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Capitolo 1.

Industria farmaceutica

L'industria farmaceutica si distingue per un elevato grado di complessita ed
articolazione, per i considerevoli rischi d’'impresa a cui & soggetta, derivanti
soprattutto dall’attivita di R&D (core business dell’'indotto), e per i singolari
margini di cui godono soprattutto le grandi aziende farmaceutiche, le cosiddette
Big Pharma. || settore dei Pharmaceutical, che da solo garantisce il 77,8% del
valore dell'industria, € dominato dai cosiddetti “ethical” drug, ovvero i farmaci

convenzionali, che costituiscono l'industria farmaceutica in senso stretto in cui

operano la grandi aziende farmaceutiche multinazionali.

Figura 1: Scomposizione dell’industria farmaceutica complessiva in base ai tre macro-business
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Il mercato mondiale dei farmaci etici di competenza delle Big Pharma nel 2009 si
€ aggirato intorno ai 733 miliardi di dollari con un incremento rispetto al 2008 del
3%, benché positivo il tale tasso di crescita & il piu basso registrato nel periodo
2005-2009. La maggior parte delle grandi case farmaceutiche non sono
diversificate (il core business genera piu del 50% del fatturato complessivo), ma
sono concentrate sui prodotti farmaceutici specifici. L'industria dei farmaci etici e

ancora frammentata su scala globale: le prime dieci societa detengono meno



della meta del mercato mondiale dei farmaci con obbligo di prescrizione. Inoltre,
la concorrenza all'interno del segmento dei farmaci etici & contenuta dai
fenomeni monopolistici dovuti alla presenza dei brevetti ed all’elevata
differenziazione dei prodotti, che rendono la competizione diretta tra singoli

prodotti poco rilevante.

Figura 2: SWOT Analysis del business dei Pharmaceutical
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eAssenza di ciclicita

eDomanda in crescita

ePotenzialita di sviluppo dei mercati esteri emergenti
eElevate barriere all’entrata

*Presenza e tutela legislativa dei brevetti

eElevato grado di differenziazione dei prodotti e scarsa elasticita della domanda al
prezzo

eIncertezza legata all’attivita di ricerca e sviluppo

eSensibilita e dipendenza di fatturato e margini delle imprese del settore dalle linee
politiche relative alla spesa sanitaria pubblica

eScadenza di importanti brevetti e sviluppo del mercato dei generici con conseguente
eabbassamento dei prezzi medi delle specialita non piu coperte da brevetto

eDimensione aziendale e massa critica

e Attivita di ricerca e sviluppo:
einvestimenti in R&D in percentuale del fatturato e in valore assoluto
eproduttivita dell'attivita di R&D in termini di nuovi brevetti conseguiti

eportafoglio brevetti ben bilanciato tra brevetti in scadenza, brevetti freschi,
prodotti in fase di pre-registrazione e prodotti in fase di sviluppo

enumero di blockbusters (farmaci che generano oltre un miliardo annuo di
fatturato); Il numero di blockbusters & indicativo della capacita dell'impresa di
sviluppare farmaci in grado di conquistare la leadership nelle rispettive classi
terapeutiche

ePortafoglio prodotti equilibrato tra farmaci con il brevetto in scadenza e farmaci in
fase di lancio

e Attivita pubblicitaria, promozionale e di informazione presso i medici

eNotorieta della marca presso il pubblico per i medicinali da banco

eImmagine aziendale

eCompetenze burocratiche, per affrontare (anche a livello internazionale) le crescenti
edifficolta che le imprese incontrano per la registrazione di un nuovo farmaco

Il ciclo di vita del farmaco coincide con la value chain dell’industria farmaceutica

che & costituita dalle fasi di ricerca e sviluppo, produzione, marketing,



distribuzione e vendite e permette di trasformare l'investimento iniziale in un

nuovo farmaco usufruibile dai consumatori finali.

Figura 3: Value Chain delle Big Pharma
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L'attivita di ricerca e sviluppo di un farmaco & un processo ad alto rischio di
fallimento, estremamente lungo e costoso (il costo medio di sviluppo di un
nuovo farmaco si colloca tra 800 milioni di dollari e 1,2 miliardi di dollari). | frutti
della ricerca sono tutelati grazie al brevetto che in ambito internazionale ha
durata pari a 20 anni. Alla scadenza del brevetto il farmaco si trasforma in una
commodity riproducibile da un largo numero di imprese. Fanno pertanto il loro
ingresso nel mercato i cosiddetti farmaci generici, ovvero medicinali equivalenti
sostituti di specialita farmaceutiche a cui & scaduto il brevetto, contenenti il
medesimo principio attivo del prodotto originale. L'introduzione dei generici sul
mercato ha un duplice effetto: da un lato i prezzi delle specialita leader
diminuiscono sensibilmente (per contrastare la concorrenza dei generici),

dall’altro la quota di mercato dell’azienda che possedeva il brevetto si riduce.

