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BioVariance — One of Germany 's most

Innovative companies
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TECHNOLOGY
INNOVATORS

“[BioVariance] will become a talking
point in the next years in Germany.”

“The BioVariance GmbH is one of the
most innovative companies in Germany.

V4

“Top 20 most innovative Healthcare
Technology Companies in 2019”
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Dr. Josef Scheiber (CEO)

Bioinformatician with PhD in
pharmacy, global experience at
pharmaceutical corporates
(Novartis/Roche)
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BIOVARIANCE UNITES
THERAPY MONITORING AND
GENETIC ANALYSIS

\f)ariance

P‘?IIE,NTS litv of life and HEALTH INSURANCES
* Higher quality of life an Ay _
therapy safety o Individual treatment by NGS

Analysis as unique selling point
= Less side effects and medication
errors
Better image
More satisfied patients
Higher patient numbers
Lower death rate
Cost savings

* Enhanced adherence

" |ndividual treatment

= Less side effects and
medication interactions

PHYSICIANS

= Adherence data of
patient

= Time savings by less
patient visits

= More satisfied patients
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Problem

AGENDA

Benefits for all stakeholders
Technology

Market

Traction
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|Neue diagnostische Moglichkeiten

HUMAN GENOMES SEQUENCED

ILLION COST OF COMPUTING
' (MOORE'S LAW)
COST OF SEQUENCING

45 Genome
1 Tag
S45,000

lumanGenomProjekt
5 Jahre
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Liefer nach
80335 Munich utscheine  Verkau
§ Drogerie & Komerpflege  Babypflege~  Erotk~  Haushalt~  Kontaklinsen & Brlen - Nahrungserganzung - Rasur & Enthaarung - Sanitalshaus - Wellness & Massage - Zahnpflege~  Angebote
L 7
U Jon v vol E Produkte der
amazon launciipad  angesagtesten Start-ups @{C Jetat entdecken »
Kunden, die DNS-Test von Dante Labs, analysiert 100% lhrer DNS, vollstidndige Genom... hen haben, haben ebenso folgendes angesehen
Genetische Auswertung Kit 24Genetics - DNA-Ancestry-Testkit - 400 Regionen weltweit - 2,
) e ARAARS Gentests - Beinhaltet das Ki fir die Abstrichentnahme zu Hause
EUR 199,95 vPrime EUR 199,00 vPrime jl
o
Drogerie & Kérperpflege » Medizin & Erste Hife » Alternative Medizin » Oligotherapie
DNS-Test von Dante Labs, analysiert 100% Ihrer DNS, vollstandige Genom-Sequenzierung (WGS), Next-
Generation-Sequenzierung (30 x Abdeckung)
i von Dante Labs
| ARk AL v 1 Kundenrezension

dane \aos

‘/

Preis: EUR 399,00 (U 264,24 / 100 9 kostenlose Lieferung.
ink Weitere

Auf Lager.

Lieferung 19. - 22. Okt., wenn Sie Expressversand an der Kasse wahlen. Siche Details.

| Jetzt 30 Tage testen

©- Meinkonto. Pame- Listen- \-fwagen

24Genetics - PHARMAKOGENETISCHER DNA-Test -
Pharmakogenomischer Gentest - Enthlt DNA-Kit
EUR 199,00 VPrime

1 gebraucht und neu ab EUR 199,00

Teten I W @

EUR 399,00 + kostenlose Licferung
Auf Lager. Verkauft von Dante Labs

Menge: 1 v

In den Einkaufswagen

Verkauf und Versand durch Dante Labs. Fiir weit Impressum, AGB und Kicken Sie bitte auf den
1 neu ab EUR 399,00
+ Sequencziert 100 % Ihrer DNS d Langlebigkeit

+ 30 x Abdeckung
- Die Ergebnisse kommen in nur -8 Wochen per E-Mail (Maglicherweise nicht in allen Landern verfiigbar)
+ Keine Nadeln Freundlich. Schmerzlos, CE-geprifte Speichelprobemethode

+ Rohe Daten stehen zur Verfiigung (kostenlos)

vicTSING

=

VICTSING Aroma Diffuser

1-Click-Bestellungen aktiveren
© Lieferung nach 80335 Munich

| Auf dieiste
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I Aber was bedeutet das Alles?




