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Immer weniger neue Wirkstoffe '
kommen aus “Big Pharma” mMERCK

' SERONO
A,

Zulassung neuer Wirkstoffe pro Jahr aus [%] Implikationen fur die Pharmaindustrie

Anzahl der Neuzulassungen e Anzahl der jéhrlich neu
49 40 43 38 33 31

a2 2L 2 zugelassenen Wirkstoffe geht
insgesamt seit Jahren zuruck
* Im letzten Jahrzehnt ist die R&D
Produktivitat von “Big Pharma”
signifikant zuruckgegangen
59| 58] |, 61| | * Innovationen kommen
42 . 3| |, zunehmend aus der
16 Biotechindustrie

1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006

[ Bio / specialty pharma [ Large pharma

Source: Johnston Blakely & Company biotechnology report 2009
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Die nachste Entwicklungsstufe '.:'VIERCK
', SERONO
-y




Die Verbindung eines traditionellen ,
Pharmaunternehmens mit einer Biotechfirma |:'V|ERCK

— das Beste aus zwei Welten

' SERONO

Serono

Merck Ethicals

= Division der Merck KGaA (seit 1668 in -

Familienbesitz)

= Erfolgreiche Etablierung eines weltweiten

Onkologiegeschéfts mit Erbitux®

» Erfolgreiches Geschéft im Bereich
CardioMetabolic Care basierend auf die

Produktfamilien Glucophage®, Concor® und

Euthyrox®

.

ERBITUX
CETUXIMAB==_

In Familienbesitz seit 1906

Blockbuster Rebif®, die fihrende Therapie fur
Multiple Sclerose aufR3erhalb der USA.

Strategie der Fokussierung auf den
Spezialistenmarkt (Fruchtbarkeit, metabolische
Erkrankungen, Endokrinologie)

Starke Expertise in der Entwicklung von
Proteintherapeutika

Merck Serono '

Gegrindet am 5. Januar 2007

Fokussierung auf innovative kleinmolekulare
und biopharmazeutische Wirkstoffe

>17500 Mitarbeiter

ZRebif

€ 4.978 billion Umsatz in 2008 (imtarfemn befa-la)

5 i

Hauptquartier in Genf, Schweiz
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Forschung und Entwicklung unter einem Dach '
- keine artifiziellen Silos WERCK

' SERONO
A,

Ein R & D Team

e ——— e ——— e —— e ———— e —— e ————t

Research  Technologies Non-clinical Medical
TAs development Science

i Chief
Clinical Medical Regulatory

Operations Officer Affairs
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. I
Innovationsquellen !
g MERCK
', SERONO
Innovator Mindset
Y =
S ’ F\:\::i‘teer:- xterne ST
organi- Kunden Scouts ||Innovation
; Ideen- artner
sation Plattform
wettbewer

- Umsetzbarkeit durch Merck

Eintritt in operative Phase
Jit for purpose*

Neue Produkte
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- Marktpotential
- Erfolgswahrscheinlichkeit



Nutzen des vollen Innovationspotentials interner 1
Netzwerke liber Divisionsgrenzen hinweg MERCK

I SERONO
Merck Group | Y
Business sectors N
c
O
; P
'_ Performance & L
() Consumer Health Care Life Science Chemicals r |deas.

Cross-divisional functions / Central functions

| Participate now!
March 30 - May 13, 2009

Innospire — Eine neue konzernubergreifende Innovationsinitiative
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[
Der innospire Prozess '
— In funf Phasen zum Erfolg IMSE&ENIS

.
Phase1 Phase 2 Phase 3 Phase 4 Phase 5

Ideen Ideen Innovations Innovations Projekt-
Einreichung Auswabhl Markt- Bootcamp umsetzung

platz
462 17 Geschafts- 6 Teams 6 Business-
Ideen konzepte plane
> April May June Oct Dec  >2010
« “think out of the « Erste « Vorstellung der * Training * Budget-
box” Evaluierung Idee « Erstellung eines ~ Zuweisung
* |[deen « Diskussion und Businessplans ¢ Implementierung
einreichen Verfeinerung « Projektstart
* Teamzusammen-

stellung
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Partnerschaften und externe Netzwerke |=VIERCK
— gemeinsam erfolgreich sein =', SERONO

Langfristige, auf gegenseitigen Nutzen ausgerichtete
Partnerschaften bringen die grofRten Erfolge

“Our success has been, and will continue to be
driven by strategic alliances.”

