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Das Versprechen von Medikamenten
gegen Fettleibigkeit

Interview mit

Roberto Magnatantini, CFA, Senior Portfolio Manager
und lana Perova, Aktienanalystin

. Nicht nur die klinstliche Intelligenz ist derzeit in aller Munde! Eine neue
Kategorie von Medikamenten gegen Fettleibigkeit steht ebenfalls im
Rampenlicht, seit Elon Musk offen zugegeben hat, Wegovy von Novo
Nordisk zum Abnehmen zu verwenden.

. Dass Elon Musk streng genommen nicht als fettleibig gilt und dass er
das Medikament ohne Rezept einnimmt, spielt offensichtlich keine
Rolle.

. Die Wahrheit ist, dass solche ,Wundermittel” versprechen, die

Pandemie der Fettleibigkeit, die unsere Gesellschaft so sehr belastet,
und die damit verbundenen Komorbiditadten in den Griff zu bekommen.
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Wir stellen unsere neue Serie ,Gesundheit und
Wohlbefinden“ vor, in der wir die interessantesten
Gesundheitstrends beleuchten und Ihnen Einblicke
in die neuesten und beeindruckendsten
Entwicklungen im Bereich des Wohlbefindens
geben. Schnappen Sie sich also |hr Strandtuch und
machen Sie sich bereit fur einen Ausflug in die Welt
des Wohlbefindens. Diese erste Ausgabe
konzentriert sich auf den Markt fur Medikamente
gegen Fettleibigkeit und seine neuesten,
vielversprechenden Lésungen.

Nicht nur die klnstliche Intelligenz ist derzeit in aller
Munde! Eine neue Kategorie von Medikamenten
gegen Fettleibigkeit steht ebenfalls im Rampenlicht,
seit Elon Musk offen zugegeben hat, Wegovy von
Novo Nordisk® zum Abnehmen zu verwenden. Dass
Elon Musk streng genommen nicht als fettleibig gilt
und dass er das Medikament ohne Rezept einnimmt,
spielt offensichtlich keine Rolle. Die Wahrheit ist,
dass solche ,Wundermittel® versprechen, die
Pandemie der Fettleibigkeit, die unsere Gesellschaft
so sehr belastet, und die damit verbundenen
Komorbiditaten in den Griff zu bekommen.

lana und Roberto, kénnten Sie zundchst einige
Fakten und Zahlen zur Pandemie der Fettleibigkeit
nennen? Betrifft das Problem wirklich
hauptsédchlich die USA?

In den USA werden 40 % der Uber 15-Jahrigen als
fettleibig eingestuft, d. h., dass ihr Body Mass Index
(BMI1) Uber 30 liegt. Das Land steht damit bei der
Pandemie der Fettleibigkeit eindeutig an der Spitze.
Doch die nachstehende Grafik zeigt, dass das
Problem inzwischen sehr global ist: In mehr als
einem Dutzend anderer Lander liegt die
Fettleibigkeitsrate bei Uber 20 %.

Fettleibigkeitsraten in %
Gesamten Erwachsenen Bevolkerung (>15 Jahre),
2016 oder letztes Jahr

United States 40
Chile 24.4
Mexico 3332
New Zealand 322
Hungary 30
Turkey 288
Portugal 287
Canada 281
Australia 27.9
Finland 26.8
United Kingdom 26.2
Germany 236
Latvia 232
Ireland 23
Luxembourg 226
Slovenia® T ——
Estonia e ——
Iceland® m— —s—ss— 1O
——
——
——

14 |

ik

0
-

WORISHNETE

Israel
Czech Republic
Belgium
Greece* m—  —— 7
France me————————— 17
Denmark* m— 16.!
Spain® n——— 6.
Poland*® m—— 6.,
Lithuania® m—  — 16 _€
Slovak Republic* ————— 167
Austria* e 4.7
Netherlands* m— s—— 136
Sweden* ——s— 3
Norway* m——— 12
Switzerland* ——— 10.3
Italy* —— Q.8

ORANNERTHasHET

L)

Korea mmmmms 55
Japan = 4.2

Hinweis: * bedeutet, dass in diesen Landern selbst gemeldete Daten Uber GréBe
und Gewicht verwendet werden, wahrend man in anderen La&ndern gemessene
Daten verwendet.