| Verstandnis von Krankheiten wird immer besser e
Beispiel: Leukamie und Lymphom

Disease of
5 Ja h re the Blood
Uberlebensrate
|
Chronic Acute preleukemia Indolent Aggressive
Leukemia Leukemia Lymphoma Lymphoma

emia types identified: ~51 Lymphomas identified:
d beukemia {12 types) Mature B-cell lymphamas {-14 types)
slastic leukemia [2 bypes) Mature T-cell lymphamas {15 bypes)
Plasrna eall neaplasm (3 Lypes)
Immature (precursar) lymphamas (2 bpes)
Hadghin's lymghamma (5 bypes)
Immunadeliciency associated lymphamas (=5 ypas]
Other hematalymphaid neoplasms (-7 types)

~ 80%

IDENTIAL

www.biovariance.com
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MARKET SIZE* “Gariance

CANCER IS A SERIOUS PROBLEM AMONG ADDRESSABLE DISEASES

In 2018, over 4M new cancer cases in Europe

@ 28.2% 51 g \

The 5 most 15.1%
common 13.1%
tumors In 12.3%
men and 8.5% 7.5%
6.6%
women 3.9% 4.1%

Malignant skin  Uterus cancer Lung cancer Colon cancer Breast cancer Prostate cancer Lung cancer Colon cancer Bladder cancer Kidney cancer
melanoma

Modified after Pharmafakten

CONFIDENTTAI

*applicable for other diseases




BRUST UND DARM BESONDERS GEFAHRDET Okriance

Zahl der jahrlichen Krebsneuerkrankungen in Deutschland*

CONFIDENTIAL
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Darm

63288

Prostata

57368

* 2014; ** in Milliarden Dollar; Quelle: Zentrum fiir Krebsregisterdaten am Robert Koch-Institut, Evaluate Pharma

1 2019 / WirtschaftsWoche 20

53835

Nieren

14956

q.

Brust

Haut
21230
17038
. O T—
Lungen ~\ 69781 Non-Hodgkin-Lymphome

15432

Magen

17127

Bauchspeicheldrise

15852

Blase



Personalisierte Medizin "Gariance
Therapien werden immer zielgerichteter 1996 2006 2016

PD1+ .
a% 3% 0
Tested \
Nichtkleinzelliger o :
g % 70% 40% 93%

EGRF wildtype

LU n ge n k re b S Non-Segmented NSCLC Non-Segmented

NSCLC

ALK-

EGFRm

HER2 — HR+, Premenopausal
4% HR- Postmenopausal

B ru St kre bs HR+ TNBC, Premenopausal — V 56%

HR- HR+ Premenop Postmenopausal HER2 — HR+, Postmenopausal

HR- Premenopausal ‘
o, TNBC, Postmenopausal —
%1 ean A
70% '

9%
—

HER+ HR+, Postmenopausal

5% HER2+ HR+, Premenopausal

Da 'm kre bS 100 KRAS mu%c::i 31%

% 60% KRAS wildtype

(CRC) Non-Segmented CRC KRAS
mutant
® MS \ .
( / 21% 4% BRAF mutant
3% BARF wildtype
MSI high

www.biovariance.com
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Krebs: Uber 1.100 Medikamente und

Blase

Gehirn

Brust

Darm

Magen

Kopf & Hals
Maligne

Niere

Leukamie

Leber

Lunge

Lymphom
Multiples Myelom
Eierstock
Bauchspeicheldriise
Prostata

Sarkom

Haut

Solide Tumore
Andere

Nicht naher bezeichnet

www.biovariance.com

Impfstoffe in der Entwicklung
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Zulassungsantrag gestellt

bj

ariance



_
<
'_
=
w
[a]
o

Neurolog
Medik

Alzheimer
Amyotrophe
Hirnschaden

Hirntumore

Epilepsie
Erbkrankheiten
Kopfschmerzen
Huntington-Krankheit
Multiple Sklerose
Dystrophien

Schmerz
Parkinson-Krankheit
Spastik
Rickenmarksverletzugen
Schlaganfall
Tic-Stérungen

Sonstige

www.biovariance.com

ische Erkrankungen: Uber 500

amente in der Entwicklung
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SELECTION OF INCORRECT MEDICATION - INCORRECT
MEDICATION INTAKE

| PROBLEM ’ Bhicnce

K i

“"One-fits-all” therapy

Severe side No effect Effect
effects

—
at
-
=z
[1N]
[a)]
—
L
=
@]
O

ource: https://rp-online.de/leben/gesundheit/medizin/wie-aerzte-ihre-patienten-gefaehrden_aid_14458949
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PROBLEM y

ariance
SELECTION OF INCORRECT MEDICATION - INCORRECT
MEDICATION INTAKE
(eXe}
(eXe}
Patient Blood & Analysis Best possible
tissue samples (biomarker) therapy

