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Entwicklungsprojekte von Bayer Schering Pharma
Geschéftsbereich Onkologie

Entwicklungskandidat L19-1L2 — Immunozytokin vereint gezielte
Tumoradressierung mit lokaler Aktivierung des korpereigenen

Immunsystems

» Gute Vertréglichkeit aufgrund hoher Selektivitat angestrebt
= Vorlaufige klinische Daten weisen auf Wirksamkeit in verschiedenen

Krebsindikationen hin
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Projektbeschreibung

L19-1L2 ist ein gezielt zur Adressierung von Tumoren
entwickeltes Immunozytokin, das sich gegenwartig in der
fruhen klinischen Entwicklung befindet. Der
therapeutische Ansatz mit L19-1L2 besteht darin, die
immunmodulatorische Wirkung von Interleukin-2 selektiv
im Tumorgewebe hervorzurufen. Vorlaufige Ergebnisse
einer Phase-I/11-Studie weisen darauf hin, dass L19-IL2 bei
bestimmten Krebsarten, wie z.B. Nierenkrebs, tber
Klinische Aktivitét verfligen kénnte. Aufgrund seiner
Selektivitat scheint L19-1L2 gut vertraglich zu sein.
Auftretende Nebenwirkungen waren leicht und reversibel.

Auf einen Blick

Name des Wirkstoffs
L19-I1L2

Art der Substanz
Humanes Fusionsprotein
aus monoklonalem
Antikorperfragment und
Zytokin

Angestrebte Indikation
Onkologie
(solide Tumoren)




Wirkstoff

L19-1L2 ist ein gezielt zur Adressierung von Tumoren
entwickeltes Immunozytokin. Das Fusionsprotein besteht
aus einem humanen Antikorperfragment (L19) und dem
humanen Botenstoff Interleukin-2 (IL-2), der Zellen des
Immunsystems aktiviert. Das Antikorperfragment ist gegen
einen Bestandteil von Fibronektin gerichtet, gegen die so
genannte Extra Doméne B (ED-B). Fibronektin ist ein
Bestandteil extrazellularer Matrix und weit verbreitet in
Geweben und Korperflissigkeiten. Die ED-B-Domaéne des
Fibronektins kommt jedoch tberwiegend nur dort vor, wo
neues Gewebe entsteht, also beim Wachstum von
Tumoren, aber auch bei der Wundheilung und beim
Aufbau der Gebarmutterschleimhaut. ED-B gilt als Marker
fir Angiogenese, die Neubildung von BlutgefaRen. Hier
setzt L19-1L2 mit seinem dualen Wirkmechanismus an:
Das Antikorperfragment L19 sorgt flr die spezifische
Bindung an ED-B-Fibronektin und der Botenstoff
Interleukin-2 bewirkt die Aktivierung korpereigener
Immunzellen direkt dort, wo deren krebshemmende
Wirkung bendtigt wird; im Tumor.

In préklinischen Modellen hat L19-1L2 eine ausgepragte
Antitumorwirkung gezeigt. Der Wirkstoff wird im Rahmen
einer Kooperationsvereinbarung zwischen der Bayer
Schering Pharma AG und Philogen S.p.A., Siena, Italien
entwickelt.

Verabreichungsform
Intravendse Infusion

Wirkungsweise

Bindung an ED-B
Domane von Fibronektin,
lokale Aktivierung von
Immunzellen durch
Interleukin-2 zur
Zerstorung von
Krebszellen

Status

= Phase-I/11-Studie
abgeschlossen

= Laufende Phase-I1-
Studie bei
Nierenkrebs

Kooperationspartner
Philogen S.p.A.
Siena, Italien

www.philogen.it

Bayer HealthCare

Bayer HealthCare ist eine Tochtergesellschaft der Bayer AG und gehort zu den
weltweit fuhrenden innovativen Unternehmen in der Gesundheitsversorgung mit
Arzneimitteln und medizinischen Produkten. Das Unternehmen biindelt die
Aktivitaten der Divisionen Animal Health, Consumer Care, Diabetes Care sowie
Pharma. Die Aktivitaten des Pharmageschafts firmieren unter dem Namen Bayer
Schering Pharma und in den USA und Kanada unter Bayer HealthCare
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Pharmaceuticals. Ziel von Bayer HealthCare ist es, Produkte zu erforschen, zu
entwickeln, zu produzieren und zu vertreiben, um die Gesundheit von Mensch und
Tier weltweit zu verbessern.

Bayer Schering Pharma

Bayer Schering Pharma ist ein weltweit fuhrendes Spezialpharma-Unternehmen,
dessen Forschung und Geschaftsaktivitaten sich auf folgende Bereiche konzentrieren:
Diagnostische Bildgebung, Hamatologie/Kardiologie, Onkologie, Primary Care,
Spezial-Therapeutika sowie Women’s Healthcare. Bayer Schering Pharma setzt auf
Innovationen und will mit neuartigen Produkten in speziellen Markten weltweit
fiihrend sein. So leistet Bayer Schering Pharma einen Beitrag zum medizinischen
Fortschritt und will die Lebensqualitit der Menschen verbessern.

Forschung und Entwicklung bei Bayer Schering Pharma

Bayer Schering Pharma konzentriert seine F&E-Aktivitaten auf innovative
Behandlungsalternativen fir Erkrankungen mit einem hohen medizinischen Bedarf,
um die Lebensqualitat von Patienten zu verbessern und Leben zu verlangern. Dabei
fokussiert Bayer Schering Pharma auf seine Kernkompetenzen und langjahrige
Expertise. So hélt Bayer Schering Pharma in zahlreichen Therapiegebieten eine
fiihrende Position: etwa bei der Behandlung der Bluterkrankheit und der Multiplen
Sklerose, bei Kontrastmitteln oder auch in der Empfangnisverhiitung. Angestrebt wird
eine solche Fihrungsposition auch in der Onkologie. Mit neuen Anséatzen in der
Krebstherapie, bei Herz- und Gefallerkrankungen, fiir gynékologische Therapien und
in der molekularen Bildgebung will Bayer Schering Pharma zum Innovationsftihrer in
diesen Bereichen werden. Daruiber hinaus entwickelt Bayer Schering Pharma auch
bereits zugelassene Produkte weiter, um deren Anwendung weiter zu verbessern
und/oder das Indikationsspektrum zu erweitern.

Ihre Ansprechpartner:
Dr. Jost Reinhard, Tel.: +49 30 468 15062
E-mail: jost.reinhard@bayerhealthcare.com

Frank Richtersmeier, Tel.: +49 30 468 17661
E-mail: frank.richtersmeier@bayerhealthcare.com



Zukunftsgerichtete Aussagen

Diese Information enthélt bestimmte in die Zukunft gerichtete Aussagen, die auf den gegenwartigen Annahmen
und Prognosen der Unternehmensleitung des Bayer-Konzerns beruhen. VVerschiedene bekannte wie auch
unbekannte Risiken, Ungewissheiten und andere Faktoren kénnen dazu fiihren, dass die tatséchlichen
Ergebnisse, die Finanzlage, die Entwicklung oder die Performance der Gesellschaft wesentlich von den hier
gegebenen Einschétzungen abweichen. Diese Faktoren schlielien diejenigen ein, die wir in Berichten an die
Frankfurter Wertpapierborse sowie die amerikanische Wertpapieraufsichtsbehdrde (inkl. Form 20-F)
beschrieben haben. Die Gesellschaft ibernimmt keinerlei Verpflichtung, solche zukunftsgerichteten Aussagen
fortzuschreiben und an zukiinftige Ereignisse oder Entwicklungen anzupassen.



