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1. ENQUADRAMENTO NO GRUPO BIAL

BIAL - Portela & C? S.A. tem como atividades principais a investigagao e o desenvolvimento
de novos medicamentos, a par da produgéo, comercializagéo e promogéo de medicamentos
de patente prépria e sob licenca de empresas farmacéuticas internacionais, quer para o
mercado nacional, quer para o mercado internacional.

BIAL - Portela & C3, S.A. é a principal empresa do Grupo BIAL, quer em volume de negdécios,
quer em nuimero de colaboradores, sendo detida a 100% pela BIAL Holding, SA.

Em 2018, o seu volume de negdcios foi de € 200'100'087 (+7% face ao ano anterior), dos
quais € 148'450'744 correspondem a vendas (+26% face ao ano anterior) e € 51'649'343
s&o servigos prestados (-25% face ao ano anterior). O crescimento muito significativo da
faturacéo resultou da forte dinamica das exportagdes que atingiram os € 79,9 M, +51% que
em 2017, explicadas pelas exportagbes de Zebinix\Aptiom e de Ongentys. No mercado
interno as vendas também tiveram um crescimento de 6% (€ 68,5 M). E de salientar que,
pela primeira vez na sua histéria de 94 anos, as exportagdes ultrapassaram as vendas no
mercado interno. E o resultado da estratégia de BIAL em internacionalizar a sua atividade
baseada em produtos inovadores de investigagdo proépria. A prestagdo de servigos ao
exterior foi de € 45,1 M, uma reducao de 29% face a 2017. A prestacao deste tipo de servigos
esta associada as receitas de “milestones” relativas aos contratos de licenciamento dos
produtos de investigagdo BIAL. Em 2018, o valor recebido resultou dos contratos assinados
com a empresa Neurocrine Biosciences, relativo ao licenciamento para os EUA e Canada
do Ongentys, da qual foi recebido um “milestone” de USD 10 M (€ 8,0 M), da Wanbang
Biopharmaceuticals, relativo ao licenciamento para a China do Ongentys, da qual foi
recebido um “milestone” de € 2,5 M, da SK Chemicals, relativo ao licenciamento para a
Coreia do Sul do Ongentys, do qual foi recebido um “milestone” de € 1,0 M, e da Whanin
Pharm. relativo ao licenciamento para a Coreia do Sul do Zebinix, do qual foi recebido um
“milestone” de € 1,0 M. Foram igualmente assinados acordos de licenga de Ongentys, em
2018, para os mercados de Espanha e lItalia, em resultado do seu langamento nesses
paises. N&o obstante a sua comercializagéo ser da responsabilidade de filiais do Grupo, as
boas praticas de gestéo e fiscais, determinam a necessidade de criar condi¢des idénticas as
negociadas com partes terceiras, nomeadamente tendo como referéncia o licenciamento
para os EUA. Assim, e tendo como referéncia a dimens&o de cada um dos mercados, o
preco de venda de Ongentys e respetiva margem, e o prazo do contrato, foi licenciado por €
12,5 M a Espanha e por € 12,0 M a ltalia. O seu pagamento sera efetuado a partir do corrente
ano e terminara, respetivamente, em 2021 e 2022.

A prestacgéo de servigos no mercado nacional foi de € 6,6 M, +14% que no ano anterior, e
resultam de servicos promocionais em Portugal relativos a alguns medicamentos

licenciados.
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BIAL mantém em Portugal uma forte presenga no mercado ambulatorio, ocupando os
produtos por si promovidos a 72 posi¢éo nesse mercado (informagao IQVIA). Mas a atividade
de BIAL - Portela & C?, S.A. esta progressivamente menos dependente do mercado nacional
o que reforga as suas perspetivas de crescimento e a sua menor dependéncia a qualquer
mercado em particular.

