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WILLKOMMEN ZU , THE EDGE".
Counterpoint Global von

Morgan Stanley Investment
Management prasentiert seine
internen Einschitzungen bezuglich
eines wichtigen Konzepts, das
weitreichende Folgen haben kdnnte.
Dabei geht es um Themen wie
Blockchain, autonomes Fahren,
maschinelles Lernen und Genom-
Editierung.

Counterpoint Global verfolgt

einen langfristigen Anlageansatz,

bei dem Perspektiven, Einblicke

und das kategorientibergreifende
Denken im Vordergrund stehen.
Gleichzeitig liegt der Schwerpunkt
unseres Anlageprozesses auf

der Identifizierung einzigartiger
Unternehmen, die einen nachhaltigen
Wettbewerbsvorteil bieten. ,The
EDGE" ist unser Bezugsrahmen

fiir Uberlegungen tiber Umbriiche
und unseren Prozess, mit dem wir
Muster erkennen kénnen, die das
Anlageumfeld langfristig grundlegend
verandern kénnten.

Diese Arbeit ergédnzt das
traditionellere, fundamentale
Research unseres Teams und
schafft ein Rahmenwerk fir
langfristige Anlagen, die auf
geistiger Neugier und Flexibilitat,
Perspektive, Selbsterkenntnis und
Partnerschaft basieren.

Zelltherapie auf Stammzellenbasis

Die gentechnologisch verdnderte Zelltherapie
ist eine der komplexesten Krebstherapien, die
je erfunden wurden, und hat die Erwartungen
an das Uberleben von Patienten mit Blutkrebs
fur immer verdndert. Die Zelltherapie mit dem
chimiren Antigenrezeptor T (oder CAR-T)
programmiert das eigene Immunsystem des
Patienten darauf, den Krebs anzugreifen.
Tumorimmunologen hofften lange Zeit, dass
das Immunsystem ein Schlissel zur Heilung
von Krebs sein kénnte. Nach jahrelanger Arbeit
im Labor wurde dieser Traum mit der CAR-T-
Therapie endlich Wirklichkeit. Doch trotz der
beeindruckenden Ergebnisse bei Blutkrebs
wird diese Therapie der ersten Generation
aufgrund der hohen Kosten, der Komplexitat
der Behandlung und der schweren Toxizitat nur
selten genutzt.

Die nichste Generation der Zelltherapie hat das Potenzial, die
Krebsbehandlung zu revolutionieren. Die Zelltherapie auf der Basis
von Stammzellen kénnte den gegenwirtigen Markt umwilzen. Die
sinkenden Kosten fithren zu einer htheren Anzahl von Zielmirkten,
wihrend sie dieselben beeindruckenden Uberlebensstatistiken aufweist,
die wir derzeit mit der Therapie der ersten Generation bei Patienten

sehen, die eine late-line Therapie erhalten.
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CAR-T-THERAPIE

Die natiirliche Immunreaktion ist kompliziert. Ein
p
gesundes Immunsystem erfordert die komplizierte

Koordination von einer Vielzahl an Komponenten.

Dieses System ist anfillig fiir Stérungen, die

zur Entwicklung verschiedener Krankheiten,
darunter Krebs, fithren kénnen. Die CAR-T-Zell-
Therapie versucht, diesen Prozess zu vereinfachen,
indem die patienteneigenen Zellen gentechnisch
so modifiziert werden, dass sie Krebs effizient
und wirksam bekimpfen und beseitigen. Arzte
tun dies, indem sie bei einem Krebspatienten
T-Zellen, den wichtigsten Kimpfer unseres
Kérpers, entfernen. Im Anschluss bauen sie die
Zellen genetisch so um, dass sie einen Schliissel
(oder cinen Rezeptor) exprimieren, der spezifisch
das Schloss (oder Antigen) eines Tumors erkennt
(Abbildung I). Die gentechnisch verinderten
Zellen werden dem Patienten zuriickgegeben.
Wenn sie ihr Gegenstiick finden, werden sie dazu
veranlasst, zellulire Prozesse durchzufiihren,

die die Tumorzellen abtdten. Da dieser
Herstellungsprozess langwierig, inkonsistent und
komplex ist, haben Patienten, die nicht auf die
Entwicklung dieser Therapie warten kénnen, nur

begrenzten Erfolg.

