
ten entstehenden Zusatznutzen sorgfaltig abgewogen wer
den. Von der Notwendigkeit, einen solchen gesellschaftli-
chen Konsens tiber den Wert der medizinischen Versorgung
zu finden und entsprechende finanzielle Mittel bereitzustellen,
waren in der Umfrage 56% der Befragten liberzeugt. 73% wa-
ren der Meinung, dass die personalisierte Medizin weitrei-
chende Konsequenzen fiir die Finanzierungs- und Erstattungs-
systeme haben wird. Nur 5% glaubten hingegen, die Einfiih-
rung kénne ohne grof3ere Veranderungen fortgesetzt werden.

Positives Signal aus der Politik

Die Politik unterstiitzt die Entwicklungen in der personali-
sierten Medizin mit dem Aktionsplan ,Individualisierte Medi-
zin®. Bundesforschungsministerin Johanna Wanka hat ange-
kiindigt,die Forschung bis zum Jahr 2016 mit 100 Mio.EUR zu
fordern.Die Mittel sollen die Grundlagenforschung zur Entwick-
lung neuer Biomarker fiir Vorbeugung, Diagnostik und Therapie
unterstiitzen, die Ubersetzung in die klinische Anwendung,von
der Laborbank ans Krankenbett beschleunigen und der Be-
handlung ethischer Fragen dienen, wie das Recht eines Patien-
ten auf Nichtwissen nach einer Genomuntersuchung.

Mehr Sicherheit fiir Entwickler

Das Marktforschungsinstitut Kalorama Information bezifferte
den Gesamtmarkt der personalisierten Medizin 2011 welt-
weit auf 28 Mrd. USD und erwartet einen Anstieg auf 42 Mrd.
USD bis zum Jahr 2015. Dieser Wert schlie3t neben der Core-
Medizin auch individuelle Behandlungen wie Hiiftgelenke
und Pflege mit ein.Neben Roche,die als erstes Unternehmen
ganz auf die parallele Entwicklung von Biomarkern gesetzt
haben und dieses Konzept komplett abbilden kénnen, positi-
onieren sich mit Sanofi und Amgen zwei weitere GrofSunter-
nehmen in der personalisierten Medizin (siehe das Inter
view mit Dr. Achim Rieth, S. 20 bis 21). Ein Problem, dessen
Beseitigung mehr Schwung in die Entwicklung bringen
konnte: In Deutschland dauert die Priifung der Erstattungs-
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Dr. Michael Brandkamp,

Geschaéftsfiihrer, High-Tech

Grinderfonds Management GmbH:
,Der HTGF finanziert seit 2005 junge, in-
novative Technologieunternehmen mit Ri-
sikokapital und unterstitzt die Teams mit
Know-how und Netzwerken. Mit dem
Startkapital sollen die Start-ups die Tech-
nologie bis zum Prototyp oder zur Markt-
einfihrung begleiten. Von den Beteiligungen des Fonds entfal-
len knapp 30% auf den Life Sciences-Sektor. Dabei ist dieser
Anteil seit Bestehen des Fonds nahezu konstant geblieben. In
Anschlussrunden konnten die Unternehmen aus der Gesund-
heitsmedizin rund 150 Mio. EUR von externen Investoren ein-
werben. Unternehmen wie Cysal, Evocatal oder Subitec profi-
tieren von der guten Infrastruktur in der Férder- und Finanzie-
rungslandschaft bis zur Seed-Phase wie auch von den Netz-
werken des Fonds zu weiteren Investoren. Im angespannten
VC-Markt spielen gerade private Beteiligungsgesellschaften,
Business Angels und Corporates eine zunehmende Rolle, um
das nétige Wachstumskapital bereitzustellen.”

fahigkeit von Diagnostika noch zu lange.Jahre der Ungewiss-
heit kénnen von kleinen Unternehmen nicht getragen wer
den.Dabher sollte in Zukunft die Zulassung der Diagnostiktests
automatisch mit der der Wirkstoffe geregelt werden und mit ihr
auch die Erstattung durch die Kostentrager. Die amerikanische
Food and Drug Administration (FDA) hat 2011 gezeigt, wie es
besser geht: Der cobas BRAF Mutationstest wurde parallel zu
Zelboraf (Vemurafenib), einem Medikament fiir die Behand-
lung von Patienten mit inoperablem oder metastasierendem
Melanom, zugelassen. Ein weiterer Weg ist die Bildung von Alli-
anzen und grof3erer Marktspieler: Zum Beispiel zeigt das Bio-
tech-Unternehmen Qiagen, wie in Zukunft Allianzen in der
Companion-Diagnostik aussehen kénnten.Im Januar 2013 wur
de parallel zur FDA-Einreichung von Afatinib, einem neuen Ty-
rosinkinase-Inhibitor von Boehringer Ingelheim, ein Antrag
auf Zulassung in den USA fiir den therascreen EGFR-Test ge-
stellt. Doch damit solche Allianzen erfolgreich sind, miissen
sich die Biotech-Unternehmen den Anspriichen und Arbeits-
rhythmen der Pharmabranche anpassen — oder umgekehrt?
Denn die Innovatoren sind oftmals die Kleinen (siehe Bei-
trag Reiner Metzger, S.16 bis 17).

ANZEIGE

DR. LKER

PATENTANWALTE
PARTNERSCHAFTSGESELLSCHAFT

SSIUS

Ry

Ihr Partner
fir gewerblichen
Rechtsschutz

e
Am 1. September 2013 wird aus ,,Dr. Volker Vossius“ ,Zwicker Schnappauf und Partner*.
Wir wachsen, um lhre Interessen noch besser vertreten zu kénnen. Ein Team aus

Patentanwadlten, von denen liber 10 auf Life Sciences-Beratung spezialisiert sind, berat
Sie auf hochstem Niveau.

DR. VOLKER VOSSIUS
PATENTANWALTE
PARTNERSCHAFTSGESELLSCHAFT

GEIBELSTR. 6
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MARKEN
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LIZENZRECHT

TELEFON: +49 (0)89 /99 84 79 - 6
TELEFAX: +49 (0)89 /99 84 79 - 79

E-MAIL: KANZLEI@VOVO.DE
INTERNET: WWW.VOVO.DE




Uberblick

Beteiligungsinvestments im Bereich personalisierte Medizin 2012 bis 2013 (Auswahl)

Unternehmen Tatigkeitsfeld Investor Volumen in Mio. EUR
Affimed Therapeutics AG Therapie/Diagnostik Aeris Capital, BioMedInvest, LSP Life Science 15,5
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, Partners, Novo Nordisk, OrbiMed Advisors __ ______________________
Bio.logis GmbH Molekulare Diagnostik VRP Venture Capital Rheinland-Pfalz, KfW, 4,3
_______________________________________________________ Catagonia Capital GmbH (12/2011)
Curevac GmbH__ ! Molekulare Diagnostik | Dievini Hopp Biotech Holding __________________________ 800 ...
GeneQuine Biotherapeutics GmbH Therapie/Diagnostik ___________! HTGF, Innovationsstarter Fonds _________________________ KA.
Lophius Biosciences GmbH Molekulare Diagnostik/Biomarker ~ VRD GmbH, WIC GmbH, S-Refit, Bayern Kapital, 4,0
HTGF

Mologen AG Therapie/Diagnostik k.A. 22,0

Phenex Pharmaceuticals AG Molekulare Diagnostik CD-Venture, Creathor, EVP Capital, KI\W, LBBW, 5,0
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, Swiss Life, Privatinvestoren . _________.
Rodos BioTarget GmbH Therapie/Diagnostik HTGF, KfW, Invest-Impuls, Privatinvestoren 2,0

Quellen: VentureCapital Magazin, Ernst & Young, Deutscher Biotechnologie-Report 2012, Pressemitteilungen; kein Anspruch auf Vollstandigkeit

Neue Wege der Finanzierung

Die Finanzierung der Wirkstoff- und Diagnostikforschung
stellt in Deutschland weiterhin ein grofSes Problem dar. Der
Liicke zwischen der universitaren Forschung und der kom-
merziellen pharmazeutischen Entwicklung fallen auch
hoffnungsvolle Wirkstoffkandidaten zum Opfer. Viele Start-
ups nutzen das Angebot des High-Tech Griinderfonds
(HTGF) und der MIG Fonds, um sich sowohl finanziell als
auch durch Beratung und Erfahrungsaustausch unterstiit-
zen zu lassen. Ein neues Modell versucht nun, Patienten als
Venture Capital-Geber direkt an der frithen Entwicklung
von Therapeutika zu beteiligen. Der AMD Therapy Fund
spricht gezielt Patienten an, die unter der trockenen alters-
bedingten Makuladegeneration (AMD) leiden. Ziel ist, die

Dr. Matthias Kromayer,
Vorstand, MIG Verwaltungs AG:

,MIG setzt seit Jahren auf alle Facetten der
personalisierten Medizin. Neun der 15 Bio-
tech-Unternehmen im MIG-Portfolio sind
auf dem Gebiet der personalisierten Medi-
zin tatig. Alle nutzen den Bedarf an indivi-
dualisierter Friherkennung, Risikobeurtei-
lung, Therapieentscheidung und -steue-
rung sowie Verlaufskontrolle: Ganymed,
Suppremol, Antisense und immatics entwickeln parallel zu ihren
Medikamenten Biomarker zur Stratifizierung der Patienten. Ga-
nymed und BioNTech werden sogar mit eigenen In-vitro-Diag-
nostika (IVD) an den Start gehen. Diagnostikunternehmen wie
Biocrates entwickeln Anwendungstechnologien (,Kits®) flr die
Biomarkerforschung, Protagen Companion Diagnostics fur
Pharmapartner und BioNTech ebenso wie Biocrates eigene IVD-
Produkte. Den hochsten Grad erreicht die Personalisierung bei
BioNTech: Dort verschmelzen kinftig Diagnostik, Arzneimittel-
entwicklung und -herstellung zu einem integrierten Produkt.”

Entwicklung neuer Therapien gegen AMD zu finanzieren.
,Neben dem finanziellen Interesse einer Rendite haben un-
sere Mitglieder ein Gesundheitsinteresse. Das ist in Euro und
Cent nicht ausdriickbar, macht die hohere Risikobereitschaft
aber zu einer rationalen Entscheidung", sagt Dr. Wolfgang
Klein,Vorstand des AMD Therapy Fund.

Wie personalisiert ist personalisiert?

In der Diagnostik kann sich der interessierte Patient schon
heute tiber sich selbst informieren. Uber die Wirkstoffver-
traglichkeit informiert z.B. das Online-Portal Stratipharm,
das sowohl dem Patienten als auch dem Apotheker und be-
handelnden Arzt zur Verfiigung steht.Eine Analyse therapie-
und gesundheitsrelevanter Genomabschnitte bietet das
Portal Personal Genomics Services der bio.logis an.Auch in
der Therapie hat sich das Bild gewandelt: Tumore werden
nicht mehr nach ihrem Ursprungsgewebe,sondern nach ih-
rer genetischen Beschaffenheit therapiert. In Zukunft koénn-
te eine individuell angepasste Krebstherapie das Immun-
system des Patienten gegen seine tumorspezifischen Pepti-
de auf der Oberflache der Tumorzellen aktivieren.Die grof3-
te Hiirde ist heute der grof3e Aufwand und die Zeitspanne,
bis diese Therapie beim Patienten eingeleitet werden kann.