LR O  eamEIIIIIIIIE:

Individualized Medicine

v

Severe side No effect Effect
effects
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Insurances
Savmgs,_morfe attre‘ac_ctl\;e Pharmaceutical
services for patients companies

A Fewer side effects,

better image

Patient

Better quality of life, more
individual treatment,
fewer side effects and .
interactions R

A Physicians

' Time savings through
fewer patient visits,
more satisfied patients



TECHNOLOGY y

ariance
SCALABILITY — BRINGING TOGETHER THE WISDOM OF MEDICINE WITH
INDIVIDUAL GENETIC DATA AT LARGE SCALE TO FIND BEST POSSIBLE
TREATMENTS
Analysis of genetic data Comparison of data Decision support
Analysis of Next Generation Identification of pathogenic 1. Report: All relevant
Sequencing data variants: information about
1. Data preprocessing 1. Preparation of medication personalized treatment
2. Mapping to reference plans with high relevance options
genome 2. Consideration of current 2. Anonymized data storage for
3. Identification of genetic clinical studies and current improvement of diagnostics
variants research results (data

mining) §
Focus is on genetic data
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NGS ANALYSIS

GENETIC DATA

-WGS/WES

- Quality control

- End trimming

- Adapter clipping

— FASTA/FASTQ-file

- Updated reference
genome

- Deduplicate

- Recalibration

- FASTA/FASTQ-file
— SAM/BAM-file

- Detect SNPs,
CNVs, Indels,
SVs, ...

- SAM/BAM-file
— VCF-file

- Filtering variants

- Functional
annotation

- Evaluation

buria.nce

— Detailed report




I PROJEKT ALPHA be&riance

1 For various indications
e.g. oncology, neurology etc.

Alpha - Test
Beta - Test
Gamma - Test

/

Customized pipeline

Standardized pipeline

— = @
S

= S
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NGS ANALYSIS

Serial Automatization

Report

We have fully automated
the process from raw data
to report generation

The structure is well-
documented

We are currently working
on getting this approved
as IVD-test (timeframe ~6
months)

bj

ariance
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NGS ANALYSIS y

i ' rian
Parallel Automatization arlance

d
' |
© P 8_ - Further, we have fully parallelized the
© s ; () analyses using modern methods (Docker,
B8 & Kubernetes) We are currently working on
: o . :
i, 3 getting this approved as IVD-test
o LW | a (timeframe ~6 months)
g 1 ‘ &J * i.e. many analyses can be done in a
parallel manner
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USE CASE: BLAST

- Filesystem
Upload Log Download ‘
Strategy
o | Income Database Outcome a
\ 4 A
Y Y
check for _-::1-‘ create collect ‘ join
new jobs Y A -~
{ #] [ BasT—BH B
@ Controller —{; — =)@ BLAST B — > D)
Python =Y
Script ;‘ — [¢]—>@» BLAST B — "%
running L [ —> BLAST — >
as a daemon ? Dl gl B E
| — — [#]—>@» BLAST — 3@ — --g
split job into ol — [#]—>{@» BLAST B~ -3
(N) chunks for
parallelization —T

&

Virtual Docker Host

5)ariance
Jariance

 Similar approach for parallelization
of our NGS analysis pipeline

* Sequential automatization in
combination with parallelization

* Enables the analysis of hundreds/
thousands of data sets in parallel
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NGS ANALYSIS y

Automated Annotation and Report Generation ANCe

DRUG GENE INTERACTION DATABASE (DGI) CIVIC DATABASE RXNAV DATABAS
dgidb.org civiedb.org rxnav.nim.nih.gov
Filtering of information on: Seraching for:
Drug Data Variants Drug Data rxnorm_id [ 4 Drug Interactions
I
| |
| : i i |
I ' Lo Lo i
| | | | I
| | | | i .
I | | |
| | | |
| I | |
I ! | | S —
I | I I | :
L L |
_ | !
1
I
I
| I
VCF FILE | ' | REPORT
| |
MY-VARIANT i
myvariant.infa | |
I
| 1
N |
Filtering of annotation I | ' I
data collected from O e d -
cammon data resources I

CANCER GEMOME INTERPRETER (CGl)
eigenpc - phred from dbnsfp cancergenomeinterpreter.org
re_id from dbsnp
tumear site, cosmic id from cosmic Variants:

Driver, Passenger
& Other

PHARMGKE
pharmgkb.org

" |

EMA [IJITA BASE

shows status of drug approval
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Storage...
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#2 Tool
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Alpha Storage

-JobRunner Mandat ...