Quelle: OECD (2018), OECD Gesundheitsstatistiken 2018

Was hat zu einer derartigen Zunahme der
Fettleibigkeitsraten gefiihrt? Ist es auch richtig,
dass sich die gesellschaftliche Wahrnehmung von
Fettleibigkeit dndert und sie nicht mehr nur auf
einen Mangel an persénlicher Disziplin
zuriickgefiihrt wird?

Der Anstieg der Fettleibigkeitsraten ist auf eine
Kombination von Faktoren zurlckzufUhren.
Physiologisch gesehen ist das menschliche Gehirn so
verdrahtet, dass es gerne isst, vor allem SuBes, was
in einer Welt, in der standig Nahrung zur Verflgung
steht, problematisch wird. Es hat sich gezeigt, dass
der weit verbreitete Konsum von verarbeiteten
Lebensmitteln und Fertiggerichten selbst bei
gleicher Kalorienzufuhr zu einer Gewichtszunahme
beitragt, was gesunde Erndhrung zu einer groReren
Herausforderung macht.

In der Tat entwickelt sich die Wahrnehmung von
Fettleibigkeit weiter: Inzwischen ist man sich
daridber im Klaren, dass sie nicht nur das Ergebnis
mangelnder persdnlicher Disziplin ist, sondern dass
auch die komplexe Natur dieser Krankheit
berlcksichtigt werden muss. Zwar sind eine
geringere Kalorienzufuhr und mehr Bewegung der
SchlUssel zur Gewichtsabnahme, doch vor allem fur
Menschen, die schon lange an Fettleibigkeit leiden,
mitunter schon seit ihrer Kindheit, ist langfristiger
Erfolg schwierig zu erreichen. In diesem Sinne wird
ein weniger stigmatisierender Ansatz gegenulber
Fettleibigkeit verfolgt, der zu einem geslnderen
Lebensstil ohne Schuldgefthle ermutigt.

Kommen wir nun zu mdéglichen medizinischen
Lésungen: Was befindet sich in der Pipeline?

Eine der Hauptfolgen von Fettleibigkeit ist, dass sie
haufig zu Diabetes fUhrt. Auf der Plattform
diabetes.co.uk heiBt es beispielsweise: ,Es wird
angenommen, dass Fettleibigkeit fur 80-85 % des
Risikos, an Typ-2-Diabetes zZu erkranken,
verantwortlich ist”.

Gewichtsabnahme gegenliber dem
Ausgangswert (placebokorr.)
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Quelle: Jefferies Research, DB Research

Im Gegensatz zur Typ-1-Diabetes, die genetisch
bedingt ist und sich von Geburt an entwickelt, hat
Typ-2-Diabetes in der Tat mehr mit dem Lebensstil
zu tun - wie auch allgemein mit der
Bevoélkerungsalterung -, weshalb sie auch als
Komorbiditat von Fettleibigkeit gilt.
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Empirisch wurde beobachtet, dass Patienten mit
Typ-2-Diabetes, die GLP-1-Medikamente einnehmen,
eine Medikamentenklasse, die auf
Stoffwechselhormone abzielt, zu einer betrachtlichen
Gewichtsabnahme neigen. In einigen Fallen reicht sie
sogar an das heran, was durch viel invasivere
chirurgische ,Loésungen®, auch bekannt als
bariatrische Operationen, erreicht werden kann. Das
liegt daran, dass GLP-1-Medikamente die Verdauung
verlangsamen und den Appetit déampfen.

Diese Vorteile bei der Gewichtsabnahme und die
relativ geringen Nebenwirkungen (gemafR den seit
etwa zehn Jahren vorliegenden Daten) haben dazu
gefuhrt, dass diese Medikamente von Arzten bereits
seit einigen Jahren zur Behandlung von Fettleibigkeit
eingesetzt werden, ohne dass sie daflr zugelassen
sind. Die ,zugelassene” Verwendung ist seit 2021
moglich, als Novo Nordisk eine solche FDA-
Zulassung fur sein Medikament Wegovy® erhielt.

