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Modernawar erst der Anfang

Wie RNA-basierte Arzneien in den nachsten Jahren die gentherapeutische Behandlung von immer
mehr Krankheiten revolutionieren.

Fur die Aktie von BB Biotechs Portfoliogesellschaft Alnylam war es der grésste Kurssprung seit dem Bor-
sengang im Juni 2004. Der Borsenwert schnellte um 60% nach oben auf eine neue Rekordmarke als Reak-
tion auf die Bekanntgabe von vielversprechenden klinischen Resultaten. Dabei handelt es sich um eine
zulassungsrelevante Studie mit dem Wirkstoff Patisiran fur die Behandlung von Patienten, die an ATTR
Amyloidose mit Kardiomyopathie leiden. Bei dieser seltenen genetischen Erkrankung fiihrt die Ansamm-
lung vonssich krankhaft verdnderten Amyloidproteinen zuirreparablen Schaden in Organen und Geweben
wie im Herz und im Nervensystem. Die Lebenserwartung eines Patienten vom Zeitpunkt der Diagnose
liegt im Schnitt bei unter finf Jahren.

Alnylam plant, nach der Préasentation der detaillierten Daten auf einer Fachkonferenz im September den
Zulassungsantrag bis zum Jahresende in dieser Indikation einzureichen.

Die Euphorie der Finanzmarkte nahrt sich aus der Erwartung, dass Patisiran in dieser Indikation jahrliche
Spitzenumsatze im Milliardenbereich erzielen kann. Patisiran ist seit vier Jahren unter dem Produktnamen
Onpattro bereits zur Behandlung von ATTR Amyloidose mit Polyneuropathie zugelassen. 2021 erzielte das
Unternehmen damit einen Jahresumsatz von USD 475 Mio. Wéhrend an dieser Krankheit weltweit 50 000
Menschen leiden, kénnte Onpattro als Therapie gegen ATTR Amyloidose mit Kardiomyopathie fur 300
000 Patienten in Frage kommen.

Kommerzieller Durchbruch erfolgt

Aktuell gilt Alnylam innerhalb der Biotechbranche als einer der aussichtsreichsten Ubernahmekandidaten.
Die Gesellschaft hatvier zugelassene Produkte auf dem Markt und wird bis 2023 wichtige klinische Daten
bei finf klinischen Kandidaten prasentieren, darunter Phase-lll-Daten fir Fitusiran. Dieses Praparat wird
zusammen mit dem Pharmakonzern Sanofi zur Behandlung von Hamophilie entwickelt. Der aus Kaufer-
sicht grosste Wert ergibt sich jedoch daraus, dass Alnylam Vorreiter und fiihrendes Unternehmen in der
sogenannten Small Interfering RNA (siRNA)-Technologie ist. Bei diesem therapeutischen Ansatz werden
doppelstrangige RNA-Molekile benutzt, um die Funktion von spezifischen Proteinen stillzulegen, die als
Ausldser von bestimmten Krankheiten identifiziert wurden. Vereinfacht ausgedriickt wird die Boten-RNA
(mRNA), also die genetische Vorstufe, die krankheitsauslésende Proteine codiert, wirksam abgeschaltet
und so die Herstellung dieser Proteine verhindert.

Die RNAIi (RNA-Interferenz) ist ein natirlicher zellularer Prozess der Genabschaltung. siRNA ist ein Teilbe-
reich davon. Bei der Antisense-Technologie wiederum werden einzelstrangige kurzkettige Nukleinsauren,
sogenannte Antisense-Oligonukleotide, verwendet, um krankheitsrelevante Proteine zu identifizieren und
auszuschalten. Zu den Pionieren zahlt hier die US-Biotechfirma lonis Pharma, die seit Jahren eine der Kern-
beteiligungen im Portfolio von BB Biotech ist. Beim Einsatz der sogenannten Boten-RNA, kurz mRNA, geht
es im Gegensatz darum, gewisse Proteine gezielt zu produzieren. Den grossen kommerziellen Durchbruch
schaffte die mRNA-Technologie mit der Entwicklung und Marktzulassung von COVID-19-Impfstoffen im
Zeitraum von weniger als einem Jahr. Hierbei wird das Immunsystem darauf trainiert, virale Proteine zu
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erkennen und korpereigene Schutzmassnahmen einzuleiten. Die zwei von Moderna und Pfizer/Biontech
entwickelten COVID-19-Vakzine haben sich als die fuhrenden Impfstoffe bei der Eindammung der Corona-
pandemie etabliert.