O volume de negécios de BIAL - Portela & C?. S.A., em 2018, representou 55% da faturagéo
consolidada do Grupo. E de salientar que 63% da faturagéo de BIAL - Portela & C? S.A.
foram exportacdes e servicos prestados ao exterior, o que evidencia a sua
internacionalizacéo e o seu contributo para a economia portuguesa.

2. ESTRATEGIA DE BIAL

A estratégia de BIAL assenta em trés pilares: Qualidade, 1&D e Internacionalizagdo. A
Qualidade é transversal e mandatéria em toda a atividade do Grupo, a I&D e a
Internacionalizacdo sdo as bases do crescimento sustentado a médio e longo prazo, como
se verificou no exercicio de 2018 e anteriores. Ambas estédo intimamente relacionadas, uma
vez que a internacionalizagéo assenta essencialmente nos novos medicamentos de
investigacdo BIAL, e a recuperagdo dos investimentos de 1&D s6 € viavel com a sua
comercializac&o nos principais mercados farmacéuticos mundiais. Espanha, Portugal e os
EUA sio os mercados mais importantes para o Grupo, perspetivando-se a médio prazo
crescimentos importantes em mercados como o italiano, alemé&o e japonés, que irdo assumir
um peso crescente na faturagdo do Grupo.

Em 2018, a empresa deu continuidade & sua estratégia, baseada no prosseguimento dos
seus projetos de 1&D, nomeadamente nos projetos cujos medicamentos ja estdo a ser
comercializados, assim como nos projetos mais recentes que visam o langamento de novos
medicamentos a nivel mundial a médio prazo.

No projeto BIA2 (Acetato de Eslicarbazepina), de que resultou um novo medicamento para
a epilepsia, comercializado com as marcas Zebinix e Aptiom, continuam a realizar-se
estudos e ensaios clinicos. O medicamento esta aprovado pela FDA (USA) e pela EMA
(Unido Europeia) para a sua utilizagdo em monoterapia e pediatria, estando encerrada a
obtengdo de novas indicacdes terapéuticas. Esta a decorrer o processo de aprovagdo na
Suica e Coreia do Sul. Os investimentos em curso t&ém como objetivo robustecer uma melhor
utilizacdo clinica, nomeadamente face a outros farmacos e para perfis de doentes
especificos. E importante conhecer melhor, em situagdes de prética clinica do dia a dia, o
seu efeito terapéutico pelo que os estudos em curso tém uma mais valia significativa para
os neurologistas e pacientes.

No BIA9 (Opicapone), de que resultou um novo medicamento para a doenga de Parkinson,
comercializado com a marca Ongentys, que foi aprovado pela EMA em 2016, estando ja
comercializado, desde outubro de 2016 na Alemanha e Reino Unido, desde maio de 2017
em Espanha, e a partir de setembro de 2018 em Portugal e Italia. Esta em curso a sua
aprovagdo pelas autoridades de satde do Jap&o e Coreia do Sul, onde foi licenciado a
empresas farmacéuticas com presenga local. Foi também licenciado para os EUA e Canada
e para a China, ndo tendo sido ainda submetidos os dossiers de registo as respetivas
autoridades de saude, os quais estdo em preparagdo. Presentemente estdo em curso
estudos e ensaios clinicos para um melhor conhecimento dos seus efeitos terapéuticos,
nomeadamente em condicdes de pratica clinica corrente. Este novo farmaco, tal como o
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Zebinix\Aptiom, & produzido em BIAL - Portela & C?, S.A. para a Uni&o Europeia e outros
paises, o que tem reforgado a componente exportadora da empresa.

Na I1&D foram aplicados € 54,2 M (€ 38,0 M em 2017), excluindo amortizagbes de I1&D de €
20,4 M (€ 19,1 M em 2017) e direitos de propriedade intelectual de € 2,0 M (€ 5,1 M em
2017). Somente € 15,1 M foram capitalizados, sendo os restantes valores registados como
gastos do exercicio, no valor de € 63,8 M, incluindo os € 20,4 M de amortizagdes. No projeto
BIA2 - Acetato de Eslicarbazepina - foram capitalizados € 4,3 M e no projeto BIA9 —
Opicapone - foram capitalizados € 5,6 M, sendo o restante valor contabilizado em direitos de
propriedade industrial.

