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Unterschiedliche Ansatze: Impfstoffe
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Vergleich der am weitesten fortgeschrittenen Impfstoffe SANOFI«s

Firma Prinzip Probanden Wirksamkeit Kapazitaten Logistik  Preis/Dosis Zulassung
o ' 0 1
30NECH T mRNA 44.000 SEXC 1.3 Mrd -70°C Ca.12€  EU: bedingt
(auch altere) in 2021
. 1
moderna  rna 30.000 95% O'Si_nlégzll/l d™ _)pec Ca.18$%  EU: bedingt

3.0 Mrd? :
o/ (? —_QF° .
AS’[raZeneca@ Vektor 12.000 70% (?) o1 2-8°C Ca.1.78€  EU: bedingt
2
H Vektor 40.000 66% (57-72%) 0-5512-22'1" rd®  5_ge°c Ca.10$ EU: bedingt
N
L Signifikanter Anstieg durch Kooperationen zu erwarten.... ...CureVac, NovaVax ante portas

2: Aktuelle Lieferschwierigkeiten



Unterschiede mRNA-Impfstoffe — Vektorimpfstoffe (1) SANOFI s

Was konnen mRNA Impfstoffe?

Herkémmliche Impfstoffe

Quelle: Pfizer

LR N
+ + Produktionsdauer:
0,5-2,5 Jahre

Aufwindige PRODUKTION
von Antigenen im Bioreaktor

.

-

Zelledes
Immunsystems

Nach der Impfung mit dem Antigen
bauen die Zellen des Immunsystems
einen Impfschutz auf.

mRNA-Impfstoffe

E E .lu:xrzere und
Nicht das Antigen, sondern nur der genetische
Code des Antigens wird als Impfstoff produziert.

./bw

Ko rperzellen )

Nach der Impfung iibernehmen die kérpereigenen
Zellen die PRODUKTION des Antigens.

Die Immunzellen erkennen dies
und bauen einen Schutz auf.

FAKTEN e.V.

vereinfachte Produktion

> ,Revolution® der Impfstoffentwicklung und Produktion

» Schneller, billiger, reaktiver (6 Wochen vs. 1-2 Jahre)

;\. Beeintrachtigung des Erbgutes?

Raumliche Trennung RNA — DNA
Informationsflu? nur vom Kern zum Plasma
Rascher Abbau der mRNA nach Ablesung
Kein U sondern U als RNA-Base

Etc.

Nein.

vV V V V V



Unterschiede mRNA-Impfstoffe — Vektorimpfstoffe (2) SANOFI«s

So wirken die in Deutschland zugelassenen Impfstoffe

Der mANA-Impfstoff von Biontech/ Pizer und Moderna
sowie der Vektor-Impfstoff von Astra-Zeneca

——

mRNA- mpfstoff Vektor-Imofstoff
fettkigelchen Die Impfung schleust die Die Impfung schleust
genetische Information fiir Adenoviren mit der Infor-
die Erzeugung des Sp|ke_ mation zur Erzeugung des
Proteins in den Korper. Spike-Proteins in den Korper.
Fettkligelchen dienen als
Transportmittel . Aus der Adenoviren - DNA-Vorlage

wird im Zellkern mRNA synthetisiert

. Die mRNA dient als Bauplan fiir das
Spike-Protein der Coronavirus-Hulle

Das Immunsystem reagiert auf das
Spike-Protein und stellt Antikdrper etc. bereit

Adenovirus

Coronavirus



MRNA-Impfstoffe: Herstellungsprozess SANOFI v

€ Herstellung von DNA -Vorprodu

@ mRNA-Herstellung - Kernstiick der Impfs O Vervollstandigung des Impfstoffs

Gentechnisch veranderte Kolibzkterig
erzeugen in Edelstahltanks Bruchsti
des Erbguts des Coronavirus Sars-Cf

Edelstahltank

Holiba kte 8
[ DNA

Flugzeugtransport
L in Kihlboxen
bei -70°C

B im Pfizer-Biotech-Zentrum
in5t. Louis, Vereinigte Staaten

So wird der Corona-Impfstoff 4

von Biontech hergestellt

0 So wirkt der nﬂHA-hpfshﬂ im Kirper gegen das Coronavirus

o m RIA
Spritze mit \

Impfstaff

\ / Fethiinelchen
B W
‘“h ¥ Die Impfung schleust den mRNA-

Wirkstoff in den Karper ein.