Wie groB ist der potenzielle Markt fir die
Pharmakotherapie gegen Fettleibigkeit?

In einem Extremszenario, in dem die 100 Millionen
fettleibigen Amerikaner mit GLP-1-Medikamenten fur
10.000 USD pro Jahr behandelt werden, wirde sich
der potenzielle jahrliche Markt auf 1 Billion USD
belaufen - allein in den USA! Dies ist natUrlich ein
provokantes und unrealistisches Szenario, aber es
zeigt das ungenutzte Potenzial einer solchen Lésung.

Realistischerweise wird die Gelegenheit in
Verbindung mit Fettleibigkeit in den USA bis zum
Jahr 2030 mit 50 Mrd. USD und auBerhalb der USA
mit einem &hnlichen Betrag veranschlagt. Rechnet
man Diabetes hinzu, so ergibt sich eine
Gesamtsumme von ca. 150 Mrd. USD, was in etwa
den derzeitigen Einnahmen in Verbindung mit der
Onkologie entspricht.

Naturlich ist die Freisetzung dieses Potenzials nicht
nur eine Frage der medizinischen Notwendigkeit und
der LO6sung.

Voraussetzung ist auch, dass die Arzte bereit sind,
fettleibigen Patienten ohne Typ-2-Diabetes-
Komorbiditadten die Medikamente zu verschreiben,
und dass die Versicherungen/Staatskrankenkassen
bereit sind, die Kosten daflr zu Ubernehmen.

Die Akzeptanz bei den Arzten scheint sich bereits
auf gutem Weg zu befinden und durfte unter dem
Einfluss der anhaltenden pharmazeutischen
Lobbyarbeit, die Fettleibigkeit als ,Krankheit* zu
betrachten, nur noch weiter zunehmen.

Dies ist notwendig, um die Kostenldbernahme durch
die Krankenkassen zu ermoglichen, die derzeit das
Haupthindernis far die EinfGhrung von
Pharmakotherapien gegen Fettleibigkeit auf breiter
Ebene darstellt.

Es ist ein Tauziehen zwischen der Industrie (die die
Akzeptanz erhdhen will) und den Versicherern (die
die Kosten einddammen wollen) im Gange. Um den
Druck auf die Kostentrager zu erhdhen, untersucht
Novo Nordisk derzeit, ob bei Patienten, die Wegovy
einnehmen,® das Risiko  fuar  kardiovaskulare
Ereignisse geringer ist (SELECT?2-Studie).

Ein positives Ergebnis wirde das Kosten-Nutzen-
Verhaltnis der GLP-1-Behandlung von fettleibigen
Patienten verbessern. Solche Studien sind wichtig,
um das Potenzial fur Kosteneinsparungen in den
Gesundheitssystemen aufzuzeigen, da Fettleibigkeit
derzeit allein fur das US-Gesundheitssystem eine
jahrliche Belastung von fast 173 Mrd. USD darstellt3.

Die Ubernahme durch Medicare, die staatliche
Versicherung fiur altere Menschen, ist jedoch nicht
vor 2025-2026 zZu erwarten - private
Krankenversicherungen werden wahrscheinlich
folgen. Das nachstehende Diagramm zeigt, wie stark
die  Annahmekurve von Medikamenten gegen
Fettleibigkeit von Medicare abhangt. Wenn die
Kostenlbernahme ab 2025-2026 tatsachlich erfolgt,
durfte die Zahl der behandelten Patienten
sprunghaft ansteigen.

Erwartungen der Patienten an eine
pharmakotherapeutische Behandlung von
Fettleibigkeit
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Sie haben bereits Novo Nordisk erwdhnt - welche
Unternehmen sind in diesem Bereich noch titig?