Ausgaben fiir Forschung und Entwicklung in Europa, Japan
und den USA

in Mrd. USD Anteile (2010)
s 92!
67,8 Japan 17%
44,8 ‘ 42% USA
Europa ohne
Deutschland 33% ‘
8% Deutschland
2000 2005 2010 2011

Quellen: EFPIA, PhRMA, vfa
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3" Munich
Biomarker Conference

November 26t"—27t, 2013 | Hilton Munich Park Hotel

* The whole life cycle e Expert lectures, discussions
of a biomarker and poster session

e Latest technologies for * One-2-one biomarker
biomarker discovery partnering

e Translation of biomarker e Sponsoring opportunities
research into clinical practice and exhibition
Now open: Register now:
Call for abstracts! www.m4.de/mbc

www.m4d.de/mbc




Uberblick

Entwicklungskosten fiir ein neues Arzneimittel’

in Mio. USD

PR 970 bis 1.600

2001

1999

1993

991

i

0 500 1.000 1.500

! Fehlschlage und Kosten langfristiger Kapitalbindung eingerechnet

Quellen: Di Masi J. et al., Tufts University (1991);

Office of Technology Assessment (1993); Myers and Howe (1997); Office of Health
Economics & Lehman Brothers (1999); Tufts University (2001); ,The current state of
innovation in the pharma-ceutical industry“ (Bericht fiir die Europaische Kommision,
Juni 2008)

10

Prof. Dr. Daniela Steinberger,

Griinderin und CEO, bio.logis GmbH
,Bio.logis Zentrum fir Humangenetik ist
ein Institut fir genetische Diagnostik in
der regularen Krankenversorgung. Es ist
die weltweit erste arztliche Institution, die
neben klassischer Gendiagnostik auch
personliche genetische Informationen
Uber einen Account auf einem Web-Portal
zuganglich und nutzbar macht (PGS -
personal genomics services). Die Diagnostik ist bei bestehen-
den medizinischen Griinden erstattungsfahig, da bio.logis ein
zugelassener Leistungserbringer im Gesundheitssystem ist. Im
PGS-Account kénnen Arzte, Patienten und gesunde Nutzer
zahlreiche genetische Ergebnisse managen. So sind flr be-
stimmte Situationen wie z.B. Medikamenteneinnahme oder
Kinderwunsch die jeweils relevanten Befunde zu filtern, so-
dass fur die Nutzer erkennbar ist, welche MaBnahmen dann
zur Gesunderhaltung oder individualisierten Therapie erfolgen
kénnen.*

Fazit

Um dieses und weitere Probleme zu l6sen, miissen die Kost-
entrager des Gesundheitssystems davon {iberzeugt werden,
dass die personalisierte Medizin keineswegs automatisch zu
einer Kostenexplosion fiihrt, sondern auch grofde Chancen
birgt.Natiirlich besteht nicht fiir jede personalisierte Ausgabe
von vornherein ein gesundheitlicher Gegenwert. Doch zei-
gen inzwischen viele konkrete Beispiele, wie Therapiekosten
ganzer Patientengruppen durch den Einsatz einer vorausge-
henden Diagnostik enorm gesenkt werden. Der produktive
Streit der Stakeholder muss weitergehen. ]

Dr. Tilmann Laufs
BCNP Consultants GmbH
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Uberblick

Personalisierte Medizin schafft Vorteile fiir Patienten, Arzte und Kostentréger

Verbesserungen fur alle

Im Falle der Personalisierten Medizin legt die fortschreitende Aufklarung molekularer Ursachen von Krankheiten den Grundstein fur eine wei-
tergehende Differenzierung von Krankheiten und Patientengruppen. Durch die Fortschritte in der Aufklarung der molekularen Ursachen der
unterschiedlichsten Krankheiten werden zunehmend molekulare Ansatzpunkte identifiziert, die die Entwicklung neuer Medikamente oder die
verbesserte Anwendung von Medikamenten mit optimiertem Wirkungs- und Nebenwirkungsprofil ermdglichen.

Dersonalisierte Medizin bedeutet fur den vfa, dass zu-
satzlich zur reguldren Untersuchung des Patienten

(Differenzialdiagnose des Arztes) diagnostische
Tests in die Behandlungsentscheidungen oder die beglei-
tende Therapiekontrolle einbezogen werden. Der Test
dient in diesem Falle nach der Diagnosestellung der Wahl
des geeigneten Therapeutikums und/oder der optimalen
Dosis fiir den Patienten und/oder zur Kontrolle des Thera-
piefortschritts. Ein solcher Test kann z. B. Laborwerte aus
dem Blut oder anderen Korpersubstanzen (Gewebe/Se-
krete) erheben oder Ergebnisse apparativer Untersuchun-
gen verwenden. Die personalisierte Medizin umfasst also
definierte Tandems aus Arzneimittel und validierten diag-
nostischen Tests zur Aufklarung der molekularen Ursa-
chen einer Erkrankung und fiithrt zu einer nach einzelnen
Patientengruppen differenzierten Therapie — vergleichbar
mit dem Angebot von Bekleidung in verschiedenen Kon-
fektionsgrofien statt ,einer Grof3e fiir alle® (,one-size-fits-
all“). Mit solchen Tests konnen die Patienten somit in ge-
eignete Patientengruppen aufgeteilt (,stratifiziert”) werden.

Vorteil fiir Arzte, Kostentriiger und Gesellschaft

Ziel der Personalisierten Medizin ist, die Entwicklung und
Anwendung von noch wirksameren und sichereren Arznei-
mitteln voranzu-treiben und Patienten idealerweise ohne
Umweg (iber ,Versuch und Irrtum*“ iiber das Wissen der
molekularen Hintergriinde zu Medikamenten zu verhel-
fen, die fiir sie passend bzw. geeignet sind. Dies bedeutet,
dass Medikamente ganz gezielt auf bestimmte Gruppen
von Patienten mit dhnlichen Merkmalen in den molekula-
ren Mechanismen ihrer Krankheit zugeschnitten werden.
Bezogen auf Sicherheit und Effektivitdt ermoglicht die
personalisierte Medizin entscheidende Verbesserungen in
der Diagnose und Therapie. So bietet dieser Ansatz grof3e
Chancen, um medizinische Behandlungen besser, siche-
rer und effektiver zu machen. Davon profitieren nicht nur
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Patienten,sondern auch Arzte, Kostentrager und die Gesell-
schaft als Ganzes.

Unterstiitzung des Arztes

Seit jeher spielen aber das Wissen und die Erfahrung des be-
handelnden Arztes die entscheidende Rolle bei der Diagnose
und Therapie einer Erkrankung. Die personalisierte Medizin
ermoglicht diesen jedoch eine genaue Identifizierung der mo-
lekularen Ursachen bzw. Zusammenhéange einer Erkrankung
des jeweiligen Patienten und der dafiir geeigneten Therapie.
Die Methoden der personalisierten Medizin reihen sich dabei
in das Instrumentarium der dem Arzt zur Verfiigung stehenden
Diagnostik und Therapie ein — beginnend mit der {iblichen
Anamnese und Untersuchung des Patienten tiber verschiede-
ne diagnostische Methoden (z. B. Labortests, Bildgebung) zu
einer immer genaueren Eingrenzung der Erkrankung. Die per
sonalisierte Medizin erganzt und verfeinert damit die bisheri-
ge Diagnostik,indem sie durch Informationen tiber patienten-
individuelle Besonderheiten Hinweise auf die richtige Dosie-
rung oder die Vertraglichkeit eines Medikaments gibt. Thera-
pieverfahren,die auf die molekularen Grundlagen der Erkran-
kung des einzelnen Patienten ausgerichtet sind,kénnen so die
Effektivitit der Behandlung steigern und unerwiinschte Ne-
benwirkungen vermeiden oder reduzieren — zum Wohle des
Patienten und zur Unterstiitzung des Arztes.

Personalisierte Medizin: Der aktuelle Stand
In Deutschland ist bereits eine Vielzahl von Arzneimitteln zuge-
lassen, die im Rahmen der oben beschriebenen Kriterien der
Personalisierten Medizin eingesetzt werden — eine stetig aktu-
alisierte Auflistung finden Sie u. a. _.
unter www.vfa.de/personalisiert. E E

i
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Rahmenbedingungen fiir die personalisierte

Medizin gestalten

Damit das Potenzial der personalisierten Medizin genutzt
werden kann, miissen von Seiten der Gesundheitspolitik die
geeigneten Bedingungen entlang der Wertschopfungskette
geschaffen werden. Dazu gehoren:

¢ Forderung der Erforschung neuer Biomarker: Schaf-
fung zielgerichteter Forderungsmoglichkeiten und Auf-/Aus-
bau einer Biobanken-Landschaft. Nach der Entdeckung neu-
er Biomarker mussen diese validiert werden, hierfir missen
zwischen den Beteiligten (Akademia, pharmazeutische Un-
ternehmen, Zulassungsbehoérden, Nutzenbewertungsagentu-
ren) gemeinsame Ansatze entwickelt werden.

e Zulassungsverfahren: Nach der Forschung und klinischen
Entwicklung stellt sich die Frage,wie im Zusammenhang mit dem
Zulassungsverfahren der Bezug zwischen Arzneimittel und ei-
nem diagnostischen Test auf regulatorischer Ebene hergestellt
werden kann und wie die einheitliche Handhabung der notwen-
digen Tests sichergestellt werden kann;auch hierfiir miissen zwi-
schen den Beteiligten gemeinsame Ansétze entwickelt werden.

¢ Sicherstellung der hochsten Qualitit der eingesetz-
ten Tests: Der vfa pladiert dafiir, dass alle Testverfahren fiir
die Arzneimittel validiert und qualitats gesichert sein miis-
sen.Dies ist im Sinne der Patienten erforderlich,um falsch po-
sitive oder falsch negative Testergebnisse zu minimieren und zu-
verlassige Testergebnisse zu erhalten, unabhangig davon, wo
und von wem der diagnostische Test durchgefiihrt wird.

¢ Sicherstellung der Exstattung der personalisierten Arz-
neimittel und Diagnostika: So sollte im Rahmen der in
Deutschland seit dem 1.Januar 2011 eingefiihrten frithen Nut-
zenbewertung der Zusatznutzen personalisierter Arzneimittel
entsprechend gewlirdigt werden. Zudem muss eine angemes-

sene und zeitgleiche Erstattung der personalisierten Arzneimit-
tel und der zugehorigen, validierten Diagnostika sichergestellt
sein.Zusétzlich ist ein transparentes, einheitliches und praktika-
bles Verfahren zur Nutzenbewertung fiir den Zugang von inno-
vativen Labordiagnostika in die GKV unabdingbar. Die Nutzen-
bewertung muss beide Elemente (Arzneimittel und diagnos-
tischer Test) erfassen und zeitnah abschlief3en.

* Patienten und Arzte einbinden: SchlieRlich muss ver-
mieden werden, dass Patienten mit solchen ggf. fiir sie
schwierig einzuordnenden Informationen allein umgehen
miissen. Dabei kommt den Arzten eine besondere Bedeu-
tung zu. Dies muss sachgerecht mit Fortbildungsangeboten
unterstiitzt und auch in der Honorierung der Arzte entspre-
chend beriicksichtigt werden.

Im Interesse der Patienten sollten alle Beteiligten gemeinsam
diese Herausforderungen angehen. So kénnten in Zukunft
mehr personalisierte Therapien und damit eine Verbesse-
rung der Qualitat sowie der Kosteneffizienz der Patientenver-
sorgung im Gesundheitssystem erreicht werden. I

Dr. Thorsten Ruppert

betreut das Referat Grundsatzfragen For-
schung/Entwicklung/Innovation beim Ver-
band forschender Arzneimittelhersteller
(vfa). Der Verband vertritt die Interes-
sen von 44 forschenden Pharma-Unter-
nehmen und Uber 100 Tochter- und
Schwesterfirmen in der Gesundheits-, For-
schungs- und Wirtschaftspolitik.
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Finanzierung & Trends

Boom-Markt personalisierte Medizin

Neue

rends bieten

Chancen fur Investoren

Wenn die ersten Borsenbriefe einen Aufmacher zu diesem Thema bringen, dann ist man vielleicht schon zu spat dran — oder gerade noch
rechtzeitig? Jedenfalls hat sich bis in diese Kreise herumgesprochen: Der ndchste ,Boom-Markt* kdnnte die personalisierte Medizin sein.
Woran kann man aber festmachen, dass sich hier ein interessantes Feld auftut?

mmer offensichtlicher wird, dass grofde Pharmafirmen

und immer mehr Biotechfirmen verstanden haben, dass

personalisierte Medizin die ,Medizin der Zukunft“ dar
stellen wird und damit die gesamte Gesundheitsbranche
revolutionieren konnte. Es ist eben nicht mehr ,nur“ Roche,
die diese Vision als Unternehmensstrategie verinnerlicht
und vielleicht auch derzeit noch am besten innerhalb einer
Unternehmensgruppe aufgestellt haben, indem dort die Di-
agnostika- und die Pharma-Entwicklung von Anfang an eng
verzahnt und parallel vorangetrieben werden. Immer hau-
figer sieht man die groRen Ubernahmen von Diagnostika-
Anbietern durch Big Pharma.Manchmal kauft sich damit ein
Unternehmen nur neue ,Umséatze® hinzu, etwa um Reduktio-
nen im Therapeutikasektor zumindest etwas kompensieren
zu kénnen. Zuséatzlich bringt die Verkniipfung von Diag-
nostik und Therapeutika unter einem Dach auch starke Um-
strukturierungen mit sich. Wenn man es ernst meint mit der
personalisierten Medizin, miissen die Entwicklungsprozesse
so umgestellt werden, dass zeitgleich zur Therapie auch ein
sogenanntes Companion Diagnostic entwickelt wird. Denn
auch noch so wiinschenswert erscheinende Fusionen kon-
nen in der Realitdt auch scheitern — das weifd man nicht erst
seit der Scheidung von Daimler und Chrysler vor einigen
Jahren.