Além dos referidos projetos, estdo a ser realizados trabalhos clinicos e prée-clinicos em outros
projetos relativos a novos produtos, sendo de realgar o projeto BIAS, cuja nova molécula tem
a designacéo internacional de “Zamicastat’ e que tem como indicagéo terapéutica prevista
a hipertensdo pulmonar arterial, doenga com um ndmero muitissimo limitado de opgdes
farmacéuticas e com taxas de mortalidade muito elevadas. Estdo em curso diversos ensaios
clinicos de fase | e iniciaram-se em 2018 os ensaios clinicos de fase Il, com o recrutamento
dos primeiros doentes ao longo do corrente ano.

Terminou um ciclo de investimento concentrado nos projetos BIA2 e BIA9 e iniciado um novo
ciclo. Desses novos projetos, encontra-se em fase de ensaios clinicos o BIAS, mencionado
no ponto anterior, e os restantes projetos estdo em fase pré-clinica. Abrangem algumas
novas areas terapéuticas e ha a expectativa de poderem no futuro virem a constituir opgoes
terapéuticas muito interessantes.

Com o inicio dos ensaios clinicos fase Il do BIA5, associado a um reforgo da estrutura fisica
e humana na area da I&D, ha um aumento significativo em 2018 dos meios financeiros
afetos, como ja foi mencionado. Foram € 54,2 M, um acréscimo de 43% face ao ano anterior.
Em termos de balango e demonstragéo de resultados, o impacto da 1&D & ainda mais forte
devido ao valor das amortizagdes e direitos de propriedade intelectual ndo capitalizados,
num total de € 20,7 M.

Como se pode concluir pelo seguinte quadro, ha um investimento sustentado e de grande
relevancia nas atividades de 1&D em BIAL:

Milhares de euros

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Ativo intangivel (1&D) 17576 35674 19018 27178 24344 46132 41478 32082 15776 12821 11320 10 602
Patentes 715 1117 1094 758 - - - - = - - b
Ativo tangivel 1727 1088 858 2113 361 35 41 264 473 877 1272 2732
Sub-Total 20018 37879 20970 30049 24705 46 167 41519 32346 16 249 13698 12592 13334
Despesas com fornecimentos e servigos e outros custos 11050 14 535 17905 18702 25434 4690 3765 4126 10017 8685 17 697 31878
Despesas com pessoal 3401 3950 4438 4910 5281 5164 5502 6 097 6209 7009 7 680 8951
TOTAL 34 469 56 364 43313 53 660 55420 56021 50 786 42569 32475 29392 37969 54 164

(sem amortizagdes de ativos de 1&D)
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BIAL apresenta um racio de investimento em investigacdo em relagdo ao seu “turnover’
muito significativo traduzindo, por um lado, os custos elevados da investigagao clinica e, por
outro lado, o seu nivel de faturagéo que ainda n&o reflete todo o potencial dos seus dois
medicamentos de investigagéo propria. No corrente triénio (2019-2021) estima-se que o
racio de investimento em 1&D possa ser inferior ao verificado em 2018, mas o investimento
superior aos € 50 M anuais, o que sera possivel pelo crescimento da faturagéo de Bial
Portela &CA e do Grupo.

A internacionalizagéo é outro dos eixos estratégicos da empresa BIAL - Portela & C? S.A. e
do Grupo. Em 2018, as receitas provenientes do estrangeiro em BIAL - Portela & C?, S.A.
representaram 62% do seu total, atingindo os € 125,6 M. E de realgar que as exportagdes
de medicamentos foram de € 79,9 M, um crescimento de 51% face a 2017. Estimamos que
em 2019 ultrapassaréo os €100 M. Para estes fortes crescimentos contribuem de forma
significativa as exportagdes do Zebinix\Aptiom e do Ongentys.