K'n:rper?elle P In den dendritischen Zellen, z.B. in
it mAKA ml$ der Milz, wirkt er wie ein Bauplan fiir
'_-'uuspmtlen A anélb&sr:;:mtissl)mlmn aus der Hille
{auch Antigen genannt) l )
, 0 i Das Immunsystem reagiert auf dieses
Antlkgrper 'I“”'~L""I\ Protein und stellt Anfikarper dageqen her
Cororavins L ALRL BEI einer Virusinfektion kann das

y das Virus hekdmpfen,
Antikorper w® -~ indem sich die Antikirper mit dem

Protein der Virushiille verbinden.

J'\_us den_DNJ‘\-Stiic!(en wird in Einmal-Bioreaktog

Weitertransport
in Kiihl boken
bei-70°C

Bei Pfizer in Puurs, Belgien; bei Eiontech in Mainz und demnachst auch in Marburg
Lulieferung: Einmal-Bioreaktoren von Sartorius Stedim aus Gottingen

P

Zwei intramushkulare
Injektionen im Abstand
von 14 Tagen

Q) Verteilung auf die Impfzentren

Der Impfstoff wird in 20 dber Dautschland
verleilte Zwischenlager mit Spezialkiinl-
schranken mit -70°C pebracht. Von dort
verteilen ihn die Bundeslander in ihre rund
450 Impfzantren, Dort kann der Impfstoff
5 Tage bei <2°C bis +8°C lagern.

Wit Kochsalzlésung

verdinnen
Impfstoff auftauen/ T
erwarmen auf
Iimmerlemperetur %
000
Lulieferungen:

Kaniilen 2.8 von B, Braun aus Melsungen
Spezialkiihlschranke 2.5, von Vagtec aus Wiirzburg
Kochsalzlésung 2. von B. Braun, Baxter, Fresenius

Der Wirkstoff wird gey
und auf die gewunsti
Konzentration gebrafit.

Bei Rentschler in Laupheim und
nachst auch bei Biontech in Marburg

Cugller Bunnlech;

EBundesgesuncheitsministerium;

Jonas Meubert: FAZ-Recherche
FAZ Gralik Brocker Balzier

Der Wirkstoff wird in winziga Fettkugelchen verpackt,
verflussigt und mit Pharmasalzen stabilisiert,
damit der menschliche Karper ihn aufnehmen kann.

Dauer 7 Tage
{Herstellunoschitte mRNA
Jund &) 2
&
A T
h mANA
|J|LI) o] %7
£
Fettkugelchen
dem- Bei Pfizer in Puurs; bei Palymun in Klosterneuburg,

(sterreich; bei Dermapharm in Brehina nahe Bitterfeld;
demnachst such bei Biantech in Marburg

Aulieferungen:

Lipid-Nznopartikel (Cholesterol, DSPC, ALC 3015, ALC 0159)

2.B. von Merck in Darmstadt, Evonik in Essen, Crada in Grafi-
britannien und Acuitas in Kanada

Pharmasalze (Kaliumchlorid, kzliumphosphat, Natriumchlorid,
Natrium-Phosphat| 8. von Baxter in Unterschleifiheim; die Roh-
stoffe liefert 2B, das K-5-Steinsalzwerk Borth im Kreis Wesel,

© Abfiillung und Etikettierung
Elnc Im plslnhdu:;ls 20,3 Millititer enthalt 30 Mikrogram

Dauer 1-2 Tage

Qualitétskentolle nach
14 Tagen Standzait

Bai Pfizer in Puurs; bei Dermapharm in Brehna und demnachst auch in Reinbek
bei Hamburg; bei Siegfried in Hameln und Delpharm in Frankreich: demndchst auch bei
Baxter in Hzlle, Sanofi in Frankfurt-Hochst und Novartis in Stein in der Schweiz

Lulieferung: Flaschchen 2.8. von Schottin Mainz und Gerresheimer in Dusseldorf

Ca.