Pharma + Diagnostik = Zukunft

Dieser mit einer solchen Ubernahme startende horizontale
Integrationsprozess der beiden bisher stark getrennten Wel-
ten kann flr Investoren also ein erster Hinweis sein, welche
Unternehmen sich hier iberhaupt auf den Zukunftspfad be-
geben.Beobachten sollte man also,wo Pharma und Diagnos-
tik zusammengehen oder auch sehr stark zusammenarbei-
ten.Und beobachten sollte man auch die Biotech-Firmen: So
ibernahm beispielsweise das in Deutschland grofite Bio-
tech-Unternehmen Qiagen erst kiirzlich das US-Unterneh-
men Ingenuity flir satte 108 Mio. USD. Mit deren Know-how
der Dateninterpretation aus Genomsequenzierung entwi-
ckelt sich Qiagen immer mehr zu einer vollintegrierten ,Ge-
nom- und DNA-Firma*“. Begonnen hatte diese in den 1980er-
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Jahren mit Substanzen und LaborKits,die beim Aufreinigen
und Isolieren von DNA-Material fiir die Forschung und Ent-
wicklung helfen. Auch eine andere Firmeniibernahme
spielt in diesen Bereich hinein, wenn das auf den ersten
Blick vielleicht auch eher nach ,Bereinigung” im Laboraus-
risterumfeld aussehen mag: Thermo Fischer Scientific hat
Life Technologies tibernommen - und den Investoren
einen schonen Gewinn von iiber 45% ermoglicht. Interes-
sant dabei ist,dass Life Technologies bei aller Vielfalt seiner
Produkte ein Schwergewicht in der Genomforschung mit
direktem Bezug zur Diagnostik ist. Man darf gespannt sein,
wie sich dieser grof3e Player nach erfolgreicher Integration
im Markt bewegt.

Mit wem und fiir wen?

Wenn die Ubernahmewellen anschwellen, bleiben plétzlich
immer weniger Unternehmen iibrig, deren Wert damit auch
automatisch steigt. Oder etwa nicht? So einfach ist es in der
komplexen Welt der Life Sciences dann auch wieder nicht.
Man wird sehr genau hinsehen miissen, welche Unterneh-
men immer wieder als Ubernahmekandidat gehandelt wer-
den — und warum sie es vielleicht doch nie bis zur vollzoge-
nen (und hoffentlich realen) ,Hochzeit im Himmel® schaf-
fen. Denn nicht jede Diagnostikfirma ist automatisch fiir die
personalisierte Medizin aufgestellt — und vielleicht ist auch
das Geschéftsmodell einer personalisierten, genombasierten
Diagnostik in unseren Breiten und innerhalb der europai-
schen Gesundheitssysteme noch nicht vollstandig erkennbar
oder gar etabliert. Plotzlich starker in den Vordergrund treten
jedenfalls die Labordiagnostikbetriebe, die langjéhrige Er-
fahrung und hervorragendes Know-how in der Anwendung
neuester Genomsequenzier, aber auch Datenanalysetechno-
logie besitzen und anbieten kénnen. Doch wem anbieten?
Dem Endverbraucher, sprich dem individuellen Patienten?
Als hochpreisige Spezialdiagnose, die irgendwo bei oder
oberhalb der Vaterschaftstests angesiedelt werden soll? Oder
wird dies ein allgemein zuganglicher und implementierter
Teil der Gesundheitsvorsorge sowie -versorgung? Ein paar
Fragezeichen gibt es da wohl noch.
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Verschiedene Mérkte

Klar ist auf der anderen Seite,dass die personalisierte Genom-
diagnostik kein Massenmarkt sein wird,da man pro Patient in
der Regel nur einen solchen Test durchfithren wird. Im Be-
reich der Therapieverlaufskontrolle, des Monitoring eines An-
sprechens des Patienten auf eine bestimmte Behandlung, sieht
dies schon wieder ganz anders aus: In diesem Bereich ist mit ei-
ner starkeren Zunahme des Gesamtprobenaufkommens zu
rechnen, mit entsprechenden Folgen fiir die Umsatze der spezi-
alisierten Anbieter von Analysegerdten oder des Gesamtservice.
Auch hier spielt unter anderem die oben erwahnte Thermo
Fisher Group sicherlich auch in Zukunft eine grof3e Rolle.

Entwicklungsprogramm im Fokus
Bleibt noch ein kurzer Blick auf die kleinen und mittel- B ‘\\
grofien Therapeutika-Entwickler,in der Regel hierzulan- ' :
de kleine Biotechnologiefirmen. Hier hat sich schon

frithzeitig die Erkenntnis durchgesetzt, dass der ge- ’
wahlte Wirkstoff nicht nur etwas ganz Besonde-

res sein muss — etwa fiir eine bisher gar nicht
behandelbare Krankheit —, sondern dass er
auch hochspezifisch und zielgerichtet wir-
ken muss. Fir die klinische Erprobung
von so einem zielgerichteten Wirkstoff
ist daher haufig auch bereits ein
Biomarker bekannt,der genau die
Patienten identifiziert, die von
dem speziellen Wirkmecha-
nismus voraussichtlich opti-
mal profitieren werden. Genau die-
se Entwicklungsprogramme geraten
nun auch immer starker in den Fokus der
Pharmafirmen und sollten daher auch fir Inves-
toren auf dem Radar scheinen. Jiingstes Beispiel ist das
Unternehmen Corimmun aus Martinsried bei Miinchen, das
fir einen stolzen dreistelligen Millionenbetrag im letzten Jahr
von Janssen-Cilag/Johnson&Johnson gekauft wurde.

Fazit:

Bei aller Komplexitat liegt viel Fantasie und Zukunftsmusik im
Trendthema personalisierte Medizin — das sollte fiir Investoren
ja schon Hinweis genug sein. [

Dr. Georg Kaab |
ist Cluster Manager des Bavarian Biotech -
Cluster bei der BioM Biotech Cluster De-
velopment GmbH. Bio" ist mit dem Clus-
termanagement flr die Biotechnologie-
Branche in MUnchen und Bayern beauf-
tragt.

-
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Allianzen zwischen Pharma- und Diagnostikunternehmen sind alternativios

Auf den Partner kommt es an

Im Bereich personalisierte Medizin gibt es zu Allianzen zwischen Pharma- und Diagnostikunternehmen keine verniinftige Alternative.

er personalisierten Medizin gehort die Zukunft. Da-
D ran besteht spétestens seit dem vergangenen Jahr,

als die US-Behorde FDA die ersten beiden moleku-
laren Tests zur Personalisierung von Therapien bei Krebs-
patienten zulief3, kein Zweifel mehr. Gleichzeitig gab die FDA
den Entwurf einer Richtlinie heraus, die die gemeinsame
Entwicklung von Medikamenten und Tests regeln soll. Die
USA haben damit ein Partnerschaftsmodell bestatigt, das
von Unternehmen wie Qiagen in den vergangenen Jahren
entwickelt und gepragt wurde: das Zusammenwirken von
Pharma- und Diagnostikunternehmen.

Viele Vorteile im rasant wachsenden Markt

Die Vorteile fiir die Pharmabranche liegen auf der Hand: Moleku-
lare Testtechnologien helfen dabei, das exakte Risiko-Nutzen-Pro-
fil einer Medikamentenverabreichung fiir ausgewahlte Patienten-
gruppen zu bestimmen. Hierdurch kénnen nicht nur die Risiken
fiir potenzielle Nebenwirkungen verringert,sondern auch starker
fokussierte Wege in Zulassungsverfahren fiir neue Medikamente
beschritten werden.Dies spart nicht nur Zeit und Kosten,sondern
erhoht zugleich die Zulassungschancen der neuen Arzneimittel.

Und: Der Markt fiir Kombinationen von Medikamenten und pas-
senden Begleittests wéchst rasant. Innerhalb von fiinf bis zehn
Jahren wird es fiir jedes neue Krebsmedikament einen solchen
Begleittest geben,sagen US-Wissenschaftler voraus. Bis 2015 wird
der Markt in den USA fiir Begleittests auf 1,5 Mrd.USD angewach-
sen sein — 2009 lag er noch bei einem Zehntel der Summe.

Pharma-Unternehmen in den Startlochern

Die grof3en Entwicklungschancen der personalisierten Medi-
zin werden mittlerweile von den meisten Pharma-Unterneh-
men wahrgenommen. Sie steigern entsprechende Investitio-
nen in Forschung und Entwicklung,und etwa die Halfte aktu-
eller klinischer Entwicklungsprojekte umfasst bereits perso-
nalisierte Medikamente. Der Fokus liegt hierbei noch auf der
Krebstherapie, neue Indikationen wie metabolische, entziin-
dungsverursachende oder neurologische Erkrankungen ge-
langen aber immer starker in den Vordergrund.

Suche nach Partnern
Daflir war und ist allerdings ein Umdenken in der Branche
erforderlich. Denn die iiberwiegend als Solisten auftreten-

Grafik: Risikoprofile der Pharma- und Diagnostika-Entwicklung
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den Pharma-Unternehmen miissen sich zunehmend 6ffnen.
Sie bendtigen in der Regel seridse Partner,die die dazugeho-
rigen Begleittests entwickeln. Die Technik selbst anbieten zu
wollen, ware fiir die Pharma-Unternehmen zumeist mit ho-
hem Aufwand und unkalkulierbaren Risiken — und damit
Kosten — verbunden. Daher haben sich zahlreiche Pharma-
konzerne von ihren eigenen diagnostischen Sparten ge-
trennt. Die Liicke schlief3en etablierte und erfahrene Diag-
nostikunternehmen, die international die Entwicklung, Zu-
lassung und Vermarktung personalisierter Diagnostikproduk-
te sicherstellen konnen. Dabei gilt: Je friher eine Partner
schaft begriindet wird — und je enger sie praktiziert wird —,
desto Erfolg versprechender ist das Zusammenwirken.

Vom Test bis zum gemeinsamen Marketing

Die Vermarktungspartnerschaft beginnt mit der Entwick-
lungspartnerschaft. Schon in den friihen Phasen sollten Arz-
neimittelentwicklung und die Identifizierung der Biomarker,
der Merkmale also, auf die dann spater hin getestet werden
kann, Hand in Hand gehen. Diese Tests miissen erfolgreich
abgeschlossen werden, bevor ein vielversprechender Wirk-
stoff zu weiteren Tests in klinischen Studien zugelassen wird.
Auch diese Studien vor der Marktzulassung erfolgen dann
gemeinsam. Molekulare Tests konnen dabei zur Einteilung
von Patienten in unterschiedliche Gruppen mit besonderen
genetischen Profilen eingesetzt werden. Durch die Fokussie-
rung auf Patienten,bei denen eine positive Wirkung des Wirk-
stoffs erwartet wird, kdnnen pharmazeutische Unternehmen
den Prozess beschleunigen und das Entwicklungsrisiko sen-
ken. Die gleichzeitig validierten Tests werden anschliefend
als therapiebegleitende Diagnostika zusammen mit dem Me-
dikament vermarktet. Gemeinsame Marketingaktivititen —
von iibergreifenden Schulungen der Vertriebsteams iiber La-
borbesuche bis hin zu Werbematerialien — sorgen schlief3lich
mit klaren Botschaften fiir eine gute Prasenz auf dem Markt.

Hohe Anspriiche erfiillen

Die Diagnostikunternehmen miissen sich allerdings im Rah-
men einer solchen Kollaboration auf die Anforderungen der
Pharma-Unternehmen einstellen. Hier trennt sich die Spreu
vom Weizen. Denn die Pharmaseite mochte in der Regel ei-
nen Partner, der sein Produkt zeitnah, global und lickenlos
bereitstellt — der also weitaus mehr zu leisten vermag, als nur
einen Begleittest zu entwickeln. Dazu gehort, dass der Part-
ner die Arzneimittelentwicklung zeitlich abstimmt und be-
gleitet. Das Gleiche gilt dann fiir das Erlangen der regulatori-
schen Zulassung und den spateren Vertrieb: Die Markteinfiih-
rung muss ohne Verzogerung erfolgen. Weitere Anforderun-
gen an einen Diagnostikpartner betreffen etwa die eingesetz-
te Technologie und Instrumentenplattform — die Tests miis-
sen fiir die klinische Anwendung zugelassen, zuverlassig, ro-
bust und mit den Betriebsablaufen in Diagnoselaboren kom-
patibel sein — sowie die Verfiigbarkeit: Die Tests miissen in zu-
verlassiger und konsistenter Qualitat hergestellt und weltweit
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vertrieben werden. Bei Weitem nicht alle Anbieter, die sich
auf dem Markt tummeln, konnen dies garantieren.

