'\ MERCK

Thr Ansprechpartner

. . Steffen Muller
Pressemitteilung Tel. +49 6151-72 2386

26. Februar 2007

Merck KGaA: Phase-llI-Studie mit Krebs-Impfstoff Stimuvax beginnt

e Stimuvax® ist der erste Lungenkrebs-Impfstoff in klinischer Phase lll bei
inoperablem nicht kleinzelligem Bronchialkarzinom (NSCLC) im Stadium Il

Darmstadt, 26. Februar 2007 — Die Merck KGaA hat heute bekannt gegeben, dass der
erste Patient in die globale klinische Phase-llI-Studie START (Stimulating Targeted
Antigenic Responses To NSCLC) eingeschlossen worden ist. Die START-Studie
untersucht die Wirksamkeit und Sicherheit von Stimuvax (liposomaler Impfstoff BLP25)
als Therapieoption fur Patienten mit inoperablem nicht kleinzelligem Bronchialkarzinom
(NSCLC) im Stadium llI.

In die Studie, an der mehr als 1.300 Patienten in etwa 30 Landern teilnehmen werden,
kénnen von jetzt an Patienten in den USA aufgenommen werden, wo auch die erste
Randomisierung stattgefunden hat. Spater wird die Studie auf zusatzliche Lander
ausgeweitet werden. Derzeit gibt es keine zugelassene Erhaltungstherapie fir
Patienten, die auf die Erst-Linien-Behandlung von inoperablem NSCLC im Stadium IlI
ansprechen.

.Patienten mit fortgeschrittenem Bronchialkarzinom benétigen neue Therapien, die
effektiv gegen Tumorzellen gerichtet sowie sicherer und besser vertraglich sind”,
erklarte Dr. Frances Shepherd, Director of Medical Oncology im Princess Margaret
Hospital in Toronto, Ontario/Kanada und Leiterin der START-Studie. ,Neuartige
therapeutische Impfstoffe wie Stimuvax konnten dem Immunsystem des Korpers
helfen, Tumorzellen zu identifizieren und zu vernichten ohne dabei gesunde Zellen

anzugreifen.”
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Lungenkrebs stellt weltweit bei Mannern und Frauen gleichermalen die Hauptursache
fur krebsbedingte Todesfalle dar; etwa 80 Prozent hiervon werden als NSCLC
eingestuft. Hinzu kommt, dass lediglich etwa 15 Prozent aller Patienten mit NSCLC
diese Erkrankung langer als fiinf Jahre nach Diagnosestellung iiberleben.” Fir die
meisten NSCLC-Patienten bieten die gegenwartigen Therapien einen begrenzten
Behandlungserfolg.

,Die  START-Studie ist das erste Phase-lll-Programm zur Untersuchung eines
Impfstoffs bei inoperablem Bronchialkarzinom im Stadium Il und markiert damit fir das
Unternehmen einen wichtigen Meilenstein in seinem wachsenden Onkologiegeschaft”,
sagte Dr. Wolfgang Wein, Senior Executive Vice President, Oncology, Merck Serono.
,Jnsere kontinuierlichen Investitionen in die Forschung zeigen unser Vertrauen in
Stimuvax und das Engagement, innovative zielgerichtete Therapien zu entwickeln, um
die Behandlungsoptionen flir Krebspatienten zu verbessern.”

Bei der START-Studie handelt es sich um eine randomisierte, doppelblinde,
placebokontrollierte Studie zur Untersuchung von Patienten mit dokumentiertem
inoperablem NSCLC im Stadium Ill, bei denen es nach mindestens zwei Zyklen
platinbasierter Chemoradiotherapie zu einem Ansprechen oder einem stabilen Verlauf
der Erkrankung kam. Die Studie wurde unter Bericksichtigung der wissenschaftlichen
Beratung durch die Europaische Arzneimittelbehérde (EMEA/CHMP) konzipiert und mit
der US-amerikanischen Zulassungsbehorde (FDA) im Rahmen einer besonderen
Protokollpriifung (SPA) vereinbart. Ergebnisse einer randomisierten Phase-lIb-Studie
ermutigten die Initiierung des Phase-llI-Programms.