6 Wochen



MRNA-Impfstoffe: HerstellungSprozess uf moiekuarerebeney  SANOFI <2
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Vektorimpfstoffe: Herstellungsprozess

SANOFI «g

How the Oxford-AstraZeneca Vaccine Works
The viral vector vaccine uses a harmless virus to transport genetic material
which triggers an immune response to the coronavirus

MDDy —~
gene Vector
Modified chimpanzee scelne
virus
1. The spike protein gene 2. The chimpanzee
of the coronavirus is virus is genetically
inserted in a harmless changed so that it
chimpanzee virus cannot grow in \
Coronavirus humans 2
o0
4. The protein fragments 3. Once it arrives, cells > o
spur the immune read the information in !
system to produce the gene sequence to e
antibodies that can produce millions of ? g
protect when a real copies of the spike \ -
Aiiiclei virus enters the body protein . .
I a J Spike
e P
. proteins

Sources: University of Oxford, AstraZeneca, Bloomberg research

Impfstoff

Y GRAFIK

Attenuiertes Virus

Inaktiviertes Virus

virales Antigen

Virus-
Vermehrung
Zelle

Impfstoff

Antigen- \
prasentierende
Zelle Immunantwort




Protein(Tot)Impfstoffe: Herstellungsprozess SANOFI vz

Specific Sequence Engineer Baculovirus with
Spike Protein* gene of interest

® @& | . T.T -
- CID = ® @ - T9% = )
Baculovirus r ‘
Culture insect cells in Purify drug substance Formulate and fill
bioreactor. Infect (48-72 hr) (>90% target)

cells with Baculovirus.

Baculovirus mit dem Infizierung von Inkubation Reinigung

Gen fur Spikeprotein Insektenzellen
(Raupe des Eulenfalters)



Protein-Impfstoffe: Herstellungsprozess SANOFI vy

+ ein Adjuvans (unspezifischer Wirkverstéarker)
©

| { -’;‘ > Antigen: Spezifische Wirkung
e A . > Adjuvans: Unspezifische Verstéarkung

aro ronscrbed + Langsamere Freisetzung

Spike protein expressed at the virus
surface Is the antigen fargeted by the

COVID-19 vaccine. Splke protein binds :::r;:‘e o hat DNA
10 the ACEZ2 receptor expressed by host Pond s ° 1
cells allowing he virus to Infect ond ONA sequence. 199UeNCe % LO kal e G ewe b e re I Z u n g
replicate Into host cells RSrIeCNia K
' plasmid, ° EtC
Once combined with an adjuvant it s o '
;&Dﬁ&:‘;’;ﬁ"‘;gﬁi‘:&m :glrr‘\;jl:roﬂzlng [NV BN i) : .
o icetat Aot o e plcamid combines Warum ein Adjuvans?
: with a boculovirus
SARS-CoV-2 virus to help protect a DNA
person against COVID-19 disease. ;
G - ——— - . T .
elhe modifed (ljuvalmm te Formulierung
baculoviruses
fransport the newly = Starkere/ breitere

The recombinant Imported sequence = | twort

antigens are into the proprietary E mmunanitwor

callcted from the e host cells. = Langanhaltendere

x;;zaomndrMGn, e hom oals 0 g Immunantwort

4 dispensed into vial, :epl'gf’"’ro' : Zd o E ~
Covichi9 ondigen’s Igrp e LSmri:(e'se of =
mixed with adjuvant i - - Nicht-adjuvantierte Formulierung
the antigen
pefore vaccine
administration. 4

Fruhere

Immunantwort Zeit

PROPRIETARY



Zeitlinien SANOFI vp

Im pfstoffe' Lieferprognosen von Covid-19-Impfstoffen bis Ende 2021

Geschatzte fahl der 4. Quartal 1. Quartal 2. Quartal 3. Quartal 4. Quartal
Impfdosen in Millionen ¢ 2020 ¢ 2021 {071 | 2021 | 2021