,Bevorzugte“ Partnerschaften

So kommt der Wahl des Partners bei einer solchen Kollabora-
tion eine Schliisselrolle zu.Die Verfahren fiir die Markteinfiih-
rung von Diagnostika sind lang; entsprechend hoch sind die
Entwicklungskosten. Risikokapital ist dafiir nicht immer
leicht zu beschaffen.In derVergangenheit ging den — zumeist
kleineren — Anbietern dabei schon mal der Atem aus. Fiir ein
Pharma-Unternehmen kann es drastische Folgen haben,
wenn der Partner wegbricht. Denn die Spielraume fiir Fehl-
schlage angesichts von durchschnittlich 1,2 Mrd. USD Ent-
wicklungskosten pro Medikament und steigendem Wettbe-
werbsdruck durch Generikahersteller sind sehr gering. Der
Trend geht deshalb zu ,bevorzugten® Partnerschaften, die
auf Dauer angelegt sind. Dabei sind Rahmenvertrage, die
iiber ein einzelnes Projekt hinausgehen, das vorherrschende
Modell. Sie minimieren den Aufwand, sich auf das jeweilige
Gegeniiber und seine Bedarfe einstellen zu miissen. Lernkur-
ven verzogern den Markterfolg. Entscheidende Kriterien fiir
Pharma-Unternehmen, sich fiir einen Diagnostikpartner zu
entscheiden, sind dessen installierte Plattformbasis und die
Menibreite. Fiir funktionierende Allianzen sind dann die
Chancen riesig. I

Rainer Metzger
ist Vice President Business Development
Pharma bei Qiagen, dem gréBten Bio-
technologieunternehmen in Deutschland.
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Is the Future of Personalized
Medicine at Risk?

The increasing wealth of information on the correlation of biological markers with diagnosis, patient stratification, treatment optimization and
prognosis has spurred the fantasy of scientists, entrepreneurs and investors alike that we are on a shining way to personalized medicine.
However, any endeavor to commercialize new concepts in the area of personalized medicine will depend on enforceable patent protection

for such inventions.

tis therefore important to consider the limits for patenting

such inventions in the U.S.that were set out in the recent

U.S. Supreme Court decision Mayo Collaborative Services
v. Prometheus Laboratories, Inc. The Supreme Court sig-
naled to patent applicants that process claims that purpor
tedly implement laws of nature without adding anything that
was not already well-understood, routine, or conventional,
failed to establish patent-eligible subject matter. The Supreme
Court has always maintained that “laws of nature, natural
phenomena, and abstract ideas, are not patentable” This li-
mitation on patent-eligibility was the focus in Mayo v. Pro-
metheus.

Finding the right dosage

The two patents at issue were directed to the use of thiopu-
rine drugs to treat autoimmune diseases.When a thiopurine
drug is administered to a patient, the body metabolizes the
drug and causes metabolites to form in the bloodstream. It
was understood in the prior art that the benefits of thiopu-
rine drugs, and harmful side effects, were dependent on the
body’s metabolic rate. However, the “precise correlations bet-
ween metabolite levels and [the] likely harm or ineffectiven-
ess” of a thiopurine drug dosage was not known. The inven-
tors found that if the concentration of thiopurine compounds
in a patient’s blood was above a certain level, the dosage was
likely too high and toxic. Similarly; if the concentration was
below a certain level,the dosage was likely too low to be effec-
tive.If in between, the dosage was safe and efficacious.

Laws of nature

From the Supreme Court’s perspective, the correlations rela-
ting concentrations of thiopurine compounds in a patient’s
bloodstream with safe and harmful effects were laws of na-
ture.And because these laws of nature were being used in a
process claim, the sole question was whether the process
claim added enough to the laws to qualify the claims as pa-
tent-eligible subject matter.To this, the court answered with a
unanimous “no” The Court reasoned that a process claim fo-
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cusing on a law of nature may be patent-eligible if it contains
additional “elements or a combination of elements, somet-
imes referred to as an ‘inventive concept, sufficient to ensure
that the patent in practice amounts to significantly more
than a patent upon the natural law itself” Thus, if all that is
being claimed other than the natural law are well-under
stood, routine, or conventional activities, nothing of signifi-
cance is being added and the claim fails. If, on the other
hand, the claimed process is directed to a particular applica-
tion of a natural law, the process is likely to be found patent-
eligible because it will not preempt all uses of the law.

Three steps

To determine whether the claims at issue comported with
these principles, the Court broke the representative process
claim into three parts: (1) an“administering”step, (2) a“deter
mining”step,and (3) a“wherein”step.The “administering”step
was found to do nothing more than refer to the relevant au-
dience of the claim:“doctors who treat patients with certain
diseases with thiopurine drugs” However, this audience exis-
ted “long before anyone asserted these claims’” Likewise, the
“wherein” step simply told the relevant audience to take the
laws into account when administering thiopurine drugs, but
it said nothing about actually using the laws. The “determin-
ing” step also failed to save the claim because it generically
advised the relevant audience administering the drugs to de-
termine the levels somehow.The claim thus failed to include
any additional elements, or combination of elements that
made the process more than just laws of nature and well-un-
derstood, routine, and conventional activity. Prometheus’ pa-
tents were therefore held invalid.

Revision of the patent examining procedure

Following the Supreme Court’s decision the Manual of Patent
Examining Procedure was revised to clarify examining pro-
cedures when a process claim involves a law of nature, a na-
tural phenomenon,or a naturally occurring relation or corre-
lation (referred to collectively as a “natural principle”). Exa-
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miners are to make three inquiries: (1) Is the claim directed
to a process or a series of acts or steps? (2) Does the claim fo-
cus on a natural principle such that it is a limiting feature?
(3) Does the claim include additional elements or steps,or a
combination of element or steps such that it amounts to sig-
nificantly more than the natural principle itself? Since the im-
plementation of these new examining procedures rejections
of diagnostic or prognostic method claims as directed at
non-patent eligible matter have become routine at the US-
PTO casting doubt on the viability of business models that
solely depend on patent protection for such inventions.

Conclusion

While the interpretation of the patentability limits set by
Mayo v.Prometheus is ongoing two suggestions seem appropriate,
if laws of nature,natural phenomenon,or abstract ideas are poten-
tially involved in the claims: (1) tie the claims to structure if possi-
ble to avoid method claims,and (2) if method claims are used,
narrow the claim scope to ensure that any underlying natural
principle or abstract idea is being practically applied. |

Troy Groetken

ist Partner der Anwaltskanzlei McAn-
drews, Held & Malloy, Ltd. Die in Chicago
anséssige Kanzlei beschéftigt sich mit al-
len Aspekten des gewerblichen Rechts-
schutzes und ist in der Verfolgung von
Anmeldungen, strategischer Beratung
und in streitigen Verfahren tatig.

Dr. Jérk Zwicker
ist Partner der Dr. Volker Vossius Patent-
anwalts- und Rechtsanwaltskanzlei PartG.
Die Sozietat ist auf den Gebieten des
gewerblichen Rechtsschutzes, insbeson-
dere im Bereich Life Sciences, und des
Urheber- und Wettbewerbsrechts tatig.
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Finanzierung & Trends

Interview mit Dr. Achim Rieth, Amgen

,Die personalisierte Medizin kann
die medizinische Therapie
grundlegend verandern®

Wenn sich die Wahl einer bestimmten medikamentdsen Therapie nicht alleine auf eine Krankheitsdiagnose stiitzt, sondern zusatzlich Cha-
rakteristika des Patienten einbezogen werden, spricht man von personalisierter Medizin. Dadurch kénnen Medikamente individuell dosiert
und Wirksamkeit sowie Vertraglichkeit verbessert werden. Als eines der ersten Biotech-Unternehmen hat sich Amgen mit solchen zielge-
richteten Therapieanséatzen beschéftigt. Dr. Achim Rieth stellt sich den Fragen des VentureCapital Magazins.

VC Magazin: Die Definitionen von personalisierter Medizin
gehen mitunter weit auseinander.Wie definieren Sie den Be-
griff und wo positioniert sich Amgen?

Rieth: Personalisierte Medizin heift fiir Amgen, gezielte, wirk-
same und auf den einzelnen Patienten zugeschnittene Thera-
peutika zu entwickeln. Zudem bedeutet es, dafiir geeignete
Biomarker zu identifizieren und Testverfahren zu etablieren,
die schnell und zuverlédssig aufzeigen, welche Therapie be-
stimmten Patienten einen besonders hohen Nutzen ver
spricht. Das erfordert die Anwendung moderner Methoden
der Molekulargenetik, Zell- und Molekularbiologie. Amgen
forscht auf allen diesen Bereichen und entwickelt gezielte,
innovative Therapien in Kombination mit Biomarkertests, im-
muntherapeutische Ansatze sowie beispielsweise auch Be-
handlungen mit onkolytischen Viren.

VC Magazin: Kritiker der personalisierten Medizin sehen ne-
ben der Gefahr einer Diskriminierung bestimmter Patienten-
gruppen enorme Zusatzkosten fiir das Gesundheitssystem.
Was entgegnen Sie solchen Stimmen?

Rieth: Ich personlich sehe personalisierte Medizin als dreifa-
che Chance, sozusagen ein ,Triple Win*“. Patienten werden
unnotige Nebenwirkungen erspart, Arzte verfiigen iiber ge-
zieltere Therapeutika und das System spart insgesamt Kos-
ten. Personalisierte Medizin &ndert sicherlich die Kosten-
struktur im Gesundheitswesen. Zum Beispiel werden Ausga-
ben fiir Voruntersuchungen auf pradiktive Biomarker steigen.
Gleichzeitig kommt es in der Folge jedoch seltener zu thera-
peutischen Fehlversuchen. Deshalb bedeutet personalisierte
Medizin nicht automatisch eine teurere, sondern vielmehr
eine effektivere Medizin. Ich hoffe sehr, dass dies von den
Kassen im Rahmen der Erstattungsbetrage fiir neue Medika-
mente angemessen berticksichtigt wird. Das Gesundheitssys-
tem muss sich zudem rechtzeitig darum kiimmern, dass not-
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ist Director Medical Development Thera-
peutic in den Bereichen Hdmatologie und
Onkologie der deutschen Amgen GmbH.
Die Konzernmutter Amgen Inc. ist mit
18.000 Mitarbeitern das groBte Biotech-
nologieunternehmen weltweit.

wendige, versorgungsrelevante Voruntersuchungen qualitats-
gesichert durchgefiihrt und adaquat erstattet werden kon-
nen.Das ist in meinen Augen besonders wichtig.

VC Magazin: Biomarker stehen besonders im Fokus der For-
schung und Entwicklung von Amgen. Was genau sind Bio-
marker und welchen Beitrag konnen sie im Hinblick auf per
sonalisierte Therapien leisten?

Rieth: Biomarker sind messbare biologische Merkmale, die
zeigen konnen, ob bestimmte Prozesse im Koérper normal
oder krankhaft ablaufen.Es kann sich dabei um Zellen, Gene,
Genprodukte oder bestimmte Molekiile wie Enzyme oder
Hormone handeln. Pradiktive Biomarker informieren Arzte
Uber die wahrscheinliche Wirksamkeit einer Therapie. Prog-
nostische Biomarker geben Auskunft iber das Erkrankungs-
risiko eines Patienten.Insbesondere pradiktive Biomarker spie-
len bei der Therapieentscheidung und -steuerung im Rahmen
personalisierter Behandlungskonzepte eine grof3e Rolle.

VC Magazin: KRAS ist ein Beispiel fiir einen pradiktiven Bio-
marker, der von Amgen-Forschern identifiziert wurde. Wozu
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dient dieser Biomarker genau und was unterscheidet ihn
von anderen Biomarkern?

Rieth: Das KRAS-Gen codiert ein kleines Protein,das an einer
Signaliibertragung im Korper beteiligt ist. Durch Aktivierung
anderer Proteine tragt es indirekt dazu bei, dass sich Tumor
zellen teilen und Blutgefédf3e ausbilden. Das wiederum ist
essenziell fiir Wachstum und Uberleben eines Tumors. Mu-
tationen im KRAS-Gen wurden in der Vergangenheit sowohl
mit der Entstehung als auch der Progression von Tumoren
in Zusammenhang gebracht. Im Falle von metastasierten
kolorektalen Tumoren konnte Amgen in mehreren Studien
erstmals belegen, dass eine Therapie mit dem Amgen-Anti-
koérper dann nicht wirken kann, wenn ein mutiertes KRAS-
Gen vorliegt. Aus diesem Grund wird der Biomarker KRAS
als pradiktiv bezeichnet.

VC Magazin: Sie haben den Antikorper bei metastastiertem
Kolorektalkarzinom angesprochen. In den USA hat Amgen
einem Fachpublikum kiirzlich neue Phase-lll-Studien-Daten
dazu vorgestellt. Was kénnen Sie der Offentlichkeit dariiber
berichten?

Rieth: In einer aktuellen Biomarkeranalyse dieser sogenann-
ten PRIME-Studie wurden neben weiteren Mutationen des
KRAS-Gens auch Mutationen im eng verwandten NRAS-Gen
untersucht.Wir konnten zeigen, dass Patienten ohne Mutati-
onen — man spricht dabei vom KRAS/NRAS-, Wildtyp*“ — bei
einer Verabreichung des angesprochenen Antikdrpers zu-
satzlich zur Chemotherapie ein deutlich langeres medianes
Gesamtiiberleben erreichten als Patienten, denen der Anti-
korper nicht verabreicht wurde. Patienten mit NRAS-Mutati-
onen oder mit KRAS-Mutationen, die iiber bisher getestete
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Mutationen hinausgingen, profitieren nicht von der Kombi-
nation aus Antikérper und Chemotherapie. In Zukunft wird
man daher auf KRAS und NRAS testen miissen. So kann
man noch genauer bestimmen, welchem Patienten eine An-
tikorpertherapie nutzt und welchem nicht.