Alpha Alpha Storage
- - -JobAgent B > Mandat #3
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Storage

Mandat #2
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Kubernetes
VM#1 VM#2 VM#3 VM#4 VM#5 VM#..
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. -
Qi 1
N ariance :



CON AR O APl BIOVARIANCE UNITES E&?{;ﬁgge

THERAPY MONITORING AND

ADVATAGES GENETIC ANALYSIS

/\‘ Molecular
é] é% analysis
| Al

Artificial /
intelligence Optimized °'
3, therapy
o :
(g—o Molecular Recommendatlon : )
) Recommendation

analysis ———— " of medication : L
MOMTONNG oo of medication
by pillbox) @
........................................................................................................................................... Artificial
l Just pill mtellngenc
@)
Pl g Just
: (Monitoring
@ Keep | genetic N
EOLHURTION analysis

)

¢ MyTherapy

IIIIIIIIIIII
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OMICS ANALYSIS

INTERACTIONS ON ALL LEVELS OF BIOLOGY

GENOMICS
- SNPs
- Structural variation

‘ - Diseases
- Medication
METABOLOMICS | J
- Metabolite profile
- Functions PROTEOMICS

TRANSCRIPTOMICS

- Gene expression
- Alternative splicing

PHENOTYPE ‘

- Protein expression

- Pathways and networks ‘

b‘\gariance
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Omics Layers

Phenotype

Metabolic Flux Fluxomics

Metabolite
Conc.

Metabolimics

Protein
Expression

Proteomics

Gene
Expression

Transcriptomics

Epigenetics
Genomics

DNA Sequence

Centuries

be&riance
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INTEGRATED ANALYSIS

IDENTIFYING CHANGES/VARIANTS/BIOMARKER ON ALL LEVELS OF BIOLOGY

5

o B 2 5
| — [
| | R
dgQ X
rd
OMICS ANALYSIS i ‘ >

Visualisation

/-

%
G
.o

Deep learning for

deeper understanding

be&riance

Report generation

T

Drug/Patient-Database

e
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THERAPY OPTIONS INCREASE “Gariance

TEST HELP TO SELECT THE OPTIMAL MEDICATION

trend of cancer incidents worldwide

21,6m

18,1m

14,0m

2012 2018 2030

trend of cancer victims worldwide

13m

9,6m

8,2m

2012 2015 2018 2030

Cancer - about 1,100 drugs and vaccines in development

Bladder
Brain

Breast

Gut

Stomach
Head and Neck
Hematological malignancies
Kidney
Leukemia
Liver

Lung
Lymphoma
Myelomatosis
Ovary
Pancreas
Prostate
Sarcoma
Skin

Solid tumors
Others
Unspecified

Modified after Pharmafakten

o 31

| D 90
I 108
mem 39

mw @ 38

mm 36

I 103
26
I
| 46

[ B 132
| D 135
I 62

| D 62

[ B 54

- 64

B 22

W 46
1 397
- 67

44

137 m Phase I
H Phase II

Phase III
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OBERENDER
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SERVICEPLUS AG

PARTNERS
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Frankfurter Innovationszentrum
Biotechnologie

(s
&y
synaptor™

WIRTSCHAFTSRAT

Deutschland

-
DGfW

FORSCHUNG — WISSEN — PRAXIS

_\ 2y

MEDICAL VALLEY

Europdische Metropolregion Nirnberg

Bio DEUTSCHLAND

Biotechnologie-Indust

s GHP

german healthcare partnership

o ariance

TECHBOOST
STARTUP

Ein Programm der _rF L

S
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Office Waldsassen — In the heart of Europe