» Mehrere Ansatze bereits am Menschen (4)

Biontech/Pfizer 13 19 o35 L 1e | 27
> ES Werden nOCh mehre re d.azukommen | E};H{é‘&ﬁé‘;“lnu.“.““"“i.“.-.“.--“"“.“.“i_.““"“.“.“.“."“i ......... é -.;...-..-.i_ ....... -I. ;..:I..--.--.? ....... :I..l:..;.g ........
(Novavax, Curevac, Sputnik V (?), Sanofi) Goiaisuisisi SRS NN SR SO S S
_ - o Moderna i 18 | 64 | 176 | 246
» Produktionskapazitaten aktuell (noch) limitiert e R R R R I
Moderna | ; § : mindestens  §  mindestens
. . . St 1 i i i i i
» Wirksame Mengen im grof3erem Mal3stab I““”"‘m’“”’a‘-‘hh ________ 21 . - 183
verfligbar Q2/Q3 2021 Astra-Zeneca 56 | 1694 )38 |
> Reicht die Kapazitat der Impfzentren? Johnson&Johnson | 100 22,0 4,6
Aktuell 200.000/Tag... Curevac 35 94 | g
> Hausarzte, Facharzte, Betriebsarzte.... Sanofi/GSK? i

Geschatzte Gesamtmenge { 1,3 | 183 | 77,1 | 1266 | 100,2

Kumulierte Gesamtmenge | 1,3 | 19,6 | 967 | 2233 | 3235



Hindernisse, selbst wenn Impfstoffe da sind...

SANOFI \7

>

Investiti lem

L Impfstoff

» Produktionsproblem:

» Fertigungsproblem:

» Logistikproblem:

' covip-19 [
i mRNA VACCINE [} |

T 7

Wir brauchen ca. 10 Milliarden Dosen....
Aber auch Kanulen, Ampullen, Stopfen,

etc.

Manche Impfstoffe brauchen — 70°C...

Cargo fur 8000 Boeing-747....

Logistik der Lieferung
des Corona-Impfstoffs

4 Ungefa
- A gefahr
“FIRT" 15000 Fluge

W 20000
BEE  Palettenlieferungen

15000000 Zustellungen In

W Kuhlboxen wiren notwendig
F

fur den Versand von:

10 Milliarden Impfdosen im
strengen und konventionellen
Szenario

g

Angekindigte d
Produktionskapazitaten 2021:

Bei =70° Celsius: RNA
% 3,3 Milliarden Impfdosen

“: Bei 0 bis 10° Celsius:
-‘|=' Protein-Untereinheit,
r’ virusartige Partikel,
inaktivierte Viren,
DNA und viraler Vektor
6,3 Milliarden Impfdosen

Trockeneisbehalter 2um
Transport von Impfstoffen

Ouelle DHLFodo Bloombery/ FA.2 Gratk Niehel




Komplexitat der Impfstoffproduktion SANOFI vz

Pandemische Impfstoffproduktion ist komplex

Komplexe aufeinander aufbauende Produktionsprozesse, weltweite Logistik, Qualitatskontrolle bei jedem einzelnen
Produktionsschritt werden durch zusatzliche Faktoren der pandemischen Impfstoffproduktion erschwert.

Qualitatskontrolle

"""" Vool

Aktive Logistik &
Rohstoffe Inhaltsstoffe N\ Formulierung N\ Abfiillung N Konfektionierung N Distribution
Weltweiter Kritischer Teil 4 Aktiven 4 Abfiillung des 4 Kennzeichnung 4 Einkauf, Produktion
Einkauf enormer der Produktion, Inhaltsstoffen Impfstoffesin entsprechend und Auslieferung
Rohstoffmengen dessen Erfolgje werden Mehrdosen- behdrdlicher erfolgt weltweit
nach Technologie Wirkverstarker, behaltnisse Vorgabenund
Auswirkung auf die Stabilisatoren, etc. Verpackung
Impfstoffmenge zugesetzt furweltweite
habenkann Auslieferung