VC Magazin: An welchen weiteren BiomarkerTherapeutikum-
Kombinationen arbeiten Sie derzeit?

Rieth: Ein weiteres Beispiel bei Amgen ist ein vollhumaner Anti-
korper, der den sogenannten METSignalweg hemmen soll. In ei-
ner Phase-l-Studie bei Magenkarzinomen wurde untersucht, ob
eine Behandlung mit diesem Antikérper plus Chemotherapie fiir
Patienten mit einer hohen Expression des METRezeptors beson-
ders wirksam ist. Dieser Biomarker wird derzeit in der Phase-ll-
Studie zur Selektion der Patienten eingesetzt.

VC Magazin: Wagen Sie eine Prognose — wie wird personali-
sierte Medizin bei Amgen in zehn Jahren aussehen?

Rieth: Die personalisierte Medizin hat das Potenzial, die me-
dizinische Therapie und insbesondere die Krebsbehandlung
grundlegend zu verdndern. Durch Umsetzung unserer Er
kenntnisse aus Genetik und Krankheitsbiologie werden wir
in der Lage sein,neue Behandlungen zu identifizieren, in ge-
zielten Studien zu priifen und den richtigen Patienten anzu-
bieten.So kénnen wir grof3e Fortschritte machen, gerade bei
schweren Erkrankungen.

VC Magazin: Vielen Dank fiir das Interview. ||

Martin Bellof
redaktion@vc-magazin.de
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Companion Diagnostics

Companion Diagnostics

Bisher unterbewertete

Wertschopfer

Die Bestimmung individuell ausgepragter molekularer Krankheitsmerkmale bildet die Basis der personalisierten Medizin. Diagnostische
Tests, die diese Biomarker identifizieren, kdnnen mit hoher Wahrscheinlichkeit vorhersagen, ob ein bestimmtes Medikament bei einem be-
stimmten Patienten wirkt und fur ihn vertraglich ist. Als ,Companion Diagnostics* (begleitende Diagnostik) verbessern diese Tests die Kos-

ten-Nutzen-Relation medikamentdser Therapien erheblich.

erzeit werden die pradiktiven Tests vor allem bei der
D Behandlung von Krebserkrankungen eingesetzt. Sie
gewinnen aber allgemein in der klinischen For
schung und Praxis immer grof3ere Bedeutung, wie die fiinfte
.Science to Market“Konferenz der Europdischen Arbeits-
gemeinschaft flir Pharma Biotechnologie (EAPB) eV. ,Per
sonalized Medicine — Trends in 2013“ in K&In zeigte. Nicht ohne
Grund schreiben die deutschen Behorden bereits fiir 24 verschie-
dene Wirkstoffe begleitende Tests vor. Dennoch werden Compa-
nion Diagnostics in der Kostenerstattung wie normale Diagnosti-
ka bewertet und nicht so, wie es ihrem Wertschopfungsbeitrag
entspricht: Als Hebel zur Erhéhung der Therapieeffizienz bei
gleichzeitiger Vermeidung von Fehltherapien.

Beispiel: KRAS-Protein

Betrachten wir zum Beispiel das Protein KRAS, einen pradiktiven
Biomarker fiir die Behandlung des fortgeschrittenen Dickdarm-
krebses. Mit jahrlich rund 1,2 Millionen Erkrankungen ist der
Dickdarmkrebs weltweit die dritthdufigste Krebsart. Rund ein
Viertel der Patienten befindet sich schon zum Zeitpunkt der Dia-
gnose in einem fortgeschrittenen Stadium. Bis vor wenigen Jah-
ren war ihre medikament&se Behandlung nur mit verschiedenen
Chemotherapien und bescheidenem Erfolg mdglich. Zielgerich-
tete Medikamente, die in spezifische Signalkaskaden des Tumors
eingreifen, ergdnzen diese Standardtherapien inzwischen so
wirksam, dass das Leben der Patienten sehr deutlich verlangert
werden kann. Zwei dieser fiinf heute verfligbaren Therapien blo-
ckieren als Antikorper bestimmte Rezeptoren auf der Zelloberfla-
che, deren Signale die Zelle zum unkontrollierten Wachstum an-

regen.KRAS ist ein intrazelluldrer Schalter auf diesem Signalweg.

Er reagiert jedoch nur in seiner natiirlichen Form auf die Rezep-
torblockade. Wenn er in mutierter Form vorliegt, spricht er darauf
kaum an - der betreffende Patient ist ein ,, Non-Responder*. Trager
der natiirlichen KRASForm zeigen dagegen eine Ansprechrate
von rund 60% auf die Kombinationsbehandlung aus Antikdrpern
und Chemotherapie. Seit 2008 ist die Untersuchung auf eine
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KRAS-Mutation bei Patienten mit fortgeschrittenem Dickdarm-
krebs vor Beginn einer medikamentdsen Therapie von Arzneimit-
telzulassungsbehorden in aller Welt verbindlich vorgeschrieben.
Die beiden Antikérper diirfen nur dann angewandt werden,
wenn keine KRAS-Mutation vorliegt. Andernfalls kann der Patient
rechtzeitig mit einer fiir ihn wirksameren Therapie behandelt wer
den.Die Kostentrager sparen durch die KRAS-Diagnostik allein in
Deutschland 115 Mio.EUR jéhrlich ein.

GroBes Einsparpotenzial

Von vergleichbaren Einsparungen durch einen anderen Test
berichtete Tim Kievits, Vorsitzender der Personalised Medi-
cine Topic Group desVerbandes Europa Bio,bei der ,Science
to Market“-Konferenz. Die hohe Wirksamkeit zweier zielge-
richteter Therapien gegen Lungenkrebs stellt sich nur bei Pa-
tienten ein,die eine bestimmte Mutation aufweisen.Das fran-
z6sische Krebsforschungszentrum gab 1,7 Mio. EUR aus, um
16.724 Lungenkrebspatienten auf diese Mutation zu testen,
und fand diese bei 1.724 Patienten. Durch die Nichtbehand-
lung der 15.000 Patienten, die auf diese Medikamente ohnehin
nicht angesprochen hatten, wurden 69 Mio. EUR eingespart.
Der Effektivititsgewinn und das Einsparpotenzial, die diese
Tests zu verwirklichen helfen, wird von den Kostentragern zu-
nehmend anerkannt.In den USA wurde die Vergiitung erhoht,
und in der Schweiz ist sie inzwischen doppelt so hoch wie in
Deutschland, wo zum Beispiel der KRASTest auf Basis des
PCR-Verfahrens zwar prinzipiell erstattungsfahig ist, von den
gesetzlichen Krankenkassen aber nur als niedrigpreisiges Rou-
tinediagnostikum eingestuft wird. Die Privatkassen wiederum
erstatten unabhangig von der angewandten Methode, weswe-
gen die Labore vermehrt auf alte Methoden ausweichen.

Transparente Erstattungsverfahren notig
Angesichts der schnell wachsenden Bedeutung der Compa-
nion Diagnostics fiir die personalisierte Medizin sollten sol-
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che innovationshemmenden Rahmenbedingungen bald
uberwunden werden. Denn derzeit ist Deutschland noch
fiihrend in der Diagnostik und kann sich im Wettbewerb ent-
sprechend positionieren. Der weltweite Markt fir Compa-
nion Diagnostics ist nach Angaben von Ernst & Young mit 1,3
Mrd. USD noch klein,wéachst aber mit einer groen Dynamik
von rund 26%. Sinnvoll wéare es, die Bewertung am Patienten-
nutzen, an der sich die Kostenerstattung fiir Arzneimittel ori-
entiert,auf Diagnostika zu {ibertragen. In Deutschland ist die
Erstattung der Companion Diagnostics noch nicht im Sinn
der forschenden innovativen Unternehmen geldst. BIO
Deutschland, der Branchenverband der deutschen Biotech-
nologie-Industrie, pladiert daher fiir transparente Verfahren,
welche die Vergiitung eines Companion Diagnostikums zeit-
gleich zur Zulassung des Therapeutikums sicherstellen und
wertbasiert ausgestalten, um Innovationsanreize zu geben.

Teure Entwicklung

Das ist umso wichtiger, als neue Arzneimittel immer haufiger
zusammen mit einem auf sie zugeschnittenen Biomarker
entwickelt werden. Kommt diese Parallelitat in fortgeschritte-
nen Phasen der klinischen Forschung erst bei 30% der Medi-
kamente vor,so zeigt sie sich in praklinischen Phasen bereits
in 60% der Falle.Weil die Biomarker auf ihrem Weg zu Com-
panion Diagnostics klinisch validiert werden miissen, ist ihre
Entwicklung wesentlich teurer als die herkémmlicher Diag-
nostika. Gleichzeitig ist ihr Marktvolumen im Vergleich zu
dem der Medikamente, deren Effizienz sie erhohen, relativ
klein.

Ausblick

Companion Diagnostics bieten in der Medizin hervorragen-
de Perspektiven. In Zukunft werden nicht nur einzelne Mar-
ker,sondern umfassende Signalsignaturen diagnostiziert wer-
den koénnen und immer genaueren Aufschluss iiber die opti-
male Therapie fiir jeden Patienten geben. Zahlreiche Start-
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up-Unternehmen der Biotech-Branche widmen sich der Su-
che nach diesen Signaturen und erschlieen sich gemein-
sam mit angestammten Diagnostik- und Pharma-Unterneh-
men neue Kooperations- und Geschaftsmodelle,die auch fiir
Investoren interessant sind. So gelang es zum Beispiel dem
2003 gegriindeten niederlandischen Unternehmen Agendia,
das auf individuelle Gensignaturen bei Brust- und Darm-
krebs spezialisiert ist, in seiner jiingsten Finanzierungsrunde
65 Mio.USD zu erhalten. |

Dr. Viola Bronsema
ist Geschéftsflhrerin von BIO Deutsch-
land e.V., dem Branchenverband der Bio-
technologie-Industrie.

Dr. Wieland Wolf
ist Prasident der Européischen Arbeitsge-
meinschaft fir Pharma Biotechnologie
(EAPB e.V.) und CEO des Biopharma-Un-
ternehmens ProBioGen AG.
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Companion Diagnostics

(Noch) keine detaillierten Rechtsvorschriften

Das rechtliche Umfeld bel

com

panion Diagnostics

Bislang gibt es keine detaillierten Rechtsvorschriften Uber die Einordnung von Companion Diagnostics oder auch ,therapiebegleitenden
Diagnostika“. In dem Vorschlag der Européischen Kommission flir eine Verordnung Uber In-vitro-Diagnostika wird ein ,therapiebegleiten-
des Diagnostikum* definiert als ,ein Produkt, das speziell daflr bestimmt ist festzustellen, ob eine bestimmte Therapie fur Patienten mit
einem bereits diagnostizierten Zustand bzw. einer bereits bekannten Pradisposition geeignet ist”. Vereinfacht dargestellt handelt es sich
somit bei Companion Diagnostics um Tests, die aufzeigen, ob in dem spezifischen Fall die geplante Therapie zu einem Erfolg fuhren kann.

reichte Medikament Herceptin ist ein bekanntes Bei-
spiel fiir ein Companion Diagnostic. Herceptin wird
nur dann verabreicht,wenn das HER2-Testergenis ergibt,dass
die jeweilige Patientin zu der spezifischen Patientengruppe
gehort, die voraussichtlich positiv auf die Therapie mit Her
ceptin reagieren wird.

D er sogenannte HER2-Test fiir das bei Brustkrebs verab-

Politik hat Potenzial erkannt

Generell kann ein Companion Diagnostic mit einem Medika-
ment entwickelt oder als begleitende Diagnostik fiir eine be-
reits bestehende Therapie auf den Markt gebracht werden.
In jedem Fall bilden Companion Diagnostics einen wichti-
gen Bestandteil der individualisierten Medizin. Ziel der in-
dividualisierten Medizin ist es, Krankheiten wirksamer vor-
zubeugen, diese frither zu erkennen und effektiver behan-
deln zu koénnen. Dies kann wiederum — unter anderem
durch eine gezielte Therapie — zu erheblichen Kostenein-
sparungen im Gesundheitswesen fithren. Auch die Politik
hat das Potenzial der individualisierten Medizin fir die Pati-
enten und das Gesundheitssystem langst erkannt. Am 22.
April 2013 hat das Bundesministerium fiir Bildung und For-
schung den neuen Aktionsplan ,Individuelle Medizin: Ein
neuer Weg in Forschung und Gesundheitsversorgung“ vor-
gestellt. Der Aktionsplan zeigt unter anderem den Nutzen
der individualisierten Medizin fiir Patienten und Gesund-
heitssystem auf und stellt Férderungen fiir Forschungs- und
Entwicklungsprojekte bis einschliefdlich 2016 in Héhe von
bis zu 360 Mio. EUR in Aussicht.