bj

Excellent access to qualified people at cost significantly lower than ““ariance

e.g. in Munich or Frankfurt

1082 €
Rh((')m—(;mbleld 1054 € 1050 € 1107 €
Kronach Hof
Bad Kissingen 1008 €cm,g 1135 €
1090 € L13:
1015 € 1044 € oo o1/ AMTAE e £ 1136 €
g Smfﬁig?hﬁmmn 1018 € 108 i r.'éf&eésb. .
“““E”"”%ﬁ?sffﬁf 1077 € WEmaog1 gemag 1127°€
o bl 1061 € 952 € LK Bayreuth
1034€ | S5E e L 085 €109 € i
Hochotmgt  Forchheim 1085 € Weidenk d
997 € 1052 € 965 €Enangen Numw'logo € 1044 €
Arsch-Bad Wlndshelm Furth 03 € Amberg-
€ Numbe«g1003 €Mbesrg'mmh Schwandorf
1,25259“ € 991 "€ 954 € 1024 € 1054 € T
gs'ic‘nowafacn ie Oberplalz e
LK Ansbach 974 €
1042 € Syosons . 1009 € feoma 10566 1126 €
nsbut traubi Regen
1056 € 921 € B4 €5 S BNT
Eichstatt ing
Donau-Ries 883 € ?eﬁ?me 1001 € LoEeendoy 113§refng-
1008 € ks I N
g‘gﬁ;’gﬂ,‘aﬁn .. 991 €7 ;e wrassau 1042 €
Dillingen 972 € ficfantl g e Passau
a. d. Donau a.d. lim 1017 € 98 €
1048 € 967 € 927 € Freising L;mgstgl € Rottal-inn
sinmuz_ gaq g Fewers 901 € 1037 €
nev: 1018 € Aug,sburg 861 € Erding
Uim Dachau 1011 €
978 € Rugshur 869 € 916 €  winidor Altdtting
984 € mrer  yuncren *™ 1056 €
Untralgsy el 767 € 866 €
992 € 94}5 831 € LKMunchen Ebersber RA
Memmingen Landsberg raunstein
€g Kaufbeuren oo Rl 829 € LK Rosenheim 991 €
1033 € enheim
979 € Weilheim 958 € 850 € g;zheg
Kerpten o 9031 €;{llestach 961 €
960 € Oberallgéu ggzﬁue ot i ::t;ir::rs-
Lindau 992 € 2}“&3 f Worats- e
Partenkirchen

Bildquelle: http://www.tz.de/bayern/rente-muenchen-
bayern-das-ist-ihr-geld-wert-6427365.html

Onetz vt

Wir. Leben. Oberpfalz. E-Paper  Abo&Service  Anzeigen  NT-ticket  Ratgeber Verlag

Onetz ~ Bayern Politik BY - Soder befordert Waldsassen-Eger zu Oberzentrum

Neue Schwerpunkte in der Landesplanung

Soder befordert Waldsassen-Eger zu Oberzentrum

7
Jargen Umlauft
aus Weiden in der Oberpfalz

Schon jetzt strahit die Basilika in Waldsassen weit Uber die Stadt hinaus. Kiinfiig soll Waldsassen gemeinsam 235 'ffef
mit Eger Oberzentrum und damit ein neuer Entwicklungsschwerpunkt in der nordlichen Oberpfalz werden. direkt: 126
Luftbild: Ascherl Ober Links: 4
poLmikey Ein neues Oberzentrum Waldsassen-Eger, dazu eine Aufwertung von Diese Seite weiterd
Bayemn Erbendorf, Windischeschenbach und Nittenau: Heimatminister £
g n . eilen
12052016  Markus Séder setzt bei der Landesplanung ganz eigene i
235 Schwerpunkte. <[5 Einbetten

=11}

Quintessenz:
1 Euro aus Miinchen ist
in Waldsassen 1,47 Euro wert




CONFIDENTIAL

Office Waldsassen — In the heart of Europe
Region is developing very well — excellent future outlook

'WEIDEN IN DER OBERPFALZ | DEUTSCHLAND & WELT

08.04.2019 - 18:56 Uhr

Boomregion Nordoberpfalz

Die Oberpfalz avanciert zur bayerischen Gewinnerregion. Und ausgerechnet die frither so
strukturschwache Nordoberpfalz hat gegendber der Boomtown Regensburg Vorteile.

- == Die Entwicklung der

j/"/ 2 .. Arbeitslosenzahlen in der
¥

Wwrglls’s == Bild:jrh

[IPTESS oS-

von Jirgen Herda

= &

12. August 2016,18:54 Uhr Kostenvergleich

Sauteuer, naund?