Novo Nordisk ist eindeutig der erste Anbieter auf
dem Markt fur Medikamente gegen Fettleibigkeit und
zudem ein Pure Player. Das Unternehmen baut ein
sehr wettbewerbsfahiges Portfolio auf, das bereits
zwei GLP-1-Medikamente umfasst: Saxenda® (5-10 %
Gewichtsverlust) und das bereits erwahnte Wegovy
(15-20% Gewichtsverlust).

Es entwickelt derzeit ein neues und noch
wirksameres Praparat, Cagrisema®, das einen
Gewichtsverlust von mehr als 20 % anstrebt - das
entspricht einer bariatrischen Operation.

Die Rolle des Herausforderers Ubernimmt Eli Lilly,
mit einem wesentlich breiter gefacherten
therapeutischen Profil. Im Bereich Diabetes, der die
Halfte des Gesamtumsatzes des Unternehmens
ausmacht, wurde das Medikament Mounjaro® im Jahr
2022 von der FDA fur Typ-2-Diabetes zugelassen
und durfte bis Ende dieses Jahres seine Zulassung
gegen Fettleibigkeit erhalten.

In den Versuchen flUhrte Mounjaro® je nach
Dosierung im Vergleich zu Wegovy® zu einer
ahnlichen oder gréBeren Gewichtsabnahme, was es
zu einem ernsthaften Wettbewerber macht.

@ DECALIA

2 Semaglutide Effects on Heart Disease and Stroke in Patients With Overweight or Obesity

3 Quelle: cdc.gov (Centers for Disease Control and Prevention)
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Erwahnenswert ist auch Zealand Pharma, ein kleines
danisches Biotechnologieunternehmen, das sich wie
Novo Nordisk auf peptidbasierte Arzneimittel gegen
Stoffwechselerkrankungen konzentriert. DarUber
hinaus durfen wir CMO- und CDMO-Unternehmen
wie Swiss Bachem nicht vergessen, die diese
Peptidkomponenten her stellen.

Globaler Nettoumsatz: Markenmedikamente gegen
Fettleibigkeit
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Quelle: Unternehmenseinreichungen, Konsensschatzungen (MODL<GO>), Bloomberg Intelligence

Eine weitere Gelegenheit bietet sich bei den
Herstellern von Ldsungen zur kontinuierlichen
Glukosemessung (CGM), wie DexCom, Abbott und
Insulet.

Diese Losungen liefern den Patienten standig
aktuelle Informationen Uber ihren Blutzuckerspiegel,
der so in einem normalen Bereich gehalten werden
kann.

Dies unterscheidet sich  deutlich von der
herkémmlichen Blutzuckermessung mit Messstreifen
und Blutzuckermessgeraten, bei der sich die
Patienten bis zu 15 Mal pro Tag in den Finger
stechen muUssen.

Angesichts der oben erwahnten potenziellen GréRe
des Marktes im Zusammenhang mit Fettleibigkeit
ware es jedoch Uberraschend, wenn in den
kommenden Jahren nicht noch mehr Unternehmen
auf den Plan treten wurden.

Kénnten Sie abschlieBend noch etwas zu den
Risiken sagen, die mit der Vorhersage einer so
vielversprechenden Zukunft fiir Therapien gegen

Fettleibigkeit und die Unternehmen, die sie
entwickeln, verbunden sind?
An erster Stelle stehen, wie immer in der

pharmazeutischen Industrie, die Risiken einer Nicht-
Zulassung und/oder des Auftretens
schwerwiegender negativer Nebenwirkungen.

Insbesondere bei den GLP1-Medikamenten kommt
hinzu, dass die Gewichtsabnahme in den meisten
Fallen wieder rlckgangig gemacht wird, sobald die
Patienten die Behandlung beenden, was bedeutet,
dass eine lebenslange Verschreibung erforderlich
ist.

Wachstum des globalen GLP-1-Markts
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Auch die Preisgestaltung stellt ein potenzielles
Risiko dar, da die Gewinnspannen fur GLP-1-
Medikamente derzeit sehr hoch sind (da sie aus
Peptiden bestehen, die relativ leicht herzustellen
sind).