Keine eindeutigen Regularien

Aus rechtlicher Sicht macht derzeit (noch) die Einordnung
von Companion Diagnostics in die bestehenden regulatori-
schen Vorgaben flir Arzneimittel einerseits sowie Medizin-
produkte bzw. In-vitro-Diagnostika andererseits Probleme.
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Diese Produktkategorien unterscheiden sich sowohl hin-
sichtlich der gesetzlichen Vorgaben als auch hinsichtlich
der sich mit dem Produkt befassenden Behorden bzw. Stel-
len. Daher wirkt sich die Zuordnung bzw. die Schwierigkeit
einer Zuordnung der Companion Diagnostics zu einer Pro-
duktkategorie in der Praxis direkt auf ihre Zulassung und
Vermarktung aus.

Européischer VO-Entwurf

Eine Harmonisierung der regulatorischen Vorgaben in Euro-
pa zeichnet sich durch den am 26. September 2012 von der
Europdischen Kommission vorgelegten Vorschlag fiir eine
europaische Verordnung tiber In-vitro-Diagnostika (VO-Ent-
wurf) ab. Nach Inkrafttreten der Verordnung gilt diese un-
mittelbar in jedem Mitgliedstaat. Der VO-Entwurf enthélt ab-
gesehen von der eingangs genannten Definition eines the-
rapiebegleitenden Diagnostikums auch detaillierte regula-
torische Regelungen fiir Companion Diagnostics. So sollen
therapiebegleitende Diagnostika zukiinftig zu den In-vitro-
Diagnostika gehoren. Des Weiteren sind sie nach dem VO-
Entwurf Produkten der Klasse C zuzuordnen. Das bedeutet,
dass unter anderem neben dem Konformitéatsverfahren
und der vorgeschriebenen CE-Kennzeichnung mindestens
alle zwolf Monate eine Uberwachungsbewertung durch die
benannten Stellen durchgefiihrt werden soll. Auch wird zu-
kiinftig eine Konzeptionspriifung der Companion Diag-
nostics durchzufiihren sein. Bei therapiebegleitenden Diag-
nostika, die dazu bestimmt sind, die Eignung eines Patien-
ten fiir eine Behandlung mit einem bestimmten Arzneimit-
tel zu beurteilen, hat die sogenannte benannte Stelle im
Rahmen des Konformitatsbewertungsverfahrens und der
Konzeptionspriifung vor Ausstellung einer Bescheinigung
zusatzlich die in den Mitgliedstaaten zustdndige Arzneimit-
telbehorde oder die Européische Arzneimittel-Agentur zu
konsultieren.
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Fazit

Die Harmonisierung der regulatorischen Vorgaben fiir Com-
panion Diagnostics ist aufgrund der héheren Rechtssicher
heit grundsétzlich zu begriiien.Wenn die Verordnung in der
derzeitigen Form in Kraft tritt, werden die regulatorischen An-
forderungen und damit verbundene Kosten fiir Companion
Diagnostics voraussichtlich steigen. Dies konnte insbesonde-
re bei kleinen und mittelstindischen Unternehmen zu ei-
nem Riickgang der Entwicklung von Companion Diagnostics
fihren. Ob die neuen Regularien daher geeignet sind, das
Ziel der Verordnung zu erreichen, ,einen soliden, transparen-
ten,berechenbaren und nachhaltigen Rechtsrahmen fiir Pro-
dukte zu schaffen, der ein hohes Sicherheits- und Gesund-
heitsschutzniveau gewdhrleistet, gleichzeitig aber innovati-
onsfordernd wirkt“, wird sich zeigen.Wann die Verordnung in
Kraft tritt und ob sie bis dahin noch Anderungen erfahren
wird, ist derzeit jedoch noch unklar. [ |

Peter Homberg
ist Rechtsanwalt und Partner der Sozietat
Dentons.

Judith Spiegel
ist ebenfalls Rechtsanwaltin im Frankfur-
ter Bliro von Dentons.
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Praxis | Case Study

Politik stellt sich den Herausforderungen im Zukunftsmarkt personalisierte Medizin

FUr einen starken
Standort Hessen

Die Rhein-Main-Region galt lange als die ,Apotheke der Welt* und ist immer noch Deutschlands gréBter Pharmastandort. Tradition und Mo-
derne gehen Hand in Hand. Etablierte GroBkonzerne erganzen sich mit zahlreichen kleinen und mittleren Biotech-Firmen sowie universita-
ren und auBeruniversitaren Forschungseinrichtungen. Mit der personalisierten Medizin hat seit einigen Jahren der Paradigmenwechsel im

Gesundheitswesen auch in der Region Einzug gehalten.

n keinem anderen Bundesland werden biotechnologische

Verfahren so haufig in den Produktionsprozessen der Un-

ternehmen angewendet wie in Hessen.Investitionen in bio-
technologische Verfahren und Produkte versprechen lang-
fristige Wettbewerbsvorteile auf den globalen Markten. Den-
noch stellt sich die Frage, welches wirtschaftliche Potenzial
sich vor allem hinter der personalisierten Medizin im Beson-
deren verbirgt. Milliardenumsatze versprechen sich die Ver
antwortlichen vorerst nicht. Statt von Blockbustern spricht
man lieber von ,Nischenbustern®. ,Je besser es gelingt, die
fir einen ganz bestimmten Wirkstoff empfangliche Patien-
tengruppe zu bestimmen, umso héher sind die Absatzchan-
cen fir das neue Medikament“, macht der hessische Wirt-
schaftsminister Florian Rentsch klar.,Den Nutzen davon ha-
ben die Patienten,die Krankenkassen und natirlich auch die
Pharma-Unternehmen®, erlautert er. Allerdings hangt dieser
Nutzen auch von anderen Faktoren ab. So ist das geltende
Gesundheitssystem noch ganz auf den Markt flir Massen-
medizin abgestimmt. Rahmenbedingungen in politischer
oder verwaltungstechnischer Hinsicht missen dringend
iberarbeitet werden. Patentrechtliche Fragen oder solche
iber die Erstattung angefallener Kosten sind noch nicht ab-
schlieRend geklart. Und in der Ausbildung von Arzten und
Pflegern kommt die personalisierte Medizin so gut wie gar
nicht vor.

Initiative Gesundheitsindustrie Hessen

Doch nun wollen Politik und Wirtschaft in Hessen gemein-
sam Strategien zur Starkung der Pharmaindustrie in Hessen
voranbringen und damit auch die personalisierte Medizin
am Standort férdern.Im Februar stellte Ministerprasident Vol-
ker Bouffier die ,Initiative Gesundheitsindustrie Hessen*® vor,
welche die bestehenden 77.000 Arbeitsplétze in der Gesund-
heitsindustrie sichern und ausbauen sowie die Attraktivitat
von Investitionen in Forschung, Entwicklung und Produktion
steigern soll.Mit einer Exportquote von durchschnittlich 64%
sei Hessen nicht nur in Deutschland ein herausragender
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Standort der Gesundheitsindustrie.Vielmehr seien innovative
Gesundheitsprodukte die Grundlage fiir weiteres Wachstum,
denn sie sicherten die Wettbewerbsfahigkeit des Wirtschafts-
und Forschungsstandorts Hessen,so Bouffier. Neben der Hes-
sischen Landesregierung beteiligen sich auch die Industrie-
gewerkschaft Bergbau, Chemie, Energie (IG BCE), der Ver
band der Chemischen Industrie (VCI) sowie Vertreter aus
Wissenschaft und Forschung an der Initiative. Unter den mit-
wirkenden Unternehmen aus der Gesundheits- und Phar
maindustrie finden sich bekannte Grof3en wie Engelhard,
Fresenius, Lilly, Merck Serono, Novartis oder Sanofi-Aventis.
Durch die Initiative wird die Zusammenarbeit zwischen
Wirtschaft, Wissenschaft und Politik weiter ausgebaut. Dari-
ber hinaus ist fiir den Erfolg der Biotechnologie die Zusam-
menarbeit mit anderen Technologiebereichen unabding-
bar. Noch immer bilden Chemie und Pharma die starksten
Industriebranchen in Hessen und gleichzeitig zwei wichti-
ge Grundlagen der personalisierten Medizin. Gerade in Zei-
ten der globalen Finanz- und Staatsschuldenkrise zeigten
sie sich besonders krisenresistent. Doch kommt es nicht nur
auf die Verschmelzung verschiedener Branchen an, neben
Chemie und Pharma beispielsweise auch die Medizintech-
nik oder Informatik. Vielmehr profitieren auch grof3e Kon-
zerne und mittelstindische Firmen voneinander. Denn
wéhrend Global Player die aufwendige und kostenintensi-
ve Forschungs- und Entwicklungsarbeit finanzieren kon-
nen, stellen die KMU ihr ausgewiesenes ,Geist-Expertisen-
Kapital® zur Verfligung.

Diagnostik-Innovationen und House of Pharma

Die Veranstaltungsreihe ,Diagnostik-Innovationen - der
Schliissel zur Gesundheit®, die im Rahmen der Aktionslinie
Hessen-Biotech des Hessischen Wirtschaftsministeriums von
der Hessen Trade & Invest GmbH organisiert wird, stellt sich
aktuellen und zukiinftigen Herausforderungen entgegen.
Mehrere Symposien widmen sich Innovationen im Diagnos-
tikbereich und ihren praktischen Konsequenzen. Denn egal
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ob personalisiert, praventiv oder patientennah, nur mithilfe
von neuen Diagnostikverfahren kann zukiinftig die schnelle,
nachhaltige und effektive Behandlung von Patienten ge-
wahrleistet werden. So lange allein auf der Grundlage von
statistischen Entscheidungen behandelt wird, zieht ein Teil
der Patienten gar keinen oder nur einen geringen Nutzen aus
der Behandlung.In drei Veranstaltungen kénnen sich Medizi-
ner und Apotheker iiber aktuelle und zukiinftige Veranderun-
gen und Moglichkeiten auf dem Feld der Labordiagnostik in-
formieren.,Seit jeher bemiihen sich Arzte darum, die medizi-
nische Behandlung auf die Bediirfnisse des einzelnen Pati-
enten zuzuschneiden®, auflerte sich der Frankfurter Pharma-
kologe Prof. Dr. Theo Dingermann. Innovationen in der Diag-
nostik konnten diese Bemithungen zum Erfolg fiihren. Sie
werden auch auf der ,2.Jahrestagung House of Pharma*“ im
September in Frankfurt am Main behandelt, wenn Experten
aus Politik und Wirtschaft gemeinsam iiber die Situation und
Aussichten des Pharmastandortes Deutschland im internati-
onalen Wettbewerb beraten.

CI3-Cluster: Erfolg im Spitzencluster-Wetthewerb

Sichtbares Zeichen flir das Vordringen der personalisierten
Medizin in der Rhein-Main-Region ist auch das in Mainz be-
heimatete CI3-Cluster, das mit den Indikationen Onkologie,
Autoimmunitat und Infektion relevante Wachstums- und Zu-
kunftsmarkte adressiert. Mit dem Erfolg im Spitzencluster
Wettbewerb des Bundesministeriums fiir Bildung und For
schung (BMBF) im Januar 2012 hat das CI3-Cluster einen
wichtigen Meilenstein erreicht. Uber einen Zeitraum von fiinf
Jahren kommen dem Cluster nun maximal 40 Mio. EUR For-
dergelder des BMBF zugute. Die mindestens gleich hohe Ge-
genfinanzierung sowie die Forderung des Clustermanage-
ments durch die Lander Hessen und Rheinland-Pfalz verlei-
hen dem CI3-Cluster einen imposanten Schub, der die Finan-
zierung wegweisender Technologien und Produkte der per
sonalisierten Medizin sichern soll. Insgesamt waren fiir den
CI3-Cluster iber 100 Partner aus Forschung und Entwicklung,
KMU und Grofindustrie im Spitzencluster-Wettbewerb enga-
giert. Sie sind gewappnet flir die zukiinftigen Herausforde-
rungen im Gesundheitswesen. ]

Holger Garbs
redaktion@vc-magazin.de
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Innovation aus Osterreich

Anagnostics bekampft Sepsis
mit Venture Capital-Millionen

Bei einer Sepsis —im Volksmund auch Blutvergiftung genannt — z&hlt jede Sekunde. Rasend schnell verteilen sich die Keime im ganzen Kor-
per, die Organe des Patienten versagen. 150.000 Menschen jahrlich erkranken allein in Deutschland an einer Sepsis, jeder Zweite stirbt da-
ran. Mit einem neuen, schnelleren Test will Anagnostics aus Osterreich Leben retten. Dass das Verfahren inzwischen marktreif ist, hat das
Unternehmen auch millionenschwerem Private Equity zu verdanken.

n der Medizintechnik brauchen die Dinge etwas

Zeit“, gibt CEO Christoph Reschreiter zu. ,Deshalb

braucht man auch einen Investor, der nicht nach zwei
Jahren nervos wird.“ In PP Capital und tecnet haben Resch-
reiter und sein Mitgrinder Bernhard Ronacher so einen Inves-
tor gefunden. ,Da ist ein gemeinsames Verstandnis da“, erkla-
ren sie.In zwei Finanzierungsrunden — 2009 und 2011 — erhielt
Anagnostics insgesamt 4 Mio. EUR. Hinzu kamen 1 Mio. EUR
als Kredit. Das Modell nennt sich in Osterreich Double Equity:
Sobald Firmengriinder eine Equity-Finanzierung erhalten ha-
ben, kénnen sie die gleiche Summe als Kredit aufnehmen.
Dieser ist tiber die Osterreichische Férderbank aws gesichert.