....... DRI MRV MUSNSPRNEA MU bSO bR RN SRR MYV DTS M

Produktionskapazitdten Risiko Menge Zeit
Begrenzte Anzahlan Beschaffung von Rohmaterialien, Weltweiter gleichzeitiger Impfstoffe werden dringend
Produktionsstatten vorhanden Aufbau von Lieferketten und Bedarf bendtigt

Produktion weit vor Zulassung

Pandemiebedingte zusatzlich erschwerende Faktoren




Wird sich SARS-CoV-2 verandern? SANOFI v

@ COMMENTARY N

W
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Low genetic diversity may be an Achilles heel T
of SARS-CoV-2

Jason W. Rausch®®, Adam A. Capoferri*®®, Mary Grace Katusiime® (", Sean C. Patro®,
and Mary F. Kearney™'

Fas3Y
RBD / Fag6L
‘ &
~ “ e

e
5
b

ny oy
Scientists worldwide are racing to develop effective  immune response. Hence, tracking genetic variation = £ A A
vaccines against severe acute respiratory syndrome  in the SARS-CoV-2 surface glycoprotein is of para- Sy / & i /4 ¥
coronavirus 2 (SARS-CoV-2), the causative agent of  mount importance for determining the likelihood of - b > / . N969S - j /

slanges“ Genom: 30.000 Basenpaare incl. NSP,,

» Schweine, Rinder, Hilhner: Keine Wirte, keine Reservoire
> Nerze: Reservoire (Y,53F), aber aktuell keine Gefahr!
» Englische (B. 1.1.7) und stdafrikanische Varianten (B.1.351): 80675, 676 4067,

AT678, ANGh

Kontagioser, B. 1.1.7 nicht morbider l

Mutationen des Spike-Proteins

bei der Ubertragung des
Sars-CoV-2-Virus von Mensch

2u Mensch und von Mensch zu Tier

@ .GroBbritannien”-Mutationen

@ _sidafrika"-Mutationen

. Mutationen ,GroBbritannien & Stdafrika”
J Mensch-zu-Tier-Mutationen

Lowe
Mensch
Vet Yy,

w et

Vaus M.

Katze
h-’ S1471 L Hamster ‘

(-(r:fminusw Quelle und Grafikidates- Robert Garry/F.AZ-Bearbeitung sie.

,Mutation® ist kein apokalyptisches Geschehen, sondern ein
vOllig wertfreier biologischer Vorgang




Aus aktuellem Anlass: Mutationen bei Viren SANOFI vg

2 R, T
Y

e Alle Viren mutlel;en irge

¥ann ( kleine Kopierfehler bei extrem hoher Zahladgr V|rusnachkommen)
A "f\ !
e Das SARS- Coan Wrus hat ,eme relativ geringe (!) Mutationsrate, um den liaktor?%lo geringer als die des Grippe-Virus.

e Mutationen smd gem%{e‘ll\ungerlchtet und erhalten erst durch einen Selektlons\iruck eine bestlmmj;e I}lchtung Insofern
kdnnen Mutationen sowohl in eine ,,gute ats auch in eine ,schlechte” Richtung gehen. 4 at Ll ,;;/
i

;"A», ‘ ( \ \ - 5%‘
ﬁ;" *Die im UK und in Siidafrika aufgetretehe Mutation ;ﬁ(ontagloser also ansteckender, als dle beJ uns T =

-
*bekannte Variante (30%!). Sie hat a,ber na‘ch dem a .t_vllen Erkennt isstand keine erhohte MorlﬁldltatjMor%‘htat 2

x\,\

10
| J

:(

// \\ ,/"_\'* S £ .,§ Y

i\ A d “ Fe = L Ny
o> Es gibt erste Hinweise auf Muta |o enin Richtun ,harml r = ) A S g N
1 o &' I, I
2 il AN
. und was bedeutet das getzt fuLSJm pfenx’? s -
TII oa |

» Alle bisher bekannten SARS-Cov-2- Varlanten beelnj;ra\chtlgen dle‘erkung Jer,p'rRNA Impfstoffe nicht oder nur wenig!
Das gilt auch fiir dte UKf&ﬁdafrlka-Varlante' |

) 1) v b
4\ 2 \ =y
28 € &% Y.