Il mercato dei farmaci biologici e biotecnologici presenta tassi di crescita molto
interessanti (12-15%) e costituisce un business in forte espansione che nel 2008
ha fatturato 149,3 miliardi di dollari, rappresentando cosi il settore propulsore

dell’industria farmaceutica totale.



Capitolo 2.

Processi di M&A nell’industria farmaceutica

Dalla fine degli anni Ottanta fino ad oggi il panorama mondiale dell'industria
farmaceutica e stato e continua ad essere segnato da processi di fusione ed
acquisizione tra le societa (Merger & Acquisition deal), che hanno portato alla
creazione delle attuali grandi multinazionali dei farmaci e che si sono susseguiti
ciclicamente in cinque ondate distinte (wave) con inizio nel 1989 e durata media
triennale. L'attivita di M&A ha svolto un ruolo fondamentale nel determinare il
processo di consolidamento che ha caratterizzato I'industria delle Big Pharma
fino all'inizio del ventunesimo secolo, registrando un incremento significativo
della market share complessiva delle Top 10 Major, che nel 1995 ha raggiunto
una quota superiore al 30%. La deframmentazione perseguita dalle Big Pharma,
che ha raggiunto i livelli massimi nel 2003 quando le prime dieci societa
farmaceutiche detenevano il 47,8% del mercato, ha subito una battuta d’arresto
a partire dal 2004-2005 causata dall’esposizione alla concorrenza dei generici
che hanno iniziato ad erodere la posizione di leadership delle Big Pharma, tanto
che nel 2008 le Top 10 company rappresentavano il 42,9% del mercato dei

farmaci.
Figura: Analisi della quota di mercato detenuta dalle Big Pharma nel periodo 1995-2008
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Se si osserva 'andamento del fatturato realizzato dalle major dei farmaci risulta
palese come |'attivita di M&A di larga scala abbia giocato un ruolo chiave nel
plasmare le performance delle Big Pharma in termini di crescita dei volumi di

vendita nel settore farmaceutico prescrittivo tra il 1995 ed il 2008.

Figura 4: Fatturato realizzato dalle Big Pharma rispetto al valore totale del mercato; Market
share detenuta dalle Big Pharma nel mercato dei Pharmaceutical suddivisa in base alla fonte
(M&A vs. Organic)
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Figura 5: Incidenza percentuale delle opzioni di crescita rispetto all'incremento del fatturato nel
periodo 1995-2009
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Dall’analisi delle principali operazioni di M&A realizzate nel periodo 1995-2010 &
possibile evidenziare quattro tipologie distinte di strategie:
- Roche, Johnson & Johnson ed Abbott hanno intrapreso operazioni

straordinarie orientate ad acquisire “crescita”;



- Glaxo Wellcome, Astra, Sanofi, Bayer e Merck & Co. possono
principalmente essere classificate come player che tramite I'attivita di
M&A desiderano acquisire “scala”;

- alcune societa, difficilmente riconducibili ad un unico filone tematico ma
con piu di due megamerger all’attivo vengono categorizzate come ‘multi-
M&A’;

- Eli Lilly e Bristol-Myers Squibb hanno entrambe attuato deal di larga
scala, ma tale strada non & stata predominante nella loro strategia di
crescita nel lungo termine, essendosi focalizzate prevalentemente su un

processo di crescita organica.

Figura 6: Classificazione delle strategie di M&A delle Big Pharma

7 4 Classes of M&A Strategy \‘
‘Buy Growth’ ‘Buy Scale’ ‘Multi M&A’ ‘Organic’
Companies Companies Companies Companies
D]
C|
A i A A

O = SO Iy R TN

Roche-Genentech Merck-Schering-Plough | Pfizer-Wyeth Eli Lilly
Johnson & Johnson GlaxoSmithKline Novartis Bristol-Myers Squibb
Abbott-Solvay Sanofi Aventis

AstraZeneca

Bayer AG

La valutazione delle performance finanziarie delle Big Pharma, suddivise in base
alla strategia di crescita perseguita, fa emergere una piu significativa creazione
di shareholder value da parte del gruppo di societa orientate ad una strategia
“Buy Growth” (RoCE pari al 34,7%), mentre il gruppo Scale registra il risultato
peggiore con il 18,2%. Il gruppo Organic si posiziona a meta strada con un valore

di EBIT/Capital employed pari al 25,6%.