Die klinischen Ergebnisse sind zwar verbliiffend
(Verdoppelung bis Verdreifachung des
Ansprechverhaltens im Vergleich mit der

Standardtherapie) Abbildung 2), aber die
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Die Zelltherapie auf Stammzellenbasis ist

disruptiv, weil sie das Potenzial hat, die wichtigsten
Herausforderungen der Therapie der ersten
Generation anzugehen und gleichzeitig die
beeindruckende Uberlebensrate bei Krebspatienten
beizubehalten, die eine late-line Therapie erhalten.

anfingliche Akzeptanz zugelassener Therapien
war nicht sehr hoch. Wir glauben, dass die
Zelltherapie der nichsten Generation drei zentrale
Herausforderungen iiberwinden muss, um den
Zugang zu verbessern und das Marktpotenzial zu
erweitern. Erstens hat die Zelltherapie bei soliden
Tumoren (Niche-Blut- oder -Fliissigkeitstumoren)
versagt, die nach wie vor einen ungedeckten
medizinischen Bedarf darstellen und fiir iiber
80% der Krebstodesfille verantwortlich sind.
Zweitens sind hohe Therapickosten und eine
komplexe Herstellung ein Hindernis fiir den
Einsatz. Und zu guter Letzt haben schwere
Toxizititen einschliefSlich einer Immunreaktion,
die einen Ganzkorperangriff ausloste (bekannt

als Zytokin-Freisetzungssyndrom), und
Neurotoxizitit die ersten Generationen von
Therapien geplagt. Die Kosten fiir die Behandlung

von Nebenwirkungen, unerwiinschten oder
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unerwarteten Ereignissen oder Reaktionen auf ein
Medikament sowie lange Krankenhausaufenthalte

stellen eine finanzielle Belastung dar.

Derzeit werden mehrere Ansitze der nichsten
Generation entwickelt, die die Probleme mit
der Therapie der ersten Generation angehen
und das Potenzial haben, die Krebsbehandlung
zu revolutionieren. Ein Ansatz der zweiten
Generation verwendet CAR-T-Zellen, die
vorzeitig von gesunden Spendern hergestelle
werden, anstatt die Zellen eines kranken
Krebspatienten nach Bedarf zu produzieren.
Dieser Ansatz wird als allogene CAR-T-Therapie
bezeichnet und wirke disruptiv, weil er das
Potenzial hat, die Komplexitit, die Zeit bis

zur Behandlung und deren Zuginglichkeit zu

reduzieren.



So vielversprechend die allogene CAR-T-Therapie
auch ist, bleibt die Tatsache bestehen, dass
gesunde Spender von Natur aus verschieden

sind, was die Therapie inkonsistent und nicht

reproduzierbar macht.

Um diese Hiirde zu iiberwinden, kénnen
Wissenschaftler, die eine CAR-T der dritten
Generation verfolgen, Stammzellen verwenden,
die die Entwicklung einer gut charakeerisierten,
einheitlichen und gebrauchsfertigen

Zelltherapie erméglichen.

Die Arzneimittelforschung und -entwicklung im
Vorfeld ist bei der auf Stammzellen basierenden
Zelltherapie komplex, aber Fortschritte in

der genomischen Sequenzierung und den
Editiertechniken haben diese Technologie fiir die
Krebsbehandlung rentabler gemacht. Wir sind der
Meinung, dass die Verwendung von Stammzellen
einen komplizierten therapeutischen Prozess in
cin handhabbares Produkt verwandeln kénnte.
Dies wiirde die Therapiekosten senken und fiir

cine héhere Anzahl an Zielmirkten sorgen.

Hier ist eine Skizze, wie eine auf Stammzellen
basierende Zelltherapie funktioniert. Die
Wissenschaftler beginnen mit gesunden Spendern
und erzeugen induzierte pluripotente Stammzellen
(iPSC). Diese Zellen wurden oft aus der Haut
entnommen und in einen embryonalihnlichen
Zustand zuriickprogrammiert. Das erméglicht
die Entwicklung einer erneuerbaren Quelle

jeder Art von menschlichen Zellen. Das
Ausgangsmaterial, einheitliche iPSC, wird mit
Hilfe genetischer Editiertechniken mit den
gewiinschten Eigenschaften versehen. In diesem
Entwicklungsstadium kénnen die Wissenschaftler
die Sequenziertechnologie nutzen, um den
genetischen Code der Zellen vollstindig zu
charakeerisieren. Das erméglicht es Ihnen, ein

bekanntes und uniformes Produkt zu kreieren.

Die Therapie auf Stammzellenbasis unterscheidet
sich von der Therapie der ersten Generation, bei
der die Zellen von Krebspatienten verwendet
werden, und von der Therapie der zweiten
Generation, bei der die inkonsistenten und
verschiedenartigen Zellen gesunder Spender
benutzt werden. Wissenschaftler konnen
expandierte Stammzelllinien in interessante
Immunzellen differenzieren, darunter

klassische T-Zellen (das T in CAR-T) oder
verschiedene Zelltypen, die méglicherweise
Sicherheitsprobleme lindern kénnen. Die Zellen
kénnen dann im kommerziellen Maf3stab
hergestellt werden, um eine konsistente klinische

Versorgung zu schaffen, die fiir eine einfache

Verabreichung in jedem Krankenhaus zur

Verfligung steht.