; - ;\ < W , O
'\E ‘Impfstoffe werden nie génz »unwirksam® !11! v Bl a\( ‘-;_\ p ,\\\ SN g,




Was ist jetzt mit AZ? SANOFI vp

Aktuelle Inzidenz der Sinusvenenthrombosen:

169 Falle bei 34 000 000 Geimpften (8.4.) ‘ | ;_/;,\‘
| AP "
> das ergibt eine Inzidenz von 0,0005% ; 4 -
> Zum Vergleich: Todesrate Covid-19: 1-2% : '; ) v (

Lo
/ ' Platelet
c Immune
complex

) © ) ' . N _~" Fc receptor
r P Platelﬂt —
o v
» <& '

1
' Platelet remmral by Platelet activation
o splenic macrophages l
Zeitlicher Zusammenhang Impfun | o Release of procosgulant
Platelet release microparticles

Thrombosis
antwortliches Agens
(J&J ? CIarksog%yndrom”)

o

o ' Thrombocytopenia ¢
MeChanlsmus V N Platelet aigregaticn




Wo stehen wir mit den Kinderstudien? SANOFI v

> BioNTech-Pfizer: Zugelassen ab 16 -
> Alle anderen Impfstoffe: Zugelassen ab 18 [ - gmgg dsgn((lj) rE')(;T;fChlecme’ SOeET
» Schwangere und Stillende: Nicht zugelassen '

» BioNTech-Pfizer: - Studie mit 12-15-jahrigen (2259 Probanden): Wirksamkeit 100%, keine Nebenwirkungen
- Studie mit Kindern von %2 Jahr bis 12 Jahren gestartet

» Moderna: Kinderstudie mit 6750 jingeren Kindern (1/2 Jahr-12 Jahre) gestartet (KidCOVE); Daten Q3 2021
» Wenige Kinder nach Gerichtsbeschlul3 bereits geimpft

» Schwangere und Stillende: Erste Daten mit wenigen Freiwilligen verflgbar (massachussets General Hospital, 131 Frauen):
= Alle Frauen hatten Antikorper
= Diaplazentarer Ubertritt von Antikdrpern gezeigt (Antikorper im Nabelschnurblut)
= Lactogener Transfer von Antikdrpern gezeigt (Antikorper in der Muttermilch)
= Keine Nebenwirkungen beobachtet




Und Impfen wirkt...

SANOFI v g

Wochenubersicht 1.2 -=5.2.2021 in Israel

COVID-19 infections among vaccinated people

As per Israel’s Maccabi Healthcare Services, less than 0.06% of the vaccinated people were infected with COV
ID-19 after they were fully inoculated. They showed mild symptoms of COVID-19 after more than a week of
receiving the Pfizer vaccine, compared to a control group where around 1.7% tested positive for the virus.

Not infected B Tested positive for COVID-19

0 100,000 200,000 300,000 400,000 500,000 600,000 700,000
778,000 people I
Yet to receive vaccine

416,900 people 12,044 people
Received Pfizer vaccine 166 per 10k people

254 people
~6 per 10k people

v

93%

> Kinder- und Schwangeren-Studien gestartet (Moderna)

Erste Daten zur sterilen Immunitat:

>

Y

A\

89,4% der Geimpften werden nicht nur nicht krank,
sondern geben das Virus auch nicht weiter

Daten fur BioNTech, Hinweise auch fur AstraZeneca

Daten von 1.7 Mio Geimpften:

» Geimpft: 1842 Infektionen: 11.5 Infektionen/100.000 Personen-Tage
» Ungeimpft: 76.797 Infektionen: 114,4 Infektionen/100.000 Tage

Wichtig: Variante B1.1.7. in Israel: 81%

v

Keine Weitergabe des Virus, bessere Pandemiekontrolle
Bildung neuer Varianten langsamer (geringere Virenanzahl)
Herdenimmunitat tatsachlich erreichbar



Impfen wirkt — und wie... SANOFI v

100

I
@~ Cases (% from peak) |
New critically ill (% from peak) IS rae
80 - @ Daily deaths (% from peak) I

85% Impf- bzw. Durchseuchungsrate

» 98% weniger Infektionen
» 93% weniger schwere Verlaufe

20 4
13%

7% » 87% weniger Todesfalle

2%

B Krempeln Sie die Armel hoch!