Miinchen

13.8.2016 Ka
£s bedtente Ste:

sse 01 e
0. Refter Es bediente Sfe: F. St;

Kinokarte Abendvorstellung

Ghostbusters 30

Freibad

Normalpreis Erwachsener

Schwetnsbraten

(Hofbraunaus)

. Mass Bfer

. (Hofbrauhaus)

~ Miete (je qu. Altbau,

guter Wohnwert, kalt)

Wasserprefs

| pro Kubikmater (SWM)
Strnmnrate fa tuh

~ Ghostbusters
 Freibad

e oo

| Schweinsbraten

2x Halbe Bier

Hete (Je qn. Altbau,
~ guter Wohnwert, kalt)

Masserpreis pro Kubik-
. meter (Stadtwerke TIR)

&)
A

Nirgends kostet das Leben mehr, nirgends leben die Leute lieber:
Miinchen im Vergleich mit Tirschenreuth, der billigsten Stadt
Deutschlands.

~ Tirschenreuth

©13.8.2016 Kasse 01
 Kinokarte Abendvorstellung
£

Normalpreis Erwachsener
- (8astnof Goldener Anker)

- (Gasthof Goldener Anker)

InTirschenreuth bekommt
man mehr fiir sein Geld.

e (Foto: SZ-Grafik: Mainka;
(Q Quelle: eigene Recherchen,
IVD, HUK)

ANZEIGE

B Microsoft

Optimale Ergebnisse

Das bedeutet: Nirgendwo in der Bundesrepublik bekommt ein Arbeitnehmer in
seiner Stadt so viel fir seinen Lohn wie jemand, der in Tirschenreuth lebt. Und
niemand bekommt in seiner Stadt so wenig fir seinen Lohn wie ein Miinchner.
Denn vieles in Miinchen ist so teuer, dass auch die vergleichsweise hohen Léhne

das hohe Preisniveau nicht ausgleichen kénnen.

Die IW-Studie zeichnet eine verkehrte Welt: Das angeblich doch so reiche
Miinchen ist insgeheim arm und eine Kleinstadt in der Oberpfalz, frither
Bayerns Armenhaus, soll plétzlich die reichste aller deutschen Stédte sein? Nein,
sagt Franz Stahl, "man kann doch Miinchen und Tirschenreuth nicht
vergleichen". Er weif}, dass das vermessen wire. Er weifs aber auch, dass der
wirtschaftliche und kulturelle Reichtum einer Stadt nicht automatisch bedeutet,
dass auch deren Einwohnern reich sind. "Was hilft mir eine Staatsoper, wenn ich

[SONNTAG. 26. AUGUST 2013
15 Mal billiger als Miinchen

In Tirschenreuth lebt's sich am giinstigsten

Von Julian Vetten, Tirschenreuth

o ariance

Hier lasst es sich gut leben: Tirschenreuth.
(Foto: Katrin Maller)

Wihrend in den groRen deutschen Stadten die Lebenshaltungskosten unerbittlich
steigen, lasst es sich am auBersten Rand der schon réndlich gelegenen Oberpfalz

noch gut und giinstig leben. Woher nehmen die Tirschenreuther ihr

Wirtschaftswunder?



| VISION — Global Data Analytics under local — "@iance
law coordinated from our office
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bereits von der anstehenden Veroffentli- chung wussten, frihzeitig die bei zahlreichen Biotechunternehmen en- gagiert ist. Das Merck-Konzern seinen Wirkstoff Avelumab

mit deren Aktien eingedeckt haben kdnnten. Das Unterneh- men Verfahren sei auch sehr teuer und mit hohem logistischem Aufwand in mehr als 30 klinischen Studien an mehr .

sollte den Test in China vermarkten. Seit der Fakultatsrat am 30. ver- bunden: ,Das wird eine Nische flir seltene Krebserkrankungen als 10 000 Patienten mit 15 b‘ .

Januar entschie- den hatte, mit dem Krebstest an die Offent- bleiben.™ Né&gler kann sich nicht vorstellen, dass damit etwa Brust- unterschiedlichen Tumorindikationen. arlance
lichkeit zu gehen, war sein Aktienkurs um 82 Prozent gestiegen. krebs behandelt wird. Bislang hat das Unter- nehmen aber nur

Das ist ein klares Indiz fir die Krebsbe siegungsfantasie, die von Auch die Immuntherapie, bei der das Immunsystem gegen den Krebs Zulassungen fir den Ein- satz gegen eine

vielen Forschern, Unternehmern und Investoren Besitz ergrif- fen in Stellung gebracht wird, bringt deutliche Fortschritte, einerseits: seltene Form von Hautkrebs sowie gegen

hat. Fantasie - oder Fantasma? Hoffnung - oder Wahn?,Bei der ,Viele Patienten mit rasch fort- schreitendem Krebs sind auf einmal Blasenkrebs erhalten.