A partire dai primi anni del 2000 le operazioni di fusione ed acquisizione a
sfondo biotech hanno iniziato a dilagare e si sono manifestate prevalentemente

in due tipologie: acquisizioni di target biotech ad opera di grandi case



farmaceutiche e fusioni biotech-biotech. Se si considera il valore dei multipli di
EV/EBITDA, EV/EBIT, EV/Revenues nonché dei premi pagati nelle principali
mega-M&A (valore del deal superiore a 5 miliardi di dollari) rispettivamente nel
settore dei Pharmaceutical ed in quello delle Biotechnology a partire dal 2000
fino alla fine del 2009 risulta che i multipli pagati nel caso di M&A pharma-
pharma sono circa un mezzo dei corrispettivi multipli remunerati nei deal

pharma-biotech.




Capitolo 3.

Rationale strategici delle Pharma M&A

Le fusioni e le acquisizioni costituiscono opzioni di crescita per linee esterne
dove la creazione di valore deriva dalle sinergie originate dall’'operato
congiunto di due o piu soggetti economici. Tali sinergie si possono sostanziare in
un aumento dei ricavi e in una riduzione dei costi derivante per esempio da
economie di scala e di scopo nonché da efficientamenti produttivi o
dall’eliminazione di risorse sottoutilizzate; specifici asset, capability e
knowledge (per esempio nuove tecnologie o sussidiarie estere) possono, inoltre,
essere acquisiti in modo piu efficiente rispetto ad un processo di crescita interno
che solitamente richiede tempistiche e rischi superiori. Esistono altre
motivazioni industry-specific che nascono dalla necessita delle Big Pharma di
controllare quelli che rappresentano i fattori critici di successo per competere nel
settore farmaceutico: I'acquisizione di blockbuster potenziali o esistenti,
I'allargamento del portafoglio prodotti, il miglioramento della produttivita
della funzione di R&D, la presenza su scala mondiale e nei mercati emergenti
ad alti tassi di crescita, l'accesso a nuove piattaforme tecnologiche
rappresentano condizioni indispensabili per mantenere una posizione di
leadership. Dalla fine degli anni Ottanta fino ad oggi I'’evoluzione delle dinamiche
di mercato e delle conseguenti pressioni ha modificato I'incidenza ed il peso di
tali razionali: l'attivita di M&A precedente al ventunesimo secolo era
principalmente focalizzata alla costruzione di una solida market share ed alla
riduzione dei costi, mentre con l'inizio del terzo millennio i deal pili importanti
sono orientati al completamento delle pipeline ed all’espansione geografica nei
mercati ad alto tasso di crescita ed in quelli emergenti. Tra il 2005 ed la fine del
2009 pone in evidenza un’accelerazione delle seguenti direzioni: consolidamento

nei Medical Device, nei farmaci generici e nel settore Consumer Health



dell’industria dell’Health Care, consolidamento nell’industria farmaceutica
europea e giapponese ed orientamento verso i mercati cosiddetti pharmerging.
Le Big Pharma di maggiore rilievo hanno optato per una strategia di crescita
inorganica, anche se con obiettivi strategici da perseguire differenti. | razionali
strategici dominanti possono essere sintetizzati come segue:

- espansione ed accrescimento del portafoglio prodotti nelle aree
terapeutiche correnti: Roche, GlaxoSmithKline, Pfizer, Novartis,
AstraZeneca, Merck & Co., Bayer AG, Eli Lilly;

- ingresso in nuove aree terapeutiche: GlaxoSmithKline, Novartis,
AstraZeneca, Merck & Co., Bayer AG;

- spinta alla diversificazione (devices, diagnostics, consumer care):
Roche, Johnson & Johnson;

- incremento della scala/sinergie: Roche, Bayer AG.

| processi di M&A non devono essere visti solo come fenomeni virtuosi in grado
di generare esclusivamente vantaggi nel breve e medio-lungo termine. Infatti,
non si deve sottovalutare il fatto che tali attivita siano caratterizzate da ostacoli e
svantaggi che spesso possono disincentivarne I'implementazione o decretarne

I'insuccesso.

