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Einfuhrung

Elara Pharmaceuticals entwickelt neuartige Medikamente zur Behandlung
von Krebserkrankungen. Das Konzept beruht auf der Blockade des Hypoxie-
Signalwegs. Molekiile, die diesen Stoffwechselweg beeinflussen, haben das
Potenzial fur hohere Wirksamkeit bei besserer Vertraglichkeit.

Das Unternehmen wurde 2006 aus dem European Molecular Biology Labo-
ratory (EMBL) in Heidelberg ausgegriindet. Der am weitesten fortgeschritte-
ne Medikamentenkandidat — ein niedermolekularer Wirkstoff, der den so
genannten HIF-Signalweg (hypoxia-inducible factor) blockiert — befindet sich
seit 2010 in der Préklinik. In Tiermodellen zeigt er gute Wirksamkeit und Ver-
traglichkeit, ein hervorragendes pharmakokinetisches Profil und Aktivitat
gegen ein breites Spektrum von soliden Tumoren sowie verschiedene For-
men von Blutkrebs und besitzt damit Potenzial in einem breiten Indikations-
spektrum. Zwei weitere Molekuilserien, die denselben Stoffwechselweg be-
einflussen, befinden sich im Stadium der Leitstruktur-Optimierung.

Grof3e Erfahrung bei Krebs

Elara verfiigt tiber groRe Erfahrung im Bereich Medizinalchemie und compu-
tergestlitzte Chemie, die erganzt wird durch das Wissen und das Know-how
von einigen der fuhrenden Molekularbiologen Deutschlands sowie die neues-
ten Technologien der Chemical Biology Core Facility des EMBL, die von Joe
Lewis, einem der Mitgrinder von Elara, geleitet wurde.

Dank Phanotyp-geleiteter Wirkstoffforschung und beschleunigter Prozesse
der Leitstruktur-Optimierung ist es Elara gelungen, bereits weniger als drei
Jahre nach Grindung die aussichtsreichsten Leitstrukturen in die formale
préaklinische Entwicklung zu Uberfihren. Elara geht davon aus, 2011 mit der
klinischen Entwicklung beginnen zu kénnen.

Technologie und Produkte

Elara konzentriert sich auf Molekile, die den HIF-Signalibertragungsweg
(hypoxia-inducible factor) blockieren, eine Kaskade, die aktiviert wird, sobald
die Zelle Sauerstoffmangel erleidet. Einmal aktiviert, férdert HIF die Produk-
tion von Transkriptions- und Wachstumsfaktoren, die es einer Krebszelle
ermdglichen, Stress zu Uberleben und die Bildung neuer Blutgefal3e zu indu-
zieren. HIF ist daher entscheidend fiir das Uberleben und Wachstum von
Tumoren. Eine gesteigerte Expression von HIF korreliert mit einer schlechten
klinischen Prognose.

Elara hat ein Portfolio von Molekilen aufgebaut, die die Anpassung von Zel-
len an Sauerstoffmangel verhindern, indem sie den HIF-Stoffwechselweg
sehr effizient blockieren und Apoptose, d. h. kontrollierten Zelltod, ausldsen.

Kommerzielles Potential

Elara geht davon aus, dass sein Ansatz in dem ca. 52 Milliarden Euro gro-
Ben Markt fir Krebsmedikamente herkdbmmlichen Behandlungskonzepten
Uberlegen ist, da HIF allen derzeit adressierten Stoffwechselwegen und Ziel-
strukturen, die am Wachstum von Krebs beteiligt sind, Gbergeordnet ist. Das
Unternehmen erwartet, dass seine Arzneimittelkandidaten sehr breit ange-
wandt werden konnen. Die Blockade von HIF sollte Tumorzellen empfindli-
cher fir Stress machen, z. B. durch Bestrahlung oder Chemotherapie, und
damit die Wirksamkeit dieser Behandlungen verbessern. Darliber hinaus ist
zu erwarten, dass die Entwicklung von Resistenzen durch den Tumor un-
wahrscheinlich ist, da es sich bei HIF um einen Schliisselfaktor fur samtliche
Stoffwechselwege handelt, die an der Reaktion von Zellen auf Sauerstoff-
mangel beteiligt sind. Zudem sollten die Inhibitoren dank ihres dualen Wirk-
mechanismus, der sowohl HIF blockiert als auch Apoptose ausldst, signifi-
kante klinische Vorteile bieten.

Elara entwickelt seine Arzneimittelkandidaten sowohl als Einzelmedikamente
als auch fur Kombinationsbehandlungen und ist an Investoren und Pharma-
Partnern interessiert, um eine schnelle Weiterentwicklung seines Portfolios
umzusetzen.
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