Die Zelltherapie der ersten Generation

war bei soliden Tumoren bisher erfolglos.

Die Behandlung von soliden Tumoren
erfordert wahrscheinlich mehrere genetische
Verinderungen und damit gentechnische
Schritte. Da die stammzellbasierte Therapie
editiert und griindlich untersucht werden
kann, konnen Wissenschaftler viele komplexe

Editierschritte einbeziechen, ohne das Risiko der
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unangemessenen Verinderungen zu erhéhen, die

zu unerwiinschten zelluliren Effekten fiihren.

Dies steht im Gegensatz zur Therapieentwicklung
der ersten und zweiten Generation, bei der

nur eine endliche Anzahl von Anderungen
zuverlissig unterstiitzt werden kann und das
Endprodukt eher vielfiltig als einheitlich ist.

Die stammzellbasierte Therapie hat daher das
Potenzial, sowohl bei Blut- als auch bei soliden

Tumoren wirksam zu sein.

ABB. 1

Schematische Darstellung der CAR-T-Zelle, die mit einer Tumorzelle
interagiert, die das korrekte Antigen exprimiert.

Tumortotende Reaktion

CAR-T-Zelle

Antigen

\ g

Empféanger

Tumorzelle

ABB. 2

Veroffentlichte Ansprechraten fiir die zugelassene CAR-T-Therapie bei

flissigem Krebs

Gesamt-Ansprechrate (% der Patienten)

Diffus grofzelliges B-Zell-Lymphom  Akute lymphoblastische Leukdmie

| Vorheriger Sorgfaltsstandard*

B Kymriah von Novartis

| Yescarta von Gilead

Quelle: Packungsbeilage fiir zugelassene Arzneimittel.
* Sorgfaltsstandard = SCHOLAR-1-Studie in DLBCL, CLO-212-Studie in ALL
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Die Herstellung einer Therapie der ersten
Generation dauert bis zu drei Wochen

und scheitert oft an den Mafinahmen zur
Qualititskontrolle. Ungefihr 15-20% der
Patienten erhalten ihre Behandlung nicht in einem
normalen klinischen Umfeld. Da diese Therapie
fiir jeden Patienten ein Produkt im Verhilenis 1:1

generiert, ist sie nicht skalierbar.

Stammzellen sind im Wesentlichen unbegrenzt,
da eine Charge erweitert und gelagert werden
kann, um eine erneuerbare und zuverlissige
Versorgungskette fiir die Therapieentwicklung

zu bilden.

Die stammzellbasierte Therapie ist skalierbar, da
sie eine effektiv unendliche Anzahl von Dosen
entwickeln kann, die in jedem Krankenhaus
verabreicht werden konnen. Dies hat das Potenzial,
die Bruttomargen im Vergleich zur derzeitigen

Therapie zu verdoppeln.

Wihrend die anfingliche Konstruktion und
Entwicklung des auf Stammzellen basierenden
therapeutischen Produkes komplex ist, ist die
spitere Herstellung und Lieferung an Patienten

einfach und bequem.

Durch die Verringerung der Komplexitit der
Herstellung und die Erhéhung der Skalierbarkeit
verbessert die stammzellbasierte Therapie den
Zugang zur Behandlung und senkt die Kosten
etheblich.

Die CAR-T-Therapie kann aufgrund der hohen
Kosten von Nebenwirkungen und langen
Krankenhausaufenthalten zu einer finanziellen
Belastung werden. Dies schrinkt die Akzeptanz
in ambulanten Einrichtungen (was potenziell
besser fiir die Kostenerstattung ist) und fritheren
‘Therapielinien (was eine insgesamt hohere
Anzahl von Zielmirkten darstellt) ein. Die
CAR-T-Therapie der ersten Generation verfiigt
auch {iber eine Black Box, die vor tédlichen oder
lebensbedrohlichen Nebenwirkungen warnt.

Die Fihigkeit, Stammzellen zu jedem Zelltyp,

einschliefSlich einer Nicht-T-Zelltherapie,

zu entwickeln, kann die zuvor beobachteten
Sicherheitsrisiken mindern, ohne die Wirksamkeit
zu beeintrichtigen. Dennoch ist das potenzielle
Risiko der langfristigen Verwendung von

Stammzellen unbekannt.

Wir sind der Ansicht, dass die Stammzelltherapie
fiinf entscheidende Herausforderungen
tiberwinden muss. Die erste Herausforderung ist
die Wirksamkeit. Eine stammzellbasierte Therapie
muss Uberlebens- und Reaktionsergebnisse
zeigen, die mit einer personalisierten
Stammzellentherapie vergleichbar sind. Das

erste dieser Produkte befindet sich nach mehr als
cinem Jahrzehnt der Forschung und Entwicklung
derzeit in der klinischen Studienphase. Die
zweite Herausforderung ist die Sicherheit. Die
Langzeitrisiken der Stammzelltherapie sind

uns unbekannt. Ob sich diese Zellen spontan
entdifferenzieren (in ihren pluripotenten Zustand
zuriickkehren) und Krebs entwickeln kénnten,
bleibt eine unbeantwortete Frage. Die dritte
Herausforderung ist das Regulierungsrisiko.