Abwartsdruck auf den Preis kénnte von den
Kostentragern oder von neuen Marktteilnehmern
ausgehen, ahnlich wie es bei Insulin der Fall war,
das inzwischen zu einem Massenprodukt geworden
ist.

Ein weiteres Risiko ist die Bewertung, da diese
Aktien angesichts des derzeitigen Markthypes um
Medikamente gegen Fettleibigkeit derzeit mit hohen
Multiplikatoren gehandelt werden. Wir halten dies
jedoch eher fur ein kurzfristiges Risiko. Langerfristig
gesehen erscheinen uns die Konsenserwartungen
hinsichtlich der potenziellen MarktgroBe relativ
konservativ, vor allem weil viele Investoren immer
noch davon ausgehen, dass die Erstattungen in
Zukunft begrenzt sein werden.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die
Zukunft des Kampfes gegen die Fettleibigkeit dank
der kontinuierlichen Fortschritte in der

medizinischen Forschung vielversprechend aussieht
und dem Einzelnen den Weg zu einer geslinderen
Lebensweise und unseren Gesundheitssystemen
den Weg zur Kostendédmpfung ebnet.
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Das Versprechen von Medikamenten

lana Perova,
Aktienanalystin

Roberto Magnatantini, CFA Uber die Strategien von DECALIA, die mit
Senior Portfolio Manager dem Thema dieses Newsletters zu tun haben:

DECALIA Silver Generation ist eine thematische
Strategie, die in Unternehmen investiert, denen
strukturell der Trend zur Langlebigkeit
zugutekommen durfte. Die Strategie zielt darauf
ab, Gelegenheiten im gesamten Spektrum der
Wertschépfungskette der Langlebigkeit zu
nutzen: Unternehmen aus den Bereichen Konsum,
Healthspan und Transformation.

DECALIA Sustainable SOCIETY st eine
themenUbergreifende Strategie, die in die 7
folgenden Themenbereiche investiert (Security
(Sicherheit), 02 & Ecology (02 & Okologie),
Cloud & Digitalisation (Cloud & Digitalisierung),
Industrial 5.0 (Industrie 5.0), Elder & Well-being
(Altere Generationen & Wohlbefinden), Tech Med
(Medizintechnik), Young Generation (Junge
Generationen), die die GESELLSCHAFT von
morgen pragen werden. Die Themen ,Elder &
Well-being” und ,Tech Med” machen derzeit 22 %
des Fonds aus.

Beide Strategien werden von einem erfahrenen

Anlageteam verwaltet.

Uber DECALIA SA

Die 2014 gegriindete DECALIA SA ist eine Schweizer Vermdgensverwaltungsgesellschaft mit
mehr als 70 Mitarbeitern und einem verwalteten Vermd&gen von 4,9 Milliarden Eur. DECALIA ist
schnell gewachsen, vor allem dank des erfahrenen und aktiven Managements der Griinder, dass
in den letzten 30 Jahren aufgebaut wurde.

Die von DECALIA entwickelten Strategien konzentrieren sich auf vier langfristig aussichtsreiche
Anlagethemen: die Disintermediation des Bankensektors, die Suche nach Rendite, langfristige
Trends und Marktineffizienzen. DECALIA wird von der FINMA reguliert. Neben dem Hauptsitz in
Genf unterhdlt die Gruppe Niederlassungen in Zirich und Mailand, sowie Vertriebsstellen fir den
DECALIA SICAV in Spanien und Deutschland.

Copyright © 2023 by DECALIA SA. All rights reserved. This report may not be displayed, reproduced, distributed, transmitted, or used to create
derivative works in any form, in whole or in portion, by any means, without written permission from DECALIA SA.

This material is intended for informational purposes only and should not be construed as an offer or solicitation for the purchase or sale of any
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and may not be suitable for all investors. The market valuations, terms, and calculations contained herein are estimates only and are subject to
change without notice. The information provided is believed to be reliable; however DECALIA SA does not guarantee its completeness or
accuracy. Past performance is not an indication of future results.
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