Fazit (1) — was kommt nach Covid-19? SANOFI vz

" _-.' g - .’

:.‘ d
B .

SARS-CoV-2 wird nicht das letzte fir
Menschen ,,neue” Virus gewesen sein.

Wir sollten alles daran setzen,
dessen Verbreitung dann lokal zu begrenzen
(,Epidemie statt Pandemie®) und sein Genom

sofort zu analysieren und die Information
fur potentielle Impfstoffe zu nutzen.




Fazit (2) — was kommt nach Covid-19? SANOFI vz

— Virenbestimmung in Wildtieren kann auch prophylaktisch beginnen

— Wir kennen die Quellen neuer Viren und sollten entsprechende Mallhahmen ergreifen

» Verbot von Wildtiermarkten trotz kultureller Widerstande
 Vorsicht beim immer weiteren Vordringen in unberthrte Gebiete, v. a. mit Haustieren
» Artgerechtere Tierhaltung auch in Industrielandern

— Personliche Schutzausristung sollte immer ausreichend vorratig sein
— Hygiene nicht nur in Krisenzeiten

— Bekampfung jeglicher Impfmudigkeit

— Starkung der Antiinfektiva- und Virenforschung

— Fokus weit mehr auf ,,one health*

— ,Multifunktionsimpfstoffe”



SANOFI «p




... und last but not least... SANOFI wp

B Wir haben kein Impfstoffdesaster.....

Es gab noch nie eine so gute Zusammenarbeit aller Beteiligten
Eine so schnelle und perfekte Impfstoffentwicklung gab es noch nie
Wir sind ein privilegiertes Land

Wir haben kein ,Bestellproblem®, sondern Produktionsanlaufschwierigkeiten...

YV V. V VY V

...die wir unter Kontrolle bekommen




Vorbeuge und Therapie SANOFI v




Medikamente SANOFI 7

» Antivirale Medikamente, die urspringlich gegen HIV, Ebola, e‘?’\\l\‘ 20 plna'/”/@/f
Hepatitis C, Grippe, SARS oder MERS (zwei von anderen ?\e«\d e(o(\\\‘“ C n Vip "
Coronaviren hervorgerufene Krankheiten) entwickelt wurden. - hlor Oquin \\\0(00\\)‘
Sie sollen die Vermehrung der Viren blockieren oder ATR-OOZ A3 ye
verhindern, dass sie in Lungenzellen eindringen. Auch ein . Interf ..
altes Malaria-Medikament wird geprift, dessen Wirksamkeit Plltideps,-n . lerone "/,O/}e
gegen Viren erst vor kurzem entdeckt wurde. Brilazidin Vir
> Immunm(').dul.atoren, die z. B. gegen Rheu.matoide Arthritis_ (.\\\)@a‘o TOCiIizumab Ema,oa/
oder entztindliche Darmerkrankungen entwickelt wurden. Sie S Fi _ Umap
sollen bei schwerem Lungenbefall die Abwehrreaktionen des 'Ngolimoq IFX-1
Korpers so begrenzen, dass diese nicht noch mehr Schaden A”akin 0 Co\ch'\z'\n
anrichten als die Viren selbst. @ ot
» Medikamente fir Lungenkranke, die z. B. gegen NP-12
idiopathische Lungenfibrose entwickelt wurden. Sie sollen 0 :
verhindern, dass die Lunge der Patienten das Blut nicht mehr 25 Solnatide

mit genug Sauerstoff versorgen kann. B)C"