Wie lange wiirde es dauern, bis Arzte, Patienten
und Aufsichtsbehérden sich mit dieser Therapie
vertraut gemacht haben? Méglicherweise

miissen die Arzte die Patienten langfristig auf
unerwiinschte Nebenwirkungen tiberwachen,
was die lebenslangen Kosten und die Belastung
der Therapie noch erhéhen wiirde. Die

vierte Herausforderung ist die Langlebigkeit

der Therapie. Da diese Therapie aus einer
korperfremden Substanz besteht (im Gegensatz zu
den eigenen Immunzellen), kann es vorkommen,
dass das Immunsystem des Patienten diese
abstofit. Es ist eine offene Frage, ob die geringe
Persistenz der Therapie die Fihigkeit der

Therapie vermindern wiirde, ein hypothetisches
Wiederauftreten des Krebses potenziell zu
verhindern. Sie konnte jedoch eine weitere
‘Therapiedosis erméglichen, die therapeutischen
Nutzen haben kénnte. Die letzte Herausforderung

liegt schliefSlich in der Kommerzialisierung. Die

ANDERE DISRUPTOREN
Weitere aktuelle Research-
Themen des Teams

 Blockchain

e Autonomes Fahren

e Maschinelles Lernen
 Automatisierung/Robotik

Fihigkeit, die Produktion zu verniinftigen Kosten
zu skalieren, bleibt ein grofSes Hindernis, aber wir
glauben, dass die Branche diese Herausforderung

durch kontinuierliches Lernen meistern kann.

Die Zelltherapie der ersten Generation hat
beeindruckende Ergebnisse erzielt und die
Uberlebensstatistik fiir Blutkrebspatienten

verdndert, fiir die es keine anderen Optionen gibt.

Wir glauben, dass die stammzellbasierte

Therapie das Potenzial hat, cin allgegenwirtiges
und disruptives Produkt zur Behandlung

von Patienten zu werden, die an Blut- oder
solidem Krebs leiden. Die stammzellbasierte
Therapie schafft eine kostengiinstige, endlose
Medikamentenquelle, die die Herstellung und
Verabreichung der Zelltherapie vereinfachen
konnte. Diese therapeutische Méglichkeit 16st

die wichtigsten Probleme der Therapie fritherer
Generationen, wie die Unfihigkeit, solide Tumore
zu bekimpfen, die Komplexitit der Herstellung,
die hohen Kosten und Sicherheitsbedenken.

Die stammzellbasierte Therapie gewihrleistet
cinen breiteren Marktzugang und heilt
méglicherweise Krebspatienten. Obwohl

die Arzneimittelentwicklung noch in den
Kinderschuhen steckt, glauben wir, dass die
stammzellbasierte Therapie ein enormes Potenzial

haben kénnte.

Risikoiiberlegungen

Es besteht keine Garantie, dass ein Portfolio sein Anlageziel auch wirklich erreicht. Portfolios sind Marktrisiken, ausgesetzt, d. h. es besteht die

Maglichkeit, dass der Marktwert der Wertpapiere im Portfolio zurtickgeht und der Wert der Portfolioanteile in der Folge geringer ist als zum

Zeitpunkt des Erwerbs durch den Anleger. Ein Anleger erhilt unter Umsténden das investierte Kapital nicht zurtick. Anleger sollten beachten,

dass dieses Portfolio gewissen zusatzlichen Risiken ausgesetzt ist. Aktienkurse reagieren im Allgemeinen auch auf unternehmensspezifische

Aktivitaten. Anlagen in auslandischen Markten sind mit besonderen Risiken verbunden. Dazu z&hlen politische und wirtschaftliche Risiken

sowie Wihrungs-, Markt- und Liquiditétsrisiken. Die Risiken einer Anlage in Schwellenldndern tibersteigen jene Risiken, die mit Investitionen in

Industrieldndern einhergehen. Privat platzierte und beschrankt handelbare \Wertpapiere konnen Weiterverkaufsbeschrénkungen unterliegen

und mit einem Mangel an 6ffentlich verfiigbaren Daten einhergehen. Dies erhoht ihre Illiquiditat und kénnte die Fahigkeit zur Bewertung und

zum Verkauf dieser Papiere beeintrachtigen (Liquiditétsrisiko). Finanzderivate kénnen Verluste unverhaltnismaBig stark steigern und erhebliche

Auswirkungen auf die Performance haben. Sie unterliegen moglicherweise auch Kontrahenten-, Liquiditats-, Bewertungs-, Korrelations- und