Weitere Informationen zur START-Studie bzw. teilnehmende Zentren und
Einschlusskriterien finden Sie unter www.nsclcstudy.com. Die Studie ist auch

aufgefihrt unter www.clinicaltrials.gov.
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Uber Stimuvax

Stimuvax ist ein innovativer Krebs-Impfstoff, der eine Immunantwort auf MUC1-exprimierende Tumorzellen
induzieren soll. Bei MUC1 handelt es sich um ein Proteinantigen, dass verstarkt auf haufig vorkommende
Tumoren exprimiert wird. Auf viele Tumoren wie z.B. das Bronchial-, Mamma- und Kolorektalkarzinom wird
MUC1 (berexprimiert. Man nimmt an, dass die Wirkung von Stimuvax auf der Stimulierung des
koérpereigenen Immunsystems zur Identifizierung und Vernichtung von MUC1-exprimierenden Tumorzellen
beruht.

Eine randomisierte Phase-lIb-Studie wurde an 171 Patienten mit NSCLC im Stadium lllb und IV
durchgefihrt, bei denen es nach der Erst-Linien-Therapie zum Ansprechen oder stabilen Krankheitsverlauf
kam. Wahrend die Gesamtergebnisse der Studie statistisch nicht signifikant waren, wurde in der
randomisierten Patientenuntergruppe mit lokoregionaler Erkrankung im Stadium lllb unter Stimuvax eine
mediane Uberlebenszeit von 30,6 Monaten gegeniiber 13,3 Monaten in der Kontroligruppe - eine
Verbesserung um 17,3 Monate - beobachtet. Die in der Phase-lIb-Studie berichteten Nebenwirkungen
beschrankten sich in erster Linie auf leichte bis maRige grippeartige Symptome, Gl-Beschwerden und
leichte Reaktionen an der Injektionsstelle.

Merck untersucht die Anwendung von Stimuvax® (friher als liposomaler Krebs-Impfstoff BLP25
bezeichnet) fiir die Behandlung des nicht-kleinzelligen Bronchialkarzinoms. Im September 2004 erteilte die
FDA diesem Impfstoff den Status des beschleunigten Priifverfahrens (Fast Track). Merck hat von Biomira
Inc. aus Edmonton, Alberta/Kanada, die weltweiten Exklusiv-Lizenzrechte aulRer flir Kanada erworben, wo
sich beide Unternehmen die Rechte teilen. Stimuvax wird in Europa durch die Merck KGaA entwickelt, in
den USA durch die Merck-Tochterfirma EMD Serono Pharmaceuticals.

Literatur:

1. American Cancer Society. Detailed Guide: Lung Cancer - Non-small Cell, What Are the Key Statistics
for Lung Cancer?, revised 06/29/2006.

(http://www.cancer.org/docroot/CRI/content/CRI 2 4 1x What Are the Key Statistics About Lung Cancer 15.asp?s
itearea, accessed 9/22/06)

Samtliche Pressemeldungen der Merck KGaA werden - zeitgleich mit der Publikation im Internet
- auch per E-Mail versendet: Nutzen Sie die Web-Adresse http://www.newsabo.merck.de, um
sich online zu registrieren, die getroffene Auswahl zu andern oder den Service wieder zu
kindigen.

Merck ist ein weltweit tatiges Pharma- und Chemieunternehmen mit einem Umsatz von 6,3 Mrd Euro im
Jahr 2006, einer Geschichte, die 1668 begann, und einer Zukunft, die rund 35.000 Mitarbeiter (inklusive
Merck Serono) in 56 Landern gestalten. Innovationen unternehmerisch denkender und handelnder
Mitarbeiter charakterisieren den Erfolg. Merck biindelt die operativen Tatigkeiten unter dem Dach der
Merck KGaA, an der die Familie Merck mittelbar zu rund 70% und freie Aktionare zu rund 30% beteiligt
sind. Die amerikanische Tochterfirma Merck & Co. wurde 1917 enteignet und ist seither ein
selbststandiges Unternehmen.

Seite 3 von 3


http://www.cancer.org/docroot/CRI/content/CRI_2_4_1x_What_Are_the_Key_Statistics_About_Lung_Cancer_15.asp?sitearea
http://www.cancer.org/docroot/CRI/content/CRI_2_4_1x_What_Are_the_Key_Statistics_About_Lung_Cancer_15.asp?sitearea
http://www.newsabo.merck.de/


<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