Figura 7: Driver dei deal di M&A e problematiche per le Big Pharma
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Nel settore biotech continua il trend di crescita del numero e del valore in
termini economici dei deal. L'attuale focus delle Big Pharma verso target
operanti in tale business costituisce una sorta di ancora di salvezza per ovviare e
porre rimedio alle attuali problematiche che affliggono I'industria tradizionale del
Pharma. |l matrimonio tra pharma e biotech risulta, infatti, perfetto sulla carta:

le Big Pharma acquirenti necessitano di investire in farmaci in fase primitiva e



in nuove tecnologie, mentre le biotech esigono competenze e risorse in ambito
finanziario, di vendita e di marketing per il raggiungimento di massa critica.
Inoltre, a fronte dell’assenza di un mercato strutturato dell’IPO per le biotech,
un’operazione di vendita puo rappresentare il modo migliore di realizzare un

ritorno dell’investimento.

Figura 8: Bisogni e sfide alla base dei deal pharma-biotech
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Tra gli aspetti negativi emergono tuttavia le considerevoli difficolta nel
perseguire un’integrazione di successo a seguito di una fusione pharma-
biotech: I'expertise maturata nell’attivita di R&D da una societa biotech potrebbe
non essere compatibile con le competenze detenute da una azienda

farmaceutica.



Capitolo 4.

Prospettive future dell’industria delle Big Pharma

Le crescenti pressioni che imperversano sul mercato farmaceutico globale stanno
rendendo sempre pil ostica la vita delle Big Pharma. L’elevata dipendenza delle
major dai ricavi provenienti da pochi blockbuster, i soli in grado di sostenere le
complesse strutture organizzative caratterizzate da ingenti costi fissi, ha reso
estremamente vulnerabili le Big Pharma dagli attacchi sferrati dai farmaci
generici. Nell’orizzonte temporale tra il 2010 ed il 2013 |a forte concorrenza dei
prodotti generici subira una impennata decisiva per le Big Pharma a seguito
della scadenza dei brevetti dei principali farmaci branded attualmente in
commercio, prevista per il periodo. La drastica riduzione dei profitti che ne
conseguira & fonte di grande preoccupazione per le major dei farmaci, che
stanno assistendo ad una sempre maggiore riduzione del periodo di recupero
dell’investimento, in quanto I'aumento del numero dei controlli e I'inasprimento
dei vincoli di sicurezza introdotti recentemente dalla FDA hanno dilatato
ulteriormente le tempistiche di approvazione. Di conseguenza, il processo di
sviluppo di un farmaco gia caratterizzato da ingenti costi e da tempistiche
dilatate (mediamente 12 anni dalla scoperta della molecola /ead all’entrata in
commercio) vede peggiorare il rapporto rischio-rendimento.

L'incremento della rischiosita del business & attribuibile anche ai sempre pil
elevati ed insostenibili tassi di fallimento soprattutto nelle fasi finali del
processo di R&D e ad un rallentamento dei lanci dei nuovi farmaci. Il calo dei
rendimenti & dato principalmente dal declino dei farmaci di successo e dalla
conseguente ciclicita dei ricavi causati dalla agguerrita competizione dei
generici, prodotti sempre piu assimilabili a commodity, i cui prezzi presentano
sconti rispetto ai branded superiori al 30%.

Il focus su una costante e continua innovazione orientata alla realizzazione ed di

nuovi farmaci costituisce la chiave per contrastare ed addirittura abbattere la




concorrenza dei generici. Tuttavia, il declino della produttivita dell’R&D, che
nonostante gli investimenti considerevoli si sostanzia in una riduzione dei
farmaci nuovi approvati e in pipeline sterili soprattutto nelle early-stage sta
esasperando la precaria condizione delle Big Pharma.

Alla luce dell'insufficienza delle iniziative in-house di cost-cutting per
fronteggiare il periodo di ‘patent cliff, a cui si aggiunge I'inadeguatezza delle
strategie di crescita interna nell’apportare un processo di crescita in grado di
compensare gli effetti della crisi. Pertanto, risulta pressoché scontato rivolgere
I'attenzione alle strategie di crescita esterna capaci di produrre risultati tangibili
in un orizzonte temporale ridotto.