A politica comercial de BIAL na area internacional assenta, por um lado, na comercializagao
e promogdo da sua gama de produtos em diversos paises e, por outro lado, na
comercializacdo dos seus produtos de 1&D prépria, que sd0 e serdo o motor do crescimento
da atividade internacional do Grupo.

A comercializagdo da sua gama, quer de produtos proprios, quer de licengca, sempre com
marca Bial, baseia-se em modelos de negécio distintos, com o objetivo de potenciar a sua
comercializacdo e atender as especificidades dos mercados e da estrutura de Bial. Sdo de
salientar:

- Comercializacdo e\ou promogao através de filiais do Grupo € com equipas proprias em
Espanha, Alemanha, Reino Unido, Italia, Mogambique, Angola e nos French West Africa.

- Comercializacdo dos produtos de investigagéo propria através de acordos de licengca em
alguns mercados, como j& acontece nos EUA, Canada, Franga, paises nordicos, e outros,
e ira acontecer no Japao, China, e Coreia do Sulem que ja ha contratos de licenciamento
assinados.

g
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- Apoio direto a equipas comerciais através de orientac@o estratégica e de formacgéo
cientifica e de marketing proporcionada por BIAL, o que acontece em diversas zonas
geograficas da América Latina, Médio Oriente e Asia.

- Parcerias comerciais com distribuidores locais, nomeadamente em regime de
representagao exclusiva.

Como referido, para os produtos de I&D propria, a sua comercializagao é efetuada
diretamente ou por empresas licenciadas. Esta foi a estratégia para a comercializagédo do
nosso antiepilético, quer pela receita de “milestones” que origina, quer pela possibilidade de
se lancar o medicamento nos mais importantes mercados mundiais onde BIAL n&o estava
na altura presente (EUA, Alemanha, Reino Unido, Franga, ltalia, ...). Com a expanséo do
Grupo na Unido Europeia, com filiais em Espanha, Alemanha, Reino Unido e ltalia, a
estratégia com Ongentys foi diferente, com BIAL a langar diretamente nesses mercados o
seu medicamento e com resultados comerciais muito interessantes. Foi um passo
significativo na internacionalizagéo do Grupo e na sua autonomia face a terceiros, prevendo-
se que em 2020 inicie diretamente a comercializag8o de Ongentys na Austria e Suica.

No mercado nacional, a politica de saude, em particular a do medicamento comercializado
no mercado ambulatério, continua a contribuir para um menor crescimento do volume de
negdcios de BIAL. O mercado portugués teve um forte decréscimo, em valor, nos ultimos
anos, salientando-se a perda de quase 30% nos Ultimos nove anos, tendo estabilizado a
partir de 2014/2015. No entanto, continua a haver um decréscimo dos pregos médios em
Portugal e uma politica muito agressiva de prescricdo de medicamentos genéricos, que
representam 48% de quota de mercado em volume, embora com tendéncia para estabilizar.
No Top 10 do mercado ambulatério, trés das empresas séo de genéricos, o que reflete a sua
importancia, situagdo Unica a nivel dos mercados da Uni&o Europeia.

A evolucéo de BIAL no mercado ambulatoério nacional depende do potencial da sua gama
de medicamentos e de uma atividade de comunicagdo consistente, apoiada numa imagem
muito forte junto dos profissionais de satide. Em 2018 é de realgar o langamento de Ongentys
em setembro, que faturou € 0,5 M, e a consolidagdo dos cinco novos medicamentos
langados em 2016. Em 2018 a sua faturagéo foi de € 9,7 M, mais 39% que em 2017,
prevendo-se que continuem a ter um forte ritmo de crescimento em 2019.