Vom Anwender her gedacht

Bis dahin war es allerdings kein leichter Weg. Fiir beide ist es
das erste eigene Unternehmen. ,Am Anfang war es deshalb
schwer,die Investoren von uns zu Uiberzeugen.Wir haben uns
sehr technologisch prédsentiert®, so Reschreiter. ,Wenn wir
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heute noch mal starten wiirden, taten wir uns schon leich-
ter.“ Ronacher ist Molekularbiologe, Genetiker und Bioche-
miker — bei Anagnostics nennt man ihn ,the brain“.Er war es,
der die Idee zu der neuen Technologie hatte. In seiner alten
Firma allerdings lief3 sie sich nicht umsetzen.Denn sein Mot-
to war von Anfang an:Je weniger Anforderungen die Technik
an den Anwender stellt,desto besser.Und so griindete er kur
zerhand sein eigenes Unternehmen - zusammen mit Re-
schreiter, der sich ohnehin gerade beruflich umorientieren
wollte. Uber den oberésterreichischen Hightech-Inkubator
tech2b lernten sich die beiden kennen und griindeten 2006
die Anagnostics GmbH.

Sepsisdiagnostik in Teilen marktreif

Das erste Produkt auf dem Markt war 2011 das Drogenscree-
ning. ,Die Arbeit mit den ersten Kunden ist fir ein Start-up
immer auch eine Lernphase. Deshalb wollten wir mit so ei-
nem Nischenprodukt anfangen, bei dem wir noch nicht so
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viel Konkurrenz haben®, erklart Reschreiter. Die Kunden:
Therapieeinrichtungen, die so mit wenig Aufwand priifen
konnen, ob der drogenabhéngige Patient therapietreu ist.
Herzstiick von Anagnostics ist allerdings nach wie vor die
Sepsisdiagnostik. Das Problem: Es gibt viele Keime, die we-
gen ihrer geringen Konzentration im Blut schwer nachzu-
weisen sind. Das gilt gerade zu Beginn der Sepsis. ,Unsere
Konkurrenz sagt: Wir diagnostizieren schnell. Wir aber sa-
gen: Wir diagnostizieren frith. Denn fiir den Patienten ist es
iberlebenswichtig, dass in einem moglichst frithen Stadi-
um diagnostiziert wird. Das schaffen wir mit unserer Tech-
nologie.“ Seit Ende 2012 ist der erste Test in der Sepsisdiag-
nostik marktreif. Damit lasst sich eine breite Palette von
Bakterien nachweisen, also die Hauptverursacher einer
Sepsis. Der Test auf Pilze wird gerade an Unikliniken er
probt.

Ausblick

Momentan agieren die Unternehmer noch hauptséchlich im
deutschsprachigen Raum. ,Unsere Vision ist aber, dass unse-
re Technologie zum internationalen Standard wird.“ Derzeit
bereitet sich Anagnostics flir die dritte Finanzierungsrunde
Ende des Jahres vor. ,Wir wollen die Investorenbasis erwei-
tern®, erklart der 39-Jahrige.,,Denn wir brauchen jetzt etwa 10
Mio.EUR,um uns in den nachsten dreieinhalb Jahren als eu-
ropdischer Hersteller etablieren zu kénnen.“ Zweites Ziel:
der grofste Life Sciences-Markt weltweit, die USA. ,Wir kniip-
fen gerade Kontakte.Allerdings scheint es in den USA zurzeit
schwierig zu sein, neue Produkte einzufiihren.“ Reschreiter
bleibt aber gelassen: ,Schauen wir mal®, sagt er. ,Man kann
nicht alles vorhersehen, das ist ja auch das Schéne.”

Christine Schaller
redaktion@vc-magazin.de
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Personalisierte Medizin erhoht den Behandlungserfolg

Blackfield forscht
fur Krebspatienten

Pharmaunternehmen in der Forschung dabei zu untersttitzen, fir ihre Medikamente eine konkrete Wirksamkeitsvorhersage zu treffen und da-
mit die Lebenserwartung der behandelten Patienten signifikant zu steigern — nichts Geringeres hat sich die Blackfield AG zur Aufgabe gemacht.

kannte Gesichter: Dr. Andreas Jenne verkaufte 2011
das von ihm gegriindete Unternehmen Kinaxo an
Evotec. Prof. Axel Ullrich, der ebenfalls Kinaxo mitgriindete,
ist unter anderem Griinder von Sugen und U3 Pharma. Den
Dritten im Bunde, Prof. Roman Thomas, der kirzlich mit dem
Deutschen Krebspreis ausgezeichnet wurde,bezeichnet CEO
Jenne als ,perfekte Symbiose aus Arzt und Wissenschaftler®,
der mit seinen grundlegenden Arbeiten im Bereich der Ge-
nomforschung hohe Anerkennung genief3t. Von ihrem Mitte
2012 gestarteten Projekt Blackfield konnten die drei auch
ehemalige Kinaxo-Investoren iiberzeugen: Neben Dr. Hell-
mut Kirchner und Dr. Kurt Schwarz war auch Hans-Milo Hal-
huber bereits bei Kinaxo investiert. Daneben konnten Dr.
Thomas Werner, Dr.Stephan Schill und Hans-Ulrich Rabe neu
dazu gewonnen werden, sich an der Investitionsrunde von
rund 1,5 Mio. EUR zu beteiligen. ,Wir haben uns nicht gegen
Venture Capital-Gesellschaften entschieden, sondern ganz
bewusst fiir Privatinvestoren. Durch ihre Mitwirkung im Auf-
sichtsrat von Blackfield bekommen wir unternehmerischen
Support und wertvolle Unterstiitzung bei der Entwicklung
unseres Geschéafts. Ansonsten kann das operative Manage-
ment vollkommen frei arbeiten®, erklart Jenne die Beweg-
griinde und fiihrt weiter aus: ,Wéhrend der Finanzierungs-
phase wurden wir zudem von der Prefound begleitet,die uns
bei betriebswirtschaftlichen Fragestellungen und der Finanz-
planung als Partner zur Seite stand.*

Die Griinder sind in der deutschen Biotech-Szene be-

Umdenken in der Pharmaindustrie

Fiir ihre Wirksamkeitsvorhersagen erhalten die Wissenschaft-
ler bei Blackfield von Pharmaunternehmen Wirkstoffkandi-
daten aus der praklinischen Forschung beziehungsweise der
klinischen Priifung in Phase I oder II. Deren Untersuchung er
folgt in Zellkultur- und Tiermodellen oder Biopsien von Pati-
enten, die in den klinischen Studien mit dem Wirkstoff be-
handelt wurden.Die Frage, der Blackfield nachgeht, ist,wieso
manche der Patienten auf das Medikament ansprechen und
andere nicht. Das Ergebnis fiihrt letztendlich zu einer besse-
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ren Positionierung des Wirkstoffs, da-
mit dieser nur fiir diejenigen Patien-
ten verschrieben wird, die auch wirk-
lich von dem Wirkstoff profitieren.
LAus wirtschaftlicher Sicht ist das mitt-
lerweile auch fiir Pharmafirmen hoch
attraktiv,da es ohne signifikanten Nut-
zen fiir den Patienten heutzutage kei-
ne Zulassung mehr fiir neue Krebsme-
dikamente gibt“, erklart Jenne die
Hintergriinde. Dies sei vor sieben bis
acht Jahren noch anders gewesen,und
daher war auch das Interesse an personalisierter Medizin
kaum vorhanden, so Jenne. Erst der zunehmende Druck der
Krankenkassen und Kostentréger fiihrte hier zum Umdenken.
Man ist einfach nicht mehr bereit, fiir teure Medikamente zu
bezahlen,wenn die Wirksamkeit nicht vorher durch diagnosti-
sche Tests belegt werden kann.*

Dr. Andreas Jenne

Ausblick

,Wir konnten seit unserer Griindung Kooperationen mit
Merck Deutschland und Johnson & Johnson sowie Abschliis-
se mit Boehringer Ingelheim und AstraZeneca realisieren,
was uns optimistisch stimmt, dass wir unser selbstgestecktes
Ziel von 1 Mio.EUR Umsatz im ersten vollen Geschaftsjahr er-
reichen”, ist Jenne zuversichtlich. Daneben sieht Jenne die
Ziele von Blackfield darin, sich langfristig als Partner fiir for
schende Pharmafirmen zu etablieren und mit Dienstleistun-
gen bzw. diagnostischen Produkten schnell zu wachsen, um
schon 2014 den Break Even zu erreichen. [

benjamin.heimlich@vc-magazin.de

Mehr zum Start-up-Berater Prefound, der auch '
Blackfield unterstiitzt, finden Sie hier: :
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Nachgefragt bei Olivia Fedunik, Prefound GmbH:

VC Magazin: Zu welchem Zeitpunkt raten
Sie Unternehmen aus dem Biotech-Seg-
ment, auf Investorensuche zu gehen?
Fedunik: Das ist in erster Linie vom Ge-
schaftsmodell abhéngig. Im Biotech-Be-
reich empfehle ich Unternehmen, sich so
lange wie mdglich tber Férdergelder zu fi-
nanzieren, um maoglichst viel Wert zu gene-
rieren. Zudem stellt insbesondere eine For-
derung durch die Grindungsoffensive Bio-
technologie (Go-Bio) ein Qualitdtsmerkmal flr Investoren dar.
Erst wenn das Geschéaftsmodell geschérft, die strategische Aus-
richtung klar und das Konzept plausibel und ausreichend be-
schrieben ist, sollte mit der Ansprache begonnen werden. Dies
hilft auch bei der Entscheidung, ob flr das jeweilige Unterneh-
men Privatinvestoren oder klassische Venture Capitalisten bes-
ser geeignet sind.

Olivia Fedunik

VC Magazin: Warum ist selbst fUr Dr. Jenne, der den Prozess
schon einmal erfolgreich durchlaufen hat, externe Beratung
wichtig?

Fedunik: Durch das fachliche Know-how eines externen Bera-
ters kdnnen sich die Griinder zum einen auf ihre Kernkompe-
tenzen konzentrieren, zum anderen steht man dem Grinder
als Sparringspartner zur Hinterfragung von Daten und Fakten
zur Verflgung. Dies gibt dem Grinder wiederum Sicherheit bei
der Erstellung von notwendigen Entscheidungsvorlagen wie
Businessplan und Finanzplanung. Denn Anfangsfehler sind
schnell gemacht, aber unglaublich schwer zu korrigieren.

VC Magazin: Wie offen ist die deutsche Investorenszene aktuell fUr
Geschéftsmodelle aus dem Bereich ,personalisierte Medizin*?
Fedunik: Personalisierte Medizin ist momentan ein groBes The-
ma. Speziell in Minchen oder Mainz hat die Cluster-Entwick-
lung zu einem enormen Push geflhrt. Daneben tragen die Be-
richterstattung in der Presse zu aktuellen Themen und die Tat-
sache, dass dies ein enormer Wachstumsmarkt ist, dazu bei,
dass Investoren sehr offen dem Thema gegentberstehen. Na-
tUrlich ist die Investoren-Landschaft hierzulande deutlich Gber-
sichtlicher als in Amerika, aber wer in der Lage ist, mit einem
guten Team ein tragfahiges Modell vorzustellen, hat auch die
Chance, eine Finanzierung zu finden.

ANZEIGE

Der frithe Vogel macht den Deal.

Magazin

www.vc-magazin.de
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Und wir schenken lhnen das Buch
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Service | Unternehmen der personalisierten Medizin stellen sich vor

Anagnostics bietet medizinischen Laboren
Multiplextests an: compact sequencing
(DNA) und compact profiling (Proteine)
sind auf die Anforderung abgestimmt:
automatisiert, in wenigen Arbeitsschrit-
ten zum schnellen Ergebnis. Mit der inte-
grierten Sepsisdiagnostik wurde erstmals
neben der friihen (molekularen) Erreger-
diagnostik auch ein effizientes Monito-
ring des Immunstatus des Patienten ent-
wickelt. Neben der Ursache der Sepsis
kann damit der Therapieerfolg iiberwacht
werden, um so die hohe Mortalitéit zu
senken.

