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Chi e Novatrtis: focus sulla Ricerca Clinica

Strategie di sviluppo nuove molecole in ambito oncologico

AApproccio multidisciplinare:
- Medicina traslazionale
- Ruolo dei biomarkers
- Terapia individualizzata
- Aspetti farmacoeconomici

Panoramica Molecole in sviluppo
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Chi e Novartis
Dati 2008

Novartis e azienda leader, a livello globale,
nel |l 6area dell a Sal ut e

A 41,5 miliardi di dollari
A 7.2 miliardi di dollari
nuun
HEHBRD Y )
. > nu
A 96.700 kel QTP
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Profilo di un protagonista

Le quattro divisioni

Lounico grande

= Farmaceutici
® Vaccini e Diagnostici
Sandoz (farmaci generici)

®m Consumer Health (OTC,
Ciba Vision, Animal Health)
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Gruppo attivo in

(% su fatturato globale-dati 2008)
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Novartis in Italia
Numeri e presenza del Gruppo nel nostro Paese

Tra i leader del mercato nazionale in tutte le aree di attivita

Rovereto

Origgio (Trento)

1.444 milioni euro (Varese) f(;“f(
\

C \

192 milioni di euro Rosia (Siena) i
Siena ,

Roma, .

==

Marcon (Venezia)

.y . 21
134 milioni di euro % ; \
{ RN
“lo | | LN B O
3800, di cui oltre 1.200 in produzione oy A é/
T . A
e piu di 500 in R&S Ml sede 7
. Sede con Produzione \}

. Sede con Produzione e Ricerca
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Ricerca clinica Farma, un impegno costante e crescente
2008, sperimentazioni e risorse dedicate

37 milioni di euro (+ 13% rispetto al 2007)
134 studi
7.805 pazienti

Area Ricerche Centri Pazienti
Oncologia ed ematologia 70 211 4.303
Cardiovascolare e metabolismo 24 174 1.397
Immunologia/Infettivologia 15 24 1.265
Respiratorio 10 42 162
Metabolismo osseo/Infiammatorio 7 15 92
Neuroscienze 5 62 531
Oftalmologia
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Ricerca Farmaceutica
| primati di Novatrtis Italia nella ricerca clinica

A Al primo posto tra le aziende farmaceutiche nel nostro Paese
A Al vertice del Gruppo internazionale

Sperimentazioni cliniche promosse in ltalia

Novartis Farma 269
Pfizer 211
GlaxoSmithKline 203
Roche 153 Grafico tratto dal
Sanofi-Aventis IS 148 VIl Rapporto
Bristol Myers Squibb — 131 dell’Osservatorio

Nazionale sulla

Merck Sharp [N 116

P 109 Spe'riment?zione.
Lill E 108 chmca dell’Agenzia
ltaliana del Farmaco
Bayer | il 98 | |  (dati dal 1.01.2000
0 50 100 150 200 250 300 al 31.12.2007)
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NIBR - Novartis Institute for Biomedical Research
| centri di ricerca

ANIBR ha il quartier generale a Cambridge Massachusetts USA e una sede a
Basilea.

AAltri centri collegati sono a Horsham, Gran Bretagna; Vienna, Austria; Tsukuba,
Giappone; East Hanover, New Jersey, USA; Emeryville, California, USA; e
Shanghai, Cina.

ALaricercan e | | orealogiaviene fatta a Cambridge e a Basilea.
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Novartis Oncology T una visione globale: un leader
mondiale nella ricerca e sviluppo di farmaci oncologici

Sviluppiamo farmaci per proteggere e migliorare la
salute e la qualita della vita dei pazienti affetti da tumore

A breve
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La Business Unit e stata creata nel 2000
concentrandosi su Oncologia e
Ematologia

Occupa 5.215 collaboratori in tutto il
mondo che lavorano in squadra

Al l 6interno del NI BR
dedicati alla Ricerca Oncologica

Maggiori siti di R&S: Florham Park (US),
Basilea (CH), Cambridge (US),
Emeryville (US), e a breve Shanghai

Elemento chiave per la crescita di

Novartis Farma
! NOVARTIS
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The application of biomarkers to cancer drug

discovery and development
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Biomarkers: working definitions

Biomarker type

Pharmacodynamic

Cellularresponse

Tumor response
Predictive

Safety

Working Definition

Used to measure the activity of a drug target and relate
drug exposure to drug action.

Used to measure the resulting effect of target inhibition on
cellular properties (e.g. proliferation, apoptosis, glucose
uptake)

Used to measure reduction in tumor burden (e.g. CT
scans, CEA, LDH, CA125, ECR-ABL allele)

Used to select patients for a specific therapy (e.g. ER+
breast cancer and tamoxifen or Femara)

Used to monitor the host for on and off-target toxicologic
effects of given therapeutics (e.g. QTe, AST, ALT)
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Overview: Biomarkers and drug discovery

Our goal is to have a set of pharmacodynamic, cellular response, and
patient selection biomarkers for each discovery program.

= The development of the majority of these biomarkers is based on underlying project-
related biology.

New Infrastructure: we are developing new capabilities that enable
the discovery and validation of project relevant biomarkers.

- Databases:
« OncExpress: a large-scale cancer expression database (ca. 30,000)

- OncBase: a large-scale gene mutation database.
« OncCNVY: a large-scale cancer copy number database

- The Cell Line Encyclopedia
- The Primary Human Tumor Collection
- shRNA platform and pooled screening

The |AP Program: approaches to biomarkers will be illustrated in
the context of the |AP program.
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