Em 2019, prevé-se o langamento de dois novos medicamentos, que iréo possibilitar o acesso
aos doentes portugueses de inovagao terapéutica que melhoraré a sua qualidade de vida.
Em abril \ maio prevé-se o langamento de Elvanse, medicamento para a hiperatividade e
défice de atencdo, licenciado pela Shire, e que tem uma mais valia terapéutica muito
importante para os doentes com essa enfermidade. Em maio prevemos o langamento de
Elebrato, uma combinagdo tripla inovadora para o tratamento da Doenca Pulmonar
Obstrutiva Crénica, licenca da GSK. Sera igualmente um contribuo importante para os
doentes afetados por essa doente cronica em forte crescimento a nivel mundial. Ambos os
produtos irdo reforgar a posigao de BIAL em duas areas terapéuticas prioritarias, doengas
respiratorias e sistema nervoso central. No corrente ano, em janeiro, foi descontinuada a
comercializagdo de Fosavance, assim como sera descontinuada a comercializagao de Exxiv
e Vytorin ao longo do ano, produtos que estdo na fase final do seu ciclo de vida, com uma
forte concorréncia dos genéricos. A gama de produtos mais recente ird compensar a perda
de faturacdo desses produtos a médio prazo, mas em 2019 havera uma diminuigao da

faturagdo no mercado nacional. %

Pag. 5/13 _’/’S j ]/ 7



REF. 615

 Bied

Em 2018 foi reformulada a distribuigdo e promogéo do portfolio da gama de medicamentos
OTCs, assumindo BIAL diretamente a sua promogéo através da empresa BIAL OTC, agora
designada BIAL Consumer Health e a sua distribuicdo assegurada por um distribuidor
especializada. A avaliagdo é claramente positiva, com a dinamizagdo comercial do seu
portfélio, que se mantera em 2019.

A distribuicdo de vendas em Portugal, por areas terapéuticas, assim como as quotas de
mercado dos produtos mais importantes sdo as seguintes:

CLASSE TERAPEUTICA PRINCIPAIS PRODUTOS \;éh?sfs
Sistema Nervoso Central ZEBINIX, SEDOXIL, ELONTRIL, NEUPRO, VIMPAT, DORMIDINA, ONGENTYS 25.7%
Antidiabético ZOMARIST, JALRA 17.0%
Sistema Musculo-Esquelético REUMON, RANTUDIL, FOSAVANCE, EXXIV 14.5%
Area Cardiovascular COPALIA, ORVATEZ, VYTORIN, CARDIPRIL 14.5%
Aparelho Respiratdrio BRISOMAX, REVINTY, LAVENTAIR, RINIALER, DILAMAX, BRISOVENT, DIACOL 10.7%
Antibiéticos CLAVAMOX, TRICEF 7.8%
Antianémicos FOLIFER, FOLICIL 5.1%