Ganymed entwickelt eine neue Klasse
hochwirksamer Antikorper, die sich aus-
schlieBlich gegen Tumorzellen richten;
gesundes Korpergewebe bleibt unberiihrt.
Deshalb kénnen die Antikdrper mit gleich
mehreren Wirkmechanismen ausgestattet,
also extrem ,,scharf geschaltet” werden.
Nur Patienten, deren Tumore die richtigen
Zielstrukturen tragen, kommen fiir die
Behandlung in Frage. Deshalb entwickelt
Ganymed gleichzeitig ein in vitro-Diagnos-
tikum.

Anagnostics Bioanalysis GmbH

Tatigkeitsfeld

Anagnostics konzentriert sich auf die integrierte Sepsis-
diagnostik und ist dariiber hinaus in der companion diag-
nostics und dem Drogenscreening tatig.

Eigentiimerstruktur und Finanzierung
Griinder: Dr. Bernhard Ronacher und Mag. Christoph Resch-
reiter; Investoren: tecnet equity (A), PP Capital AG (A)

Partner
Vertriebspartner in Europa, internationale Produktionspartner
wie SonyDADC.

Produkte

CE-IVD Testkits und Laborgerat: multiplexe Pathogentests und
Immunstatusmonitoring fiir septische Patienten, companion
diagnostics (Mutationen in KRAS, BRAF, EGFR) und Drogen-
screenings (Urin, Serum).

Alleinstellungsmerkmale

Umfassende und integrierte Sepsisdiagnostik: friihe Patho-
gendetektion aus Vollblut und Uberwachung des Immunstatus
(> 10 Marker) aus wenigen pl Vollblut — Integrierte Diagnostik
der Ursache und Wirkung einer Sepsis und deren Therapie.

Mitgliedschaften in Netzwerken/Vereinen
Forum MedTech Pharma e.V.;
Gesundheitscluster 00

Ganymed Pharmaceuticals AG

Tatigkeitsfeld

Entwicklung monoklonaler Antikérper gegen proprietare Ziel-
strukturen zum Einsatz gegen solide Tumoren mit groBem me-
dizinischen Bedarf. Companion Diagnostics.

Eigentiimerstruktur und Finanzierung

ATS Beteiligungsverwaltung GmbH (Family Office Striingmann),
Future Capital, MIG Fonds, FCP, Griinder & Management.
Venture Capital in Hohe von ca. 125 Mio. EUR seit 2002; diverse
Forschungszuschiisse

Partner
»Mainzer Modell“: Enge Partnerschaft mit Universitdt Mainz,
Institut fiir Translationale Onkologie (TRON), BioNTech AG

Produkte

Arzneimittel Claudiximab in Phase IIb-Studie in Speiserohren-
und Magenkrebs; Arzneimittel in Vorbereitung auf klinische Tes-
tung im Eierstockkrebs.

Alleinstellungsmerkmale

Eigene, patentierte Zielstrukturen auf Tumorzellen; hochspezi-
fische Antikérper; multimodaler Wirkmechanismus; eigenes
Begleitdiagnostikum

Mitgliedschaften in Netzwerken/Vereinen
u.a. Cluster fiir Individualisierte Inmunintervention (CI3, Spitzen-
cluster 2012). Association for Cancer Immunotherapy (CIMT).
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anagnestics

hybeell technology

Adresse
WestbahnstraBe 55
A-4300 St. Valentin
(Osterreich

Telefon/Telefax
+43 (0) 7435-58193 0
+43 (0) 7435-58193 99

E-Mail
info@anagnostics.com

Web-Adresse
www.anagnostics.com

Griindungsdatum/
Anzahl der Mitarbeiter
2006, 12 Mitarbeiter

Mag. Christoph Reschreiter und
Dr. Bernhard Ronacher

Adresse
FreiligrathstraBe 12
55131 Mainz

Web-Adresse
www.ganymed.ag

Griindungsdatum/
Anzahl der Mitarbeiter
2001, 84 Mitarbeiter

\ \}
Dirk Sebastian (CFO/C00) und
PD Dr. Ozlem Tiireci, M.D. (CE0/CS0)




SIRION BIOTECH specializes in viral vector
platforms and provides sophisticated in
vitro cell modeling. This enables much
improved compound and target research
for the drug, the food & cosmetic indus-
tries. In addition, immortalizations of pri-
mary cells to be used as in vitro models
are now easier to perform. SIRION BIO-
TECH is able to construct adenovirus
serotype vectors serving as the basis for
novel future vaccines with much improved
immunity.

SuppreMol entwickelt hochst innovative
Arzneimittel gegen Autoimmunkrank-
heiten. Bei Betroffenen bildet das Immun-
system Antikérper gegen korpereigene
Zellen und Gewebe. Die resultierenden chro-
nischen Entziindungen konnen bislang
nur symptomatisch behandelt werden.
Mit SuppreMols Medikamenten kdnnten
die schwerwiegenden Erkrankungen erst-
mals urséchlich behandelt werden.

SIRION BIOTECH GmbH

Tatigkeitsfeld

SIRION BIOTECH interacts with preclinical drug and other
compound discovery groups; from fee for service all the way to
milestone and royalty arrangements.

Eigentiimerstruktur und Finanzierung
Creathor Venture, Bayern Kapital, HTGF, KfW

Partner
Leading Big Pharma; Vector Core Facilities, Vaccine Discovery

Produkte
Patent protected recombinant viral vector platform with signifi-
cant know how in validating the right ShRNA's for optimal results

Alleinstellungsmerkmale

Services with more than 30 years of experience are freely
available from fee for service all the way to success based pay-
ments

Mitgliedschaften in Netzwerken/Vereinen
BioDeutschland,

German Society for Cell Biology,
FORPROJECT

SuppreMol GmbH

Tatigkeitsfeld
Entwicklung neuartiger Biologika zum Einsatz bei Autoimmun-
erkrankungen

Eigentiimerstruktur und Finanzierung

SANTO Holding (Family Office Striingmann), MIG Fonds, Bio-
Medinvest AG, KfW, FCP, Zetacube, Max-Planck-Gesellschaft,
Griinder & Management.

Venture Capital in Hohe von mehreren Mio. EUR; diverse For-
schungszuschiisse

Partner
Protagen AG (Biomarker zur Patientenstratifizierung); Baylmmu-
Net; diverse akademische Partner

Produkte

Arzneimittel SM101 in Phase lla-Studie in Autoimmun-Thrombo-
zytopenie (immunologische Bluterkrankung) sowie in Phase lla-
Studie in Sytemischem Lupus (Rheuma-&hnliche Entziindungs-
erkrankung).

Alleinstellungsmerkmale

Urséchliche Behandlung von Autoimmunerkrankungen; mog-
licherweise lang anhaltende Wirkung; Indikationsiibergreifend
einsetzbar

Mitgliedschaften in Netzwerken/Vereinen
u.a. Miinchener Biotech Cluster m4 fiir personalisierte Medizin
(Spitzencluster 2010)
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Sonderwerbeform
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BIOTECH

GENE DELIVERY 1

Adresse
Am Klopferspitz 19
82152 Martinsried bei Miinchen

Telefon/Telefax

089 /700 961-999
E-Mail
info@sirion-biotech.de

Web-Adresse
www.sirion-biotech.com

Griindungsdatum/
Anzahl der Mitarbeiter
2006, 12 Mitarbeiter

Sonstiges
Your Cell Competence Center for all
your challenges in cell modelling

v
e

Dr. Christian Thirion
(CTO)

Dieter Lingelbach
(C00)

Adresse
Am Klopferspitz 19a
82152 Martinsried/Planegg

Web-Adresse
www.suppremol.com

Griindungsdatum/
Anzahl der Mitarbeiter
2005, 20 Mitarbeiter

Klaus Schollmeier (CEQ)




Service

Partner der Ausgabe im Portrait

AMGEN

1980 wurde Amgen in Kalifornien in den USA gegriindet
und gilt als Pionier in der Biotechnologie. Es ist heute das
weltweit groBte unabhdngige Biotechnologie-Unternehmen
mit 18.000 Mitarbeitern an tber 50 Standorten. Durch die
Weiterentwicklung der rekombinanten DNA-Technologie und
der Molekularbiologie hat Amgen bahnbrechende neuartige
Medikamente entwickelt. Amgen verfiigt iber ein breites
Portfolio moglicher neuer Arzneimittel und treibt die For-
schung standig voran, um das Leben schwer kranker Men-
schen entscheidend zu verbessern. In Deutschland arbeiten

%
mu nich
biotech

CLUSTER

Mit insgesamt ca. 270 Life-Science-Unternehmen und vielen
renommierten 6ffentlichen Forschungseinrichtungen ist der
GrofsSraum Miinchen einer der bedeutendsten Biotech
Cluster in Europa. Miinchen zeichnet sich aus durch die
enge Verzahnung von Industrie und akademischer For
schung und den hohen Anteil an innovativen kleinen und
mittleren Unternehmen. Im Jahr 2010 wurde Miinchen vom
Bundesministerium fiir Bildung und Forschung im Spitzen-
cluster-Wettbewerb ausgezeichnet. Dieses Programm, ge-
nannt ,m* — Personalisierte Medizin“, vereint die Kréafte
von mehr als 100 Partnern aus der mittelstandischen

Die Aktionslinie Hessen-Biotech informiert und berat Un-
ternehmen, Wissenschaft und Politik in allen Belangen
rund um die Life Sciences-Branche (Biotechnologie, Phar-
ma, Chemie und Medizintechnik). Wir vermitteln Technolo-
gietransfer und stellen den Life Sciences-Standort Hessen
in der Offentlichkeit dar. Hessen-Biotech ist eine Initiative
des Hessischen Ministeriums fur Wirtschaft, Verkehr und
Landesentwicklung (HMWVL) in der Tragerschaft der lan-
deseigenen  Wirtschaftsforderungsgesellschaft ~ Hessen
Trade & Invest GmbH und wird aus Mitteln der Européi-
schen Union (EFRE — Europaischer Fonds fiir regionale
Entwicklung) kofinanziert. Zu den Zielen der Aktionslinie

34

in drei selbststandigen Gesellschaften rund 650 Mitarbeiter
an der Erfiillung dieser Mission.

Wir konzentrieren uns auf die Entdeckung, die Entwick-
lung und die Herstellung von Medikamenten in Indikations-
bereichen, fur die es bisher keine oder nur unzureichende
Therapiemoglichkeiten gab. Unsere Arzneimittel haben welt-
weit schon tber 17 Millionen Menschen bei ihrem Kampf
gegen schwere Krankheiten geholfen.

www.amgen.de

Biotech-Industrie, Big Pharma, wissenschaftlichen Einrich-
tungen und Kliniken. In 40 Kooperationsprojekten arbeiten
diese gemeinsam an der Medizin von morgen und wer
den von der Clustermanagement-Agentur Bio¥ strategisch
begleitet. Bio™ unterstiitzt den Miinchener Biotech-Sektor
mit vielfaltigen Angeboten: Netzwerk- und Partnering-Ver
anstaltungen, Weiterbildungsangebote, Firmendatenbank,
jahrliche Branchenumfrage, Griinderberatung und vieles
mehr.

www.m4.de

Hessen-Biotech gehort es, die Entwicklung der Life Scien-
ces als Wirtschaftsfaktor in Hessen zu férdern und zu be-
gleiten. So wird ein Paket an Mafinahmen umgesetzt, das
auf die aktuellen Trends und Bedtirfnisse der Branche aus-
gerichtet ist. Zu den Instrumenten von Hessen-Biotech ge-
horen die regelméfig erscheinenden Hessen-Biotech
NEWS, ein aktueller Internet-Auftritt, die Ausrichtung von
themenbezogenen Veranstaltungen sowie die Planung, Or
ganisation und Durchfiihrung von Gemeinschaftsstanden
auf den Leitmessen der Branche.

www.hessen-biotech.de
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HEALTHTECH
SUMMIT

LONDON

Joint 100+ global investors and corporates
at the Health Tech Summit to discover
ihe fop 25 emerging companies
from across Europe!

For more information regarding the Health Tech Summit
please contact Jasna@e-unlimited.com or Jaimie@techtour.com

? International
Venture

TECHTOUR

WWW.HEALTHTECHSUMMIT .EU



SUBSTANZ
ENTSCHEIDET!

W MED

Pharmaceticals AG

Wir finanzieren Spitzentechnologien!

Innovative Unternehmen aus Deutschland und Osterreich setzen weltweit neue Standards in potenzialtrichtigen
Spitzentechnologien. Wachsende Markte aus den Bereichen Energieeffizienz, Life Sciences, Clean Tech, Biotech-
nologie sowie Hochtechnologie bendtigen diese neuen Standards dringend. Die exklusiv von der Alfred Wieder
AG vertriebenen MIG Fonds finanzieren heute diese Spitzentechnologien aus Deutschland

und Osterreich fiir den Weltmarkt von morgen — auBerbdrslich, bankenunabhzngig und

unternehmerisch orientiert.

Unternehmensbeteiligungen mit den MIG Fonds - Fonds
investieren Sie mit dem Marktfiihrer in echte Substanz! WWW.MIG-FONDS.DE