RNA-Technologie tritt in eine neue Phase

BB Biotech hat bereits friihzeitig das medizinische Potenzial der RNA-Technologien erkannt. Insgesamt
vier Firmen mit RNA-Fokus, darunter unsere Kernbeteiligungen Moderna und lonis, stellen aktuell rund
25% unseres Beteiligungsportfolios. Die teils zweistelligen Kursgewinne dieser Firmen als Reaktion auf den
Durchbruch bei Alnylam verhalfen auch der Aktie von BB Biotech zu einem Kursgewinn von 10% in diesem
Zeitraum. Neben Alnylam verzeichnete unsere Beteiligung Wave Life Sciences Kursgewinne von 50%.
Ausldser war die Ankiindigung, im nachsten Jahr mit den klinischen Studien fur einen Wirkstoff im Verfah-
ren der Genomeditierung zu beginnen.

Auf Sicht der nachsten Jahre erwarten wir bei den RNA-basierten Arzneien den Ubergang in eine neue
Marktphase. Immer vorausgesetzt, dass sich die Erfolge in klinischen Spatphasen fortsetzen, wird sich das
Einsatzspektrum auf Krankheiten erweitern, von denen eine gréssere Patientenzahl betroffen ist. Dazu zah-
len Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Stoffwechselstérungen, Krebs oder Organfibrosen. Im Erfolgsfall erzie-
len innovative Produkte Milliardeneinnahmen.

Autor

Dr. Daniel Koller kam 2004 zu Bellevue Asset Management undist seit 2010 Head Investment Management
Team der BB Biotech AG. Von 2001 bis 2004 war er als Investment Manager bei equity4life Asset Manage-
ment AG und von 2000 bis 2001 als Aktienanalyst bei UBS Warburg téatig. Er absolvierte ein Studium in
Biochemie an der Eidgendssischen Technischen Hochschule (ETH) Zirich und promovierte in Biotechno-
logie an der ETH und bei Cytos Biotechnology AG, Ziirich.
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Unternehmensprofil

BB Biotech AG ist eine Investmentgesellschaft mit Sitz in Schaffhausen/Schweiz, die an der Schweizer, deutschen und italienischen Borse notiert ist.
Seit 1993 investiert das Unternehmen in innovative Unternehmen der Medikamentenentwicklung, die hauptsachlich in den USA und Westeuropa an-
séssig sind. BB Biotech ist einer der fuhrenden Investoren in diesem Sektor. Bei der Selektion der Portfolioholdings greift BB Biotech auf die langjahrige
Erfahrung ihres renommierten Verwaltungsrats und auf die Fundamentalanalyse des erfahrenen Investment Management Teams der Bellevue Asset
Management AG zurlick.

Disclaimer

Diese Veroffentlichung enthalt zukunftsgerichtete Aussagen und Erwartungen sowie Beurteilungen, Ansichten und Annahmen. Diese Aussagen beru-
hen auf den aktuellen Erwartungen von BB Biotech, ihren Direktoren und leitenden Mitarbeitenden und sind daher mit Risiken und Unsicherheiten
verbunden, die sich mit der Zeit &ndern kdnnen. Da die tatsachlichen Entwicklungen erheblich abweichen kénnen, tibernehmen BB Biotech, ihre Direk-
toren und leitenden Mitarbeitenden diesbezuglich keine Haftung. Alle in dieser Veroffentlichung enthaltenen Aussagen werden nur mit Stand vom
Zeitpunkt dieser Verdffentlichung getéatigt, und BB Biotech, ihre Direktoren und leitenden Mitarbeitenden gehen keinerlei Verpflichtung ein, zukunfts-
gerichtete Aussagen aufgrund neuer Informationen, kinftiger Ereignisse oder sonstiger Faktoren zu aktualisieren.
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