Marktrisiken. Es ist méglicherweise schwieriger, illiquide Wertpapierezu verkaufen und zu bewerten als bérsengehandelte Titel (Liquiditatsrisiko).
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New York

DENNIS LYNCH, Head of Counterpoint Global

UNTERNEH
MENSZUGE TEAMZUGE

ERFAHRUNG HORIGKEIT  HORIGKEIT
ANLEGER RESEARCH-VERANTWORTUNGSBEREICHE IN JAHREN IN JAHREN IN JAHREN
DENNIS LYNCH Lead Investor 26 22 22
SAM CHAINANI Eﬁg‘r?;g;‘fﬁﬁ%gﬁiiensuemu”ge”' 24 24 20
JASON YEUNG Gesundheitswesen 23 18 16
ARMISTEAD NASH Gewerbliche Dienstleistungen, Software 20 18 16
DAVID COHEN Konsumgtiter 32 27 21
T a— (Koohnns:rggitvi;,rlg)dustrie, Technologie o 20 20
THOMAS KAMEI Internet, Nachhaltigkeit 8 8
MANAS GAUTAM Generalist 5 5
ANNE EDELSTEIN Gesundheitswesen 9 2 2
ABHIK KUMAR Gewerbliche Dienstleistungen, Software 11 1 1
JOSHUA JARRETT Generalist 15 <1 <1
ANALYSE EINSCHNEIDENDER VERANDERUNGEN
STAN DELANEY Wichtige Konzepte und Zukunftsthemen 19 19 16
SASHA COHEN Wichtige Konzepte und Zukunftsthemen 3 3 3
CONSILIENT RESEARCH
MICHAEL MAUBOUSSIN Head of Consilient Research 33 <1 <1
DAN CALLAHAN Consilient Research 15 <1 <1
KUNDENBEZIEHUNGEN UND GESCHAFTSLEITUNG
MARK TODTFELD Chief Operating Officer 25 15 1
MARY SUE MARSHALL Portfolio Specialist 40 20 20
PRAJAKTA NADKARNI Portfolio Specialist 16 13 9
MCKENZIE BURKHARDT Portfolio Specialist 17 17 17
EARL PRYCE Portfolio Administrator 20 20 13
ROBERT ROSS Portfolio Administrator 28 23 3
CHAYSE MORGAN Portfolio Administrator <1 <1 <1
RUOBING CHANG Business Management 8 4 <1
Global Opportunity Asien

KRISTIAN HEUGH, Lead Investor
e 6 Investors, 4 Portfolio Specialists

JInvestor" bezieht sich auf einen Analysten oder Portfoliomanager von Counterpoint Global.

Die Teammitglieder konnen sich von Zeit zu Zeit ohne vorherige Ankiindigung dndern. Die oben aufgefiihrte Berufserfahrung in Jahren bezieht sich

auf die Branchenerfahrung.

Die Erfahrung in Jahren, die Unternehmenszugehérigkeit in Jahren und die Teamzugehorigkeit in Jahren entsprechen dem Stand vom Juni 2020.
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WEITERGABE

Dieses Material ist ausschlieBlich fiir Personen in Lindern bestimmt,
in denen die Verteilung bzw. Verfiigbarkeit des Materials den jeweils
geltenden Gesetzen oder Vorschriften nicht zuwiderliuft, und wird
daher nur an diese Personen verteilt.

Ireland: Morgan Stanley Investment Management (Ireland) Limited.
Eingetragener Geschiftssitz: The Observatory, 7-11 Sir John Rogerson’s
Quay, Dublin 2, Irland. Registriert in Irland unter der Unternehmensnummer
616662. Beaufsichtigt durch die Central Bank of Ireland. GroBbritannien:
Morgan Stanley Investment Management Limited wurde von der Financial
Conduct Authority zugelassen und unterliegt deren Aufsicht. Eingetragen
in England. Registernummer: 1981121. Eingetragener Geschaftssitz: 25
Cabot Square, Canary Wharf, London E14 4QA. Dubai: Morgan Stanley
Investment Management Limited (Representative Office, Unit Precinct
3-7th Floor-Unit 7071 and 702, Level 7, Gate Precinct Building 3, Dubai
International Financial Centre, Dubai, 506501, Vereinigte Arabische
Emirate. Telefon: +97 (0) 14 709 7158). Deutschland: Morgan Stanley
Investment Management Limited, Niederlassung Deutschland, 4. Etage,
JunghofstraBe 18-26, 60311 Frankfurt am Main, Deutschland (Gattung:
Zweigniederlassung (FDI) gem. § 53b KWG). Italien: Morgan Stanley
Investment Management Limited, Milan Branch (Sede Secondaria di
Milano) ist eine Zweigstelle von Morgan Stanley Investment Management
Limited, einer in GroBbritannien eingetragenen Gesellschaft, die von der
Financial Conduct Authority (FCA) zugelassen wurde und unter deren
Aufsicht steht. Der eingetragene Geschéftssitz lautet: 25 Cabot Square,
Canary Wharf, London, E14 4QA. Morgan Stanley Investment Management
Limited Milan Branch (Sede Secondaria di Milano) mit eingetragenem
Geschiftssitz in Palazzo Serbelloni, Corso Venezia 16, 20121 Mailand,
Italien, ist in Italien mit der Unternehmens- und Umsatzsteuernummer
08829360968 registriert. Niederlande: Morgan Stanley Investment
Management, Rembrandt Tower, 11th Floor Amstelplein 1 1096HA,
Niederlande. Telefon: +31(0) 20-462-1300. Morgan Stanley Investment
Management ist eine Zweigniederlassung von Morgan Stanley Investment
Management Limited. Morgan Stanley Investment Management Limited
wurde von der britischen Financial Conduct Authority zugelassen und
unterliegt deren Aufsicht. Schweiz: Morgan Stanley & Co. International
plc, London, Niederlassung Zirich, wurde von der Eidgen&ssischen
Finanzmarktaufsicht (,FINMA") zugelassen und unterliegt deren Aufsicht.
Eingetragen im Handelsregister Ziirich unter der Nummer CHE-115.415.770.
Eingetragener Geschéftssitz: Beethovenstrasse 33,8002 Zurich, Schweiz,
Telefon +41(0) 44 588 1000. Fax: +41(0) 44 588 1074.