hochinnovativen CAR-T-Thera- pie gibt es ganz tolle und auch sehr stabil und haben seit Monaten, einige seit Jahren, keinen Rickfall ) ) )
emotio- nale Falle von Heilung®, sagt Karl Nagler, Partner bei der  mehr erlitten®, sagt Bernhard Wérmann, Krebsmediziner an der  Studien zu Eierstock-, Magen- und Lungenkrebs brachten nicht

Investmentgesellschaft Gimv, Charité in Berlin. Doch auch hier gibt es immer wieder Riickschlage. ~ di¢ gewilnschten Ergebnisse. ~Wolf-Dieter Ludwig, Chef der
So testet etwa der deutsche Arznei-  mittelkommission der deutschen Arzte-  schaft,

firchtet, dass wegen der Aussicht auf hohe Profite auch
Kliniken Behandlungen vornehmen, die daflir gar nicht geeignet
sind. Er spricht sich fur genau vorgegebene Therapieablaufe
und eine Mindestinfra- struktur in  behandelnden
Krankenhausern aus. Onkologe Ludwig weiB3, dass neuartige,
individuelle Therapien Patienten etwa beim schwarzen
Hautkrebs und bei Lungenkrebs in fortgeschrittenem Stadium
helfen kénnen.,Allerdings werden nur sehr wenige geheilt —und

17038 das mitunter zu enorm hohen Kosten.™

69781 Non-Hodgkin-Lymphome Das Preisschild des Menschen
Was ist ein Lebensjahr wert? Die Frage ist in Deutschland
Brust 17127 bislang weitgehend tabu. Im Ausland wird sie wegen der
drastisch steigenden Kosten im Gesundheitswesen mittlerweile
15432 Bauchspeicheldrise offen diskutiert - und mitunter rigide beantwortet. So gilt in
s GroBbritannien  die Regel, dass ein einigermaBen gesundes
Magen Menschenjahr 30 000 Pfund kosten darf. Das bedeutet: Ein
15852 Patient hat kein Recht auf ein Medikament, dass 50 000 Pfund
Blase kostet und ihm vermutlich nur ein halbes Jahr Le- benszeit

schenkt.

Anders als in Deutschland finanziert sich das britische
Gesundheitssystem nicht aus Versicherungsbeitrédgen, sondern
OHNE DEUTSCHE aus Steuern. Die Behérden Nice und SMC  entscheiden
Die fuhrenden Hersteller von Krebsmedikamenten (Umsatz in Milliarden Dollar) grundsétzlich, welche Medika- mente welchen Patienten zur
Verfligung ste- hen sollen. Bei der Einfihrung des Systems vor

BRUST UND DARM BESONDERS GEFAHRDET

Zahl der jahrlichen Krebsneuerkrankungen in Deutschland*

Haut
21230

Lungen

53 835
Darm

63 288 Nieren

Prostata 14 956

57 368

WACHSTUMSMARKT KREBS
Weltweite Umsatze mit Medikamenten- gruppen 2017 und 2024**

U;lea;z Prgg;zse Roche Schweiz 20 Jahren rechnete allerdings noch nie- mand damit, dass

Celgene USA Krebsmitte_l me_hrere Hunderttqusend Pfund kosten koénnten.

% 104 Krebs 233 Deshalb rief die damalige Regierung vor acht Jahren den

Novartis Schweiz staatlich finanzierten Cancer Drugs Fund ins Leben, der die

. ) ) : Kosten flir neue Therapien Ubernehmen sollte. In den ersten

® 46 Diabetes 59,5 %} Bristol-Myers Squibb USA finf Jahren gab der Fonds 1,4 Milliar- den Pfund aus - viel mehr

% 557 Rheuma 567 % Johnson & Johnson USA als erwartet. Er r_nusstg bereits re_formie_rt werden. -

D) ’ ’ D) ) In der Schweiz wiederum ist die Le- bensqualitat

N % Pfizer USA flachendeckend hoch. Ihre Ein- wohner werden im Schnitt 83

22,7 Impfstoffe 44,6 O Astra Zeneca GroBbritannien Jahre alt, leben drei Jahre léanger als der Durchschnitt in den

% - OECD-Landern. Trotzdem wird in dem Land heftig Uber die
) 42,4 Viren 39,9 aPrognose 2022 mUmsatz 2016 gerechte Verteilung von Medikamenten gestritten.