L'impellente necessita delle case farmaceutiche di espandere il portafoglio
prodotti, introducendo farmaci che continueranno ad essere in fase di crescita
durante il quadriennio caratterizzato dalle scadenze brevettuali, non dovrebbe
essere fonte di stupore. Pertanto, le societa biotech rappresenteranno sempre
pit nel prossimo futuro I'ancora di salvezza delle case farmaceutiche tradizionali:
la loro capacita di apportare nuove innovazioni, prodotti potenziali e
piattaforme tecnologiche innovative per il mondo del Pharma tradizionale
risultera fondamentale per colmare i vuoti esistenti nelle product pipeline delle
Big Pharma. Inoltre, le elevate barriere all’entrata presenti nel mercato e
rafforzate da norme legislative ad hoc per i prodotti biologici e biosimilari
garantiranno ai farmaci biotech profit life cycle piu duraturi e scarsamente
soggetti all’erosione della market share da parte dei competitor.

Le biotech, che sopravvivono in condizioni precarie al limite dello stato di
insolvenza, saranno sicuramente propense ad essere acquisite, attratte dalla
consistente disponibilita di cassa di cui godono le Big Pharma. Inoltre, a causa
della presenza di un mercato dell’IPO debole le biotech vedono nelle
transazioni di M&A una possibile via di fuga.

Tra gli svantaggi insiti nei deal pharma-biotech si annoverano le differenze
culturali ed i diversi modus operandi, che potrebbero comportare difficolta

significative in fase di integrazione, e gli elevati multipli a cui vengono scambiate



le biotech. Da un’analisi economico-finanziaria degli effetti in termini di EPS
Accretion/Dilution perseguibili attraverso potenziali operazioni di M&A aventi
per oggetto gli ‘Hot Target’ sono risultati essere sette i deal in grado di creare
shareholder value in misura piu significativa: Abbott Labs. — Biogen-ldec,
Abbott Labs. — Cephalon, AstraZeneca — Gilead Sciences, Eli Lilly — Gilead

Sciences, Eli Lilly — Genzyme, Johnson & Johnson - Gilead Sciences, Johnson &

Johnson — Genzyme.

Tabella 1: Valutazione di sintesi dei deal potenziali di M&A a sfondo biotech

Abbott - Abbott - Astra Eli Lilly - Eli Lilly - J&J - J&J -
Biogen Cephalon  Zeneca - Gilead Genzyme Gilead Genzyme
Idec Gilead

EPS Accretion /

Dilution (with 20,68% 15,53% 23,17% 41,10% 20,29% 26,05% 3,01%
sinergies)

EPS Accretion /
Dilution
(without
sinergies)
Revenue
sinergies (% of
the acquiror 2,8% 2,1% 3,5% 4,4% 3,4% 4,2% 3,4%
total revenue
stand-alone)
COGS Savings
(% of the
acquired cost
base)

SG&A Savings
(% of the 20% 17% 25% 25% 22% 25% 22%
acquired cost

base)

R&D Savings

(% of the 15% 12% 20% 20% 18% 20% 18%
acquired cost

base)

Premium Paid 40% 40% 45% 45% 45% 45% 45%

2,67% 3,95% 6,77% 12,20% -5,15% 5,99% -1,25%

10% 8% 12% 12% 12% 12% 12%

Stock Purchase
Price (Sbn)

Interest rate 6,30% 6,30% 6,15% 6,25% 6,25% 5,75% 5,75%
100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
Cash Cash Cash Cash Cash Cash Cash

22,0 5,9 58,6 58,6 18,5 58,6 18,5
Currency

Ad esclusione dei deal Eli Lilly — Genzyme e Johnson & Johnson — Genzyme, tutte
le altre acquisizioni risultano essere EPS accretive sia nel caso in cui si verifichino
sinergie di costo e di ricavo sia nell’'ipotesi di assenza di sinergie. Di particolare

interesse appare la potenziale operazione Eli Lilly — Gilead Sciences che, alla luce



di un EPS accretion con sinergie del 41,10% e di un EPS accretion senza sinergie
del 12,20% (valori sicuramente al di sopra della media), potrebbe garantire una
rilevante value creation per gli shareholder.

In conclusione, le societa biotech presentate risultano le uniche in grado di
garantire un uplift piu vicino al livello ottimo che coincide con la completa
neutralizzazione delle conseguenze relative al periodo di ‘patent cliff’. Gli ‘Hot
Target’ evidenziati - Gilead, Genzyme, Biogen Idec e Cephalon - sono considerati
tra i pochi appetibili capaci di creare valore e soddisfare le aspettative degli

investitori.
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