Therapeutische Angriffspunkte SANOFI v

2 Casirivimab NDC 61755-026-00 [FPO|
FPO 2 |njection Reonly

701208~ 1Y mg/Z 5mL (\20 mg/mL) a

For ltmmm -

;ﬁ; iy -2 Imdevimab NOC 61755-027-00
Mfdt Rxof

Status: Klinik, seit 19. November in USA zugelassen

E

PO 2 Injection
701208~ (300mg/2.5 mL (120 mo/mL) @
For Intravenous Infusion after Dilution
For use under Emergency Use Authorization (EUA) , \

MUST ADMINISTER WITH CASIRIVIMAB i3
Md by: Regeneron Pharmaceuticals, Inc.  (00)00000000000000

N

Status: Zugelassen (Japan)  Status: Zugelassen (global)

nly

a
g
E
S

XXXXXOXXXX
XXXX-XX-XX

E X e i

Vavipérlwr 7
RNA-Polymerase-Inhibitoren

RNA-Replikation

Angiotensin-Converting mRNA
Enzyme 2 (ACE2) A e W | .4
TMPRSS2 o = Freisetzung
| Entry-Inhibitoren RNA \ /' < :. durch Exozytose
Status: Repurposing Translation . Release-Inhibitoren
Proteine Neu gebildete

Virus im Endosom
Viren im Endosom

Protease-Inhibitoren

Lopinavir

Status: Gescheitert, aber noch Hoffnung...

Fusionsinhibitoren

Status: Gescheitert



Die neuen Therapeutika — 3 Notfallzulassungen SANOFI vp

Lee,

Bamlanivimab: Zugelassen am 9. November 2020

= zur Behandlung leichter bis mittelschwerer COVID-19-Erkrankungen

= Nur bei Risikopatienten mit beginnenden Symptomen innerhalb der ersten zehn Tage, nicht bei hospitalisierten oder beatmeten Patienten
= monoklonaler Antikorper, spezifisch gerichtet gegen Rezeptor bindende Doméne des Spike SARS-CoV-2 Proteins

= Deutliche Abnahme der Hospitalisierungen beobachtet, aber Verschlimmerung bei schweren Fallen

L,

Baricitinib (JAK Inhibitor) + Remdesivir: Zugelassen am 19. November 2020

= Kleines Molekul zur Behandlung hospitalisierter COVID-19 Patienten die Sauerstoff oder machanische Beatmung benétigen
= Reduziert Entziindungsprozesse durch Blockierung der intrazellularen Signalweiterleitung mehrerer Zytokine
= Verkirzte Genesungszeit, geringere Beatmungs- und Sterberate (35%) am Tag 29

REGENERON

Casirivimab und Imdevimab: Zugelassen am 19. November 2020

= Antikorper-Cocktail zur Behandlung leichter bis mittelschwerer COVID-19-Erkrankungen von Risikopatienten, nicht flr hospitalisierte
Patienten

= binden nicht kompetitiv an zwei Regionen der Spike-Protein-Rezeptor-Bindungsdoméne von SARS-CoV-2

Retirement

= Reduktion der Viruslast, geringere Hospitalisierung
= Ebenfalls Studienabbruch bei fortgeschrittenen Covid-19 Verlaufen

5 A

. 'w




Wo stehen wir mit den Therapeutika? SANOFI v

Bamlanivimab
Baricitinib * Remdesivir %@Y

Casirivimab + Imdevimab REGENERON B

Notfallzulassungen USA Nov. 2020,
Casirivimab/Imdevimab auch in D verflgbar

VIR-7831 (GSK4182136) @ }

Budesonide -
(€L =TTL=TR\ SN

Notfallzulassung beantragt, Wirksamkeit auch gegen Varianten

Inhaled budesonide in the treatment of early COVID-19
(STOIC): A phase 2, open-label, randomised controlled trial
Synthetisches Glucocorticosteroid (“Cortison”); Studie mit 146 Covid-19 Patienten

Risiko eines schweren Verlaufs: -91%

THE LANCET