USA: Ein gesondert verwaltetes Konto eignet sich unter Umsténden
nicht fur jeden Anleger. Konten, die gemal der Strategie gesondert
verwaltet werden, enthalten eine Reihe von Wertpapieren und bilden
nicht notwendigerweise die Wertentwicklung eines Index ab. Anlegern
wird geraten, die Anlageziele, Risiken und Gebuhren der Strategie
sorgfaltig abzuwagen, bevor sie eine Anlageentscheidung treffen. Es ist
ein Mindestanlagevolumen erforderlich. Wichtige Informationen tber
den Investmentmanager sind dem Formular ADV, Teil 2 zu entnehmen.

Setzen Sie sich bitte griindlich mit den Anlagezielen und -risiken
sowie den Kosten und Gebiihren der Fonds auseinander, bevor Sie
eine Anlageentscheidung treffen. Diese und weitere Informationen
iiber die Fonds sind im jeweiligen Verkaufsprospekt enthalten.
Sie kénnen den Verkaufsprospekt unter morganstanley.com/im
herunterladen oder unter 1-800-548-7786 anfordern. Bitte lesen
Sie den Verkaufsprospekt vor einer Anlage aufmerksam durch.

Morgan Stanley Distribution, Inc. ist die Vertriebsstelle der Fonds von
Morgan Stanley.

NICHT DURCH DIE FDIC VERSICHERT | KEINE BANKGARANTIE |
WERTVERLUST MOGLICH | DURCH KEINE US-BUNDESBEHORDE
VERSICHERT | KEINE BANKEINLAGE

Hongkong: Dieses Dokument wurde von Morgan Stanley Asia Limited zur
Verwendung in Hongkong herausgegeben und wird nur ,professionellen
Anlegern” gemaf der Definition in der Verordnung fiir Wertpapiere
und Futures von Hongkong (Securities and Futures Ordinance of
Hong Kong, Kap. 571) ausgehandigt. Der Inhalt wurde nicht durch eine
Regulierungsbehdrde, einschlieBlich der Securities and Futures Commission
in Hongkong, tberprift oder genehmigt. Daher darf dieses Material,
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aufBer in gesetzlich vorgesehenen Ausnahmefillen, in Hongkong nicht
publiziert, in Umlauf gebracht, verteilt, an die Offentlichkeit gerichtet
oder allgemein verfiighar gemacht werden. Singapur: Dieses Material
versteht sich nicht (weder direkt noch indirekt) als Aufforderung an
die allgemeine Offentlichkeit in Singapur zur Zeichnung oder zum Kauf,
sondern richtet sich an (i) institutionelle Anleger gemaB Abschnitt 304
des Securities and Futures Act, Chapter 289, von Singapur (,SFA"), (i) eine
Jbetroffene Person” (u. a. ein zugelassener Anleger) gemiB Abschnitt 305
des SFA und darf an diese nur im Einklang mit den in Abschnitt 305 des
SFA festgelegten Bedingungen verbreitet oder (iii) anderweitig nur gemaf
der Mafgabe sonstiger geltender Bestimmungen des SFA weitergegeben
werden. Diese Publikation wurde nicht durch die Monetary Authority of
Singapur Uberpriift. Australien: Morgan Stanley Investment Management
(Australia) Pty Limited ACN: 122040037, AFSL Nr. 314182 verbreitet diese
Veroffentlichung in Australien und ist verantwortlich fiir den Inhalt. Diese
Publikation und der Zugang zu ihr sind ausschlieBlich ,Wholesale-Clients,"
im Sinne des Australian Corporations Act vorbehalten.