Elmar Schnee
— Merck Serono President




Suchfelder Merck Serono: Fokussierung |

auf Indikationen mit groBem Medical Need ' MERCK
' SERONO

Onkologie

Neue zielgerichtete Krebstherapien, mit Wirkung auf Zellproliferation,
Zelliberleben, Signaltransduktionswege, sowie Immuntherapien

Neurodegenerative Erkrankungen

Innovative Therapien fir Multiple Sclerose, Parkinson und Alzheimer

Autoimmunekrankheiten

Neue Therapien fir rheumatoide Arthritis, Osteoarthritis, systemischen Lupus
Erythematosus, sowie entzliindliche Darmerkrankung

Fruchtbarkeit

Innovative Therapien und Technologien zur Behandlung der Unfruchtbarkeit

Endokrinologie

Spezialtherapien in wichtigen Schlisselindikationen
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Langjahrige strategische I

p*m’;rmgn oy Allianz mit dem Weizmann Institut .MERCK

WEZMANN INSTITUTE OF SCIENCE S ERO N 0

Weizmann Institute — Das renommierteste
wissenschaftliche Institut in Israel

— Initialer Start der Kollaboration im Jahre 1989 l_? b f
(Prof. M. Revel) f e !

— Erfolgreiche Identifizierung von Therapeutika aus dem (e fal-da)
Zytokinnetzwerk s it

— Ursprung des Blockbusters Rebif

Die Forschungsallianz besteht bis heute Prof. Michel Revel : :
ununterbrochen fort Prof. Menachem Rubinstein

— Derzeit Férderung von 6 Arbeitsgruppen Prof. David Wallach

: . . -~ Prof. Gideon Schreiber
— Protein Engineering, Targetvalidierung, ) )
Neurodegenerative Erkrankungen etc. Prof. Irit Sagi

Prof. Adi Kimchi

Grundlagenforschung mit hoher Innovationskraft
und direkter Umsetzbarkeit fur die Merck Serono
Drug Discovery Pipeline

Motivierte Forscher von Weltrang
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Die Allianz mit der Polytechnischen "VIERCK
Hochschule in Lausanne (EPFL) ! " SERONO

 Forschungsallianz mit Merck Serono als Sponsor
— 3 Lehrstihle (Merck Serono Chairs)

— 20 gemeinsame Forschungsprojekte auch mit anderen
Professoren der EPFL

 Forschungsgebiete
— Formulierung — Prof. Jeff Hubbell
— Neurodegenerative Erkrankungen — Prof. Patrick Fraering
— Onkology - tha

 Budget
— CHF 12.5 Mio Stiftung ftr die Merck Serono Lehrstihle
— CHF 3.0 Mio pro Jahr fir gemeinsame Forschungsprojekte

« Dauer )
-~ 2008 - 2013 Gl

E(_:C:I LE POLYTECHMNIOUE
FEDERALE DE LAUSAMME
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- - - . . l
/ZYMOGENETICS Aktives Management MERCK

einer produktiven Kollaboration ', SERONO
-

« Umfangreiches IP Portfolio eingebracht von ZymoGenetics

« Entwicklung von Biotherapeutika

— Atacicept (TACI-lg), Phase Il / Lupus, Phase Il / RA
— Fibroblast Growth Factor-18; Phase | / Osteoarthritis
— Anti-IL31 Antikdrper, IL17RC; praklinische Phase anti-inflammatorisch

* Neuausrichtung der Partnerschaft im September 2008:

— Anstatt einer gemeinsamen Entwicklung von Atacicept,
globale exklusive Entwicklungs- und Vermarktungsrechte flur Merck Serono

— Exklusive Kontrolle der Entwicklung des anti IL31 Antikdrpers durch
ZymoGenetics

— Exklusive Kontrolle der Entwicklung von IL17RC durch Merck Serono
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Teilnahme an einer Reihe von offentlich o

geforderten Forschungskonsortien ;MSEEFégNIS
0

i -

F Ny

[ 1
g
I )
\
NS
STATE OF ISRAEL
I' Ministry of Industry, Trade & Labor

Office of the Chief Scientist

. | S ERO N 0 THE GLOBAL ENTERPRISE R&D COOPERATION FRAMEWORK

oy
427
e e
‘f’ Ty .
-
TD » A For research on —_

WA diseases of poverty m

7 4
| P
SELLSCHAFT
UBHEEF » LMD « Wigrled Bak = WHO
Laad
Dseevemny
Lot
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Was ist der richtige Zeitpunkt um in eine i
neue Technologie zu investieren? :’Y'SEE'§§N'§,

¢ Der Innovationslebenszyklus
g Es ist Standard
= Feuerwerk
= Blaskapelle
o
o

Es dauert etwas.. Es

Vielleicht doch funktioniert!

_ keine so schlechte
bisher kam Idee

nichts raus
> Time
Skepsis Die dunkle Nacht I

des Innovators
Das laufende

Geschaft Erste Ergebnisse

leidet | ohnt sich das?