PRODUTOS ~ Posicho ~ QM- Dez2018  gypciAsSE TERAPEUTICA
ZOMARIST 32 10% Antidiabeético
COPALIA 22 10% Antihipertensor
ZEBINIX 22 9% Antiepilético
SEDOXIL 1@ 16% Ansiolitico
CLAVAMOX 12 30% Antibiético
REUMON 32 8% Anti-inflamatério topico
BRISOMAX 32 10% Antiasmaticos Associagdes
ELONTRIL 32 5% Antidepressivo
RANTUDIL 32 6% Anti-inflamatério
NEUPRO 22 13% Antiparkinsoniano
FOLIFER 12 27% Antianémico comb.
FOLICIL 12 77% Antianémico félico
DORMIDINA 20 9% Insénia Ligeira
YODAFAR 1@ 96% Terapia de lodo
ONGENTYS 109 2% Antiparkinsoniano
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BIAL tem uma imagem institucional forte, uma gama de medicamentos inovadora, uma
qualidade excelente, uma continua procura de melhoria do seu desempenho, a par dum
programa de I&D Unico em Portugal. Os resultados comerciais provenientes da 1&D BIAL
comegaram em 2014 a ter uma expresséo significativa na sua atividade e crescem de forma
sustentada. Em 2018, Zebinix \ Aptiom e Ongentys representaram 48% das vendas de
medicamentos do Grupo, atingindo, em termos consolidados, os € 125 M, dos quais € 105
M de Zebinix\Aptiom e € 20 M de Ongentys. Nos préximos anos o contributo comercial do
BIA2 e, especialmente, do BIA9 continuara a ser determinante e a contribuir para o
crescimento do Grupo. A aprovagéo pela FDA, no 2° semestre de 2015, da indicacdo em
monoterapia do Aptiom, traduziu-se num forte dinamismo das vendas para os EUA, que
atingiram os € 48 M em 2018, sendo o maior terceiro mercado do Grupo. Quanto ao projeto
BIA9, o Ongentys & comercializado em cinco paises (Alemanha, Reino Unido, Espanha,
ltalia e Portugal) e o seu potencial de crescimento é enorme. A médio prazo, ha condigées
para ser o produto com maior faturagéo do Grupo, quer pelo crescimento nos paises em que
ja esta comercializado, quer pelos paises em que seré langado em 2020 - 2021 (EUA, Japéo,
Coreia do Sul, Suica, Austria, Roménia, Paises Nérdicos, e China).

A conjugacdo dos trés vetores estratégicos fundamentais - Qualidade/I&D/
Internacionalizago - é a base do desenvolvimento equilibrado e sustentado a médio prazo,
criador de valor, baseado no conhecimento e na diferenciacéo, focado na satisfagéo das
necessidades dos pacientes. Apds os anos dificeis de 2010 e 2011, causados pelo atraso
da aprovagao do Aptiom nos EUA, a situagéo evoluiu favoravelmente em 2012, em que € de
destacar o licenciamento do Ongentys para o Japao, e em 2013, a aprovagéo do Aptiom nos
EUA. Em 2014, o inicio da comercializagéo do Aptiom nos EUA foi outro marco importante
na historia de BIAL. Em 2015, a aprovagao da utilizagdo em monoterapia nos EUA do Aptiom
é igualmente outro marco no desenvolvimento de BIAL, assim como em 2017 a sua
aprovacdo na Unido Europeia. Em 2017 é de assinalar os acordos de licenciamento do
Ongentys para os EUA, Coreia do Sul e China, assim como do Zebinix para a Coreia do Sul,
o que implicara recebimentos importantes de “milestones” e, como ja referido, o langamento
nesses mercados dos medicamentos de investigagao BIAL.

A par do crescimento da atividade comercial de BIAL - Portela & C%, S.A. nos Ultimos anos,
assim como das restantes empresas do Grupo, as receitas provenientes das transferéncias
de tecnologia foram muito importantes para o reforgo da situagédo econdémica e financeira.
No conjunto dos diversos contratos de licenciamento em vigor, os “milestones” a receber
poderéo ascender, nos proximos anos, aos € 119 M.

3. SITUAGAO ECONOMICO e FINANCEIRA

O volume de negécios de BIAL - Portela & C?, S.A. foi de € 200,1 M, +7% face a 2017, pelas
razdes ja apresentadas neste relatério.

Para esse crescimento ha que salientar o forte dinamismo das exportagdes e os contratos
de licenciamento assinados para o mercado espanhol e italiano com as respetivas filiais.

O crescimento do volume de negécios foi inferior aos gastos do exercicio, o que determinou
uma descida dos niveis de rentabilidade, concretizada numa descida do EBITDA e dos
Resultados. A principal causa do crescimento dos gastos foram os Fornecimentos e Servigos
Externos, associados direta ou indiretamente a I&D, e os Gastos com pessoal, tambem
associados a 1&D. }X
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