Japan: Dieses Dokument nur zu Informationszwecken fiir professionelle
Anleger bestimmt. Anderen Anlegern wird dieses Dokument
im Zusammenhang mit Vermdégensverwaltungsmandaten und
Anlageverwaltungsvertrdgen mit Morgan Stanley Investment Management
(Japan) Co., Ltd (,MSIMJ*) zur Verfigung gestellt. Dieses Dokument
dient nicht als Empfehlung oder Aufforderung fir Transaktionen oder
dazu, bestimmte Finanzinstrumente anzubieten. Im Rahmen eines
Vermogensverwaltungsmandats definiert der Kunde grundlegende
Richtlinien fur die Verwaltung der Vermogenswerte und erteilt MSIM)
den Auftrag, alle Anlageentscheidungen auf der Grundlage einer Analyse
des Wertes usw. der Wertpapiere zu treffen, und MSIMJ nimmt diesen
Auftrag an. Der Kunde tbertragt MSIM] die fur die Durchfihrung von
Kapitalanlagen erforderlichen Befugnisse. MSIMJ tibt diese Befugnisse
auf der Grundlage von Anlageentscheidungen von MSIMJ aus, und der
Kunde wird keine einzelnen Anweisungen erteilen. Alle Anlagegewinne und
-verluste entfallen auf den Kunden; das Kapital ist nicht garantiert. Anlegern
wird geraten, die Anlageziele und die Art der Risiken abzuwigen, bevor sie
eine Anlageentscheidung treffen. Bei Vermogensverwaltungsmandaten
und Anlageverwaltungsvertréagen fillt eine Anlageberatungsgebiihr an,
die wie folgt berechnet wird: Der Wert des vertraglich vereinbarten
Vermdgens wird mit einem bestimmten Satz (max. 2,20% p. a. (inkL.
Steuern)) multipliziert und das Ergebnis ins Verhaltnis zur Vertragslaufzeit
gesetzt. Bei einigen Strategien kann zusatzlich zu der oben genannten
Gebiihr eine Erfolgsgebiihr anfallen. Indirekte Gebtihren kénnen ebenfalls
anfallen, etwa Maklerprovisionen bei der Aufnahme von Wertpapieren.
Da diese Gebiihren und Kosten je nach Vertrag und anderen Faktoren
unterschiedlich sind, kann MSIM]J die Preise, Obergrenzen usw. nicht
im Voraus angeben. Alle Kunden sollten vor Vertragsabschluss die zur
Verfiigung gestellten Dokumente sorgfiltig lesen. Dieses Dokument wird
in Japan von MSIM], Registernummer 410 (Director of Kanto Local Finance
Bureau (Financial Instruments Firms)) verbreitet. Mitgliedschaften: Japan
Securities Dealers Association, The Investment Trusts Association (Japan),
Japan Investment Advisers Association und Type Il Financial Instruments
Firms Association.

WICHTIGE INFORMATIONEN

EMEA: Dieses Marketingdokument wurde von Morgan Stanley Investment
Management Limited (,MSIM") herausgegeben. MSIM wurde von der
Financial Conduct Authority zugelassen und unterliegt deren Aufsicht.
Registriert in England unter der Nr. 1981121, Eingetragener Geschéftssitz: 25
Cabot Square, Canary Wharf, London E14 4QA, Grolbritannien. Es gibt keine
Garantie daftir, dass eine Anlagestrategie unter allen Marktbedingungen
funktioniert. Anleger sollten ihre Féhigkeit zu langfristigen Investitionen
beurteilen, insbesondere in Zeiten eines Marktabschwungs. Anleger sollten
vor der Investition die entsprechenden Angebotsunterlagen der Strategie/
des Produkts lesen. Die Strategie wird in jedem der Anlageinstrumente
unterschiedlich ausgefthrt.

Ein gesondert verwaltetes Konto eignet sich unter Umstanden nicht ftir
jeden Anleger. Konten, die gemal der Strategie gesondert verwaltet
werden, enthalten eine Reihe von Wertpapieren und bilden nicht
notwendigerweise die Wertentwicklung eines Index ab. Anlegern wird
geraten, die Anlageziele, Risiken und Gebtihren der Strategie sorgfiltig
abzuwégen, bevor sie eine Anlageentscheidung treffen.