* 2014; ** in Milliarden Dollar; Quelle: Zentrum fir Krebsregisterdaten am Robert Koch-Institut, Evaluate Pharma

10.5.2019 / WirtschaftsWoche 20
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Weltweite Umsatze mit Medikamenten- gruppen 2017 und 2024**

Umsatz Prognose
2017 2024
[ I
% 104 Krebs 233
,/‘ - o— /]
6 46 Diabetes 59,5 %
" N4
§\ 55,7 Rheuma 56,7 %
_/ _
* 22,7 Impfstoffe 44,6 6\\
L

Q\ b 42,4 Viren 39,9
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OHNE DEUTSCHE b‘Q{ariance

Die fihrenden Hersteller von Krebsmedikamenten (Umsatz in Milliarden Dollar)

Roche Schweiz 27,8

Celgene USA 19,4
Novartis Schweiz 11,3
Bristol-Myers Squibb USA 12,3
Johnson & Johnson USA 12,8
Pfizer USA 12,5
19,5

Astra Zeneca GrofBbritannien

®mPrognose 2022 w®mUmsatz 2016
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Wir kdnnen bereits jetzt jederzeit Wissen lGber individuelle Biomarker fir die Behandlunsoptimierung verwenden

Diese Fahigkeit wird standig besser und schneller

(
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Genomische Befunde mit wahrscheinlichen klinischen Relevanz

Biomarker Molekulare Veranderung
KRAS G12v
ALK-CLTC Fusion
ERBB2 Negative
RET Fusion Negative

Therapeutische Indikationen

Medikamentose Wahrscheinliche klinische

TR Status Indikationen Biomarker Referenzen
Trametinib* zugelassen Likely to be beneficial KRAS 1
Crizotinib, Ceritinib zugelassen Likely to be beneficial ALK 2,3,4,5

Selumetinib plus Docetaxel in der Testphase Likely to be beneficial KRAS 6

Reolysin in der Testphase Likely to be beneficial KRAS 7

Ganetespib in der Testphase Likely to be beneficial KRAS 8
Erlotinib zugelassen Reduced likelihood of benefit KRAS 9,10

Vemurafenib*,
Dabrafenib*

( Trastuzumab* zugelassen Reduced likelihood of benefit ERBB2 15

zugelassen Reduced likelihood of benefit BRAF 11,12,13,14

Cabozantinib* zugelassen Reduced likelihood of benefit RET 16
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Name: XXX

Gender: Female

Age: 42

Physician‘s Diagnosis: Ovarian cancer

Date:

Sample: BRCA.bed, Sample_2.bam

Aim of Analysis: Waiting for therapeutic decision - Olaparib?

Because of the detection of the pathogenic variants
p.R618Sfs*8 and p.V1283Kfs*2 detected within the protein
coding region of BRAC1 and BRAC2 genes, respectively, a
clear recommendation based on FDA guidelines regarding
Olaparib can be given.

Drug Therapy General FDA Likely Clinical Interpretations Biomarker References
Approval
. . BRCA1 S
Olaparib Approved Pathogenic 0.R6185Fs*8 FDA Guidelines
. Approved Pathogenic BRCA2 FDA Guidelines
OIELENIS p.V1283Kfs*2
Biomarker Position CNS Variant Class Nucleotide Amino Acid Consequence Significance Variation Impact Genotype
Exchange Exchange (ClinVAR) Identifier
BRCA1 17:41245694 NM_007300.3:c.1854d deletion agG/ag R/X frameshift pathogenic rs397507193 HIGH 0/1
elG_p.Arg618SerfsX8
BRCA2 13:32912338- NM_000059.3:c.3847_ deletion acTGta/acta TV/TX frameshift pathogenic rs746229647 HIGH 0/1
rs80359405

32912339

3848delGT_p.Vall283L

ysfsX2
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Current PET-CT
JEh Aug AT

T5Lh Mere 2015
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.. Personome

Dr. Josef Scheiber, founder- Biovariance GmbH and co-founder-
Personome, focused on leveraging the power of biomarkers for personalized
cancer treatment at #Personome’'s first global #symposium in #India on
'#PrecisionMedicine in #Cancer -Evolving Paradigms
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