Enthusiasmus

< [

Mehrere Jahre

Subjektiver Wert der Technologie

Pessimismus
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Stratifizierte Medizin:

Bei Merck Serono bereits Realitat

MERCK

' SERONO

* KRAS Stratifizierung fur Erbitux® war
Grundlage flr die therapeutische
Expansion

* Zwei weitere stratifizierte Phase Il
Programme laufen derzeit im Bereich
Onkologie — Cilengitide und Stimuvax

* Das Konzept der Patientenstratifizierung
wird inzwischen Uber die gesamte
Pipeline hinweg angewandt

* Die Suche nach potentiellen
Stratifizierungsmarkern beginnt bereits in
der frithen Forschungsphase.

* Etablierung einer auf stratifizierte Medizin

spezialisierten Abteilung.

ERBITUX
CETUXIMAB™==

Phase | Phase Il
furora Kinase Irhikitor rhitun® (cetuimal
[A5702589)

Solid tumors and hematological

ological
malignancies

HHS-ILZ-LT, immunocytokine
Solid tumers

Phase Il »in Registration

huk$-ILE, immunocytakine
Small cell lung cancer (SCLCY

ccccccc

MEH Inhibitor (AST03026 |
Solid tumors and hematalagical
malignancies

IMD-2055, TLRY
immuniomodul ator
Solid tumers

Sonepeizumnab
arti-51P monoclonal antibody

Oncology
B Meurodegenerative Diseases
B Autoimmune & Inflammatory
Diseases
B Endocrinology
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Durchbruch bei der Wirksamkeit von 3
Erbitux durch personalisierte Therapie TMERCK

', SERONO
I e/
Lo
FOLFOX/FOLFIRI + ERBITUX LLD KRAS wt' 79
FOLFIRI + ERBITUX LLD KRAS wi? v
FOLFOX + ERBITUX KRAS wt? | 61
FOLFIRI * ERBITUX KRAS wi* . | 59
- w\:.
FOLFIRI + ERBITUX (TT* 47
FOLFOX + ERBITUX ITT® . . .
_ | Personalisierte Therapie
FOLFIRI | 39 — eine neue Ara beim
| metastasierenden
FOLFOX:3 | 36 Colorektalkarzinom
FOLFOX/XELOX + bevacizumab® 38
FOLFOX/XELOXs 38
I I | I I | I I I I
a 10 20 30 40 80 60 7o g0 a0
Response rate (%)

ITT, intent-to-treat population; wt, wild-type; LLD, liver-limited disease

1. Folprecht et al. ESMO 2008; 2. Van Cutsem et al. ESMO 2008; 3. Bokemeyer et al. ASCO 2008;
Merck Serono Presentation 4. Van Cutsem et al. ASCO 2008; 5. Saltz et al. WCGIC 2007 17



1 June 2009: Durchbruch fur Erbitux in UK —
NICE Empfehlung durch KRAS

harmafocus

June 10, 2009

e

MERCK

' SERONO

Give your MedEd add

click haré lor &

THE WALL STREET JOURNAL|

JUNE 1, 2008

Features ( June )
Appointments

432AM.E

Merck KGaA: U.K. NICE Recommends Use Of Erbitux

update

MNICE approves Erbitux for colon cance
Monday June 01 2009

c.co.ukf1fhifhealthf3077515.stm

BIB|C

Search

f¥F= v BREAKFAST

News Front Page
World

UK

England
Narthern Ireland
Scotland

Wales

Business

E-mail this to a friend & Printable version
Green light for bowel cancer drug

Campaigners have hailed a

decision to give NHS approval

for a drug which can extend life .
expectancy for people with .

REUTERS

N Toron [ E0R| TheEURO s
ol bl 12 15 to trade. See How »
See all posts ETTRRETTIR CURRENCY TRADING INVOLVES SIGNIFICANT RISK OF LOSS. |
are here:  Home = Business & Finance = Deals = Regulatory MNews = Article
I JPDATE 1-UK's NICE backs
Merck's Erbitux for colon cancer

eals

Mergers & Acquisitions

Bankruplcy
IPOs
Priv:

ate Capdal

bon Jun 1, 2008 5:04am EDT

EJEmail | & Print | = Share| & Reprints | 0 Single Page

Politics

Medical notes

advanced bowel cancer.

The National Institute for Health
and Clhinical Excellence (NICE)

Merck Serono

mall Business
Bowel clreen Business

MARKET NEWS * Move clears way for use on UK state
» Wall Street drops as McDonald's health service
weighs
® : o -
» Oil eases on stronger dollar, soft Erbltux_recommended for first-line use iy
equities some patients
‘I:‘ml?al equities fall as Treasury & panufacturer offers 16 percent rebate
yields rise
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