Die Ansichten und Meinungen entsprechen jenen des Autors oder Anlageteams
zum Zeitpunkt der Erstellung dieses Dokuments. Sie kénnen sich infolge
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verdnderter Markt- oder Wirtschaftsbedingungen jederzeit dndern und
miussen sich nicht zwingend bestatigen. Diese Ansichten werden nach
dem Datum ihrer Versffentlichung weder aktualisiert noch im Lichte
spaterer Informationen, Umstande oder Verdnderungen tberarbeitet. Die
dargelegten Ansichten entsprechen nicht der Meinung aller Anlageteams
von Morgan Stanley Investment Management (MSIM) oder den Ansichten
des Gesamtunternehmens und spiegeln sich méglicherweise nicht in allen
Strategien und Produkten des Unternehmens wider.

Prognosen und/oder Schatzungen kénnen gedndert werden und miissen
nicht zwingend eintreten. Informationen zu erwarteten Marktrenditen und
Marktaussichten basieren auf dem Research, den Analysen und den Meinungen
der Autoren. Alle Schlussfolgerungen sind spekulativer Natur, missen
sich nicht zwingend bestatigen und verfolgen nicht die Absicht, zukiinftige
Entwicklungen bestimmter Produkte von Morgan Stanley Investment
Management vorherzusagen.

Einige dieser Informationen beruhen auf Daten, die wir aus externen Quellen
erhalten haben und fiir zuverldssig erachten. Diese Informationen wurden
jedoch nicht von uns geprift, und wir geben keinerlei Zusicherungen ftir
ihre Richtigkeit oder Vollstandigkeit.

Bei den vorliegenden Informationen handelt es sich um eine allgemeine
Mitteilung, die nicht neutralist. Sie dient ausschlieBlich zu Informations- und
Aufklarungszwecken und stellen kein Angebot bzw. keine Empfehlung zum
Kauf oder Verkauf eines bestimmten Wertpapiers oder zur Verfolgung einer
bestimmten Anlagestrategie dar. Die hierin enthaltenen Materialien wurden
nicht auf der Grundlage der individuellen Situation eines einzelnen Kunden
erstellt und stellen keine Anlageberatung dar. Sie diirfen nicht als Steuer-,
Buchfihrungs-, Rechts- oder aufsichtsrechtliche Beratung interpretiert
werden. Zu diesem Zweck sollten Anleger vor Anlageentscheidungen
eine unabhingige Rechts- und Finanzberatung in Anspruch nehmen, die
auch eine Beratung in Bezug auf steuerliche Folgen umfasst.

Dieses Material wurde nicht von der Researchabteilung von Morgan Stanley
erstellt und ist nicht als Researchempfehlung zu verstehen. Die in
diesem Material enthaltenen Informationen wurden nicht im Einklang
mit den gesetzlichen Erfordernissen zur Forderung der Unabhangigkeit
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des Anlageresearch erstellt und unterliegen keinem Handelsverbot im
Vorfeld der Verbreitung des Anlageresearch.

Die in diesem Dokument enthaltenen Informationen stellen keine Research-
Empfehlung oder kein ,Anlageresearch” dar und sind in Ubereinstimmung
mit geltenden europédischen oder Schweizer Bestimmungen als
,Marketingmitteilung" klassifiziert.

Das bedeutet, dass die in dieser Marketingmitteilung enthaltenen
Informationen (a) nicht im Einklang mit den gesetzlichen Erfordernissen
zur Férderung der Unabhéngigkeit des Anlageresearch erstellt wurden und
(b) keinem Handelsverbot im Vorfeld der Verbreitung des Anlageresearch
unterliegen.

MSIM hat Finanzintermediire nicht autorisiert, dieses Dokument zu
verwenden und zu verteilen, auBBer eine solche Nutzung und Verteilung
erfolgt in Ubereinstimmung mit den geltenden Gesetzen und Vorschriften.
MSIM haftet nicht fur die Verwendung oder den Missbrauch dieses
Dokuments durch solche Finanzintermedidre und Ubernimmt keine
diesbezigliche Haftung. Wenn Sie als Vertriebsstelle der Morgan Stanley
Investment Funds fungieren, sind einige bzw. alle Fonds oder Anteile an
einzelnen Fonds ggf. zum Vertrieb verfiigbar. Bitte entnehmen Sie die
entsprechenden Informationen lhrer Untervertriebsvereinbarung, bevor
Sie Informationen zum Fonds an lhre Kunden weiterleiten.

Dieses Dokument darf ohne die ausdrtickliche schriftliche Zustimmung
von MSIM weder vollsténdig noch in Teilen vervielfiltigt, kopiert oder
weitergegeben oder Dritten gegentiber offengelegt werden.

Alle hierin enthaltenen Informationen sind urheberrechtlich geschiitzt.

Morgan Stanley Investment Management ist die Vermagensverwaltungssparte
von Morgan Stanley.

Dieses Dokument kann in andere Sprachen tibersetzt werden. Im
Falle solcher Ubersetzungen bleibt die englische Fassung malBgebend.
Bei Unstimmigkeiten zwischen der englischen Version und einer
anderssprachigen Version dieses Dokuments ist die englische Version
malgebend.
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