Novartis Austria

Country Organization

c/o Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59

U NOVARTIS 1235 Wien

Tel: +43 1 866 57 202
Fax: +43 1 866 57 205
www.novartis.at

| MEDIA RELEASE « COMMUNIQUE AUX MEDIA - MEDIENMITTEILUNG

Innovativer Fortschritt in der Transplantationsmedizin: Certican®
(Everolimus) und Myfortic® (Mycophenolsaure) nun auch fiir Osterreichs
Patienten verfiigbar

Certican® — erster Vertreter seiner Klasse zur Verhinderung von AbstoBungsepisoden nach
Herz- oder Nierentransplantation

Myfortic® — entwickelt zur magenschonenden Prophylaxe von Nierentransplantations-
AbstoBungsreaktionen — erst im Diinndarm freigesetzt und resorbiert

Gleichzeitige Einfiihrung eines neuen Immunassays zum schnellen und genauen
Monitoring von Certican®

Wien, 10. Mai 2004 — Certican® und Myfortic® sind nun auch in Osterreich zugelassen —
Myfortic® ganz aktuell seit 5. Mai 2004. Certican®, ein Proliferations-Signalhemmer mit
immunsuppressiven Eigenschaften, ist der erste Vertreter seiner Klasse, der zur Anwendung
bei Herz- sowie Nierentransplantation zugelassen wurde in Kombination mit niedrig
dosiertem Sandimmun Neoral® eingesetzt werden sollte. ~ Myfortic® ist eine neue
magensaftresistente Formulierung von Mycophenolsdure Natrium, deren Wirkstoff
Mycophenolsidure (MPA) erst im Diinndarm freigesetzt und resorbiert wird. Myfortic® wirkt
mit verzogerter Freisetzung in Kombination mit Cyclosporin und Kortikosteroiden zur
Prophylaxe von TransplantatabstofSungsreaktionen bei Nierentransplantationspatienten.

Wirkmechanismus Certican®

Certican® wirkt an den primiren Ursachen der Allotransplantat-Dysfunktion (auch bekannt
als chronische AbstofSung eines transplantierten Organs), einschliefSlich der akuten
AbstofSung und der Gefiflerkrankung (Vaskulopathie)-23. Certican® ist der einzige
Proliferations-Signalhemmer, der von den Gesundheitsbehorden zur Anwendung bei der
Herztransplantation zugelassen wurde und nachweislich zu einer signifikanten Reduktion der
kardialen Allotransplantat-Vaskulopathie bei Herztransplantat-Empfangern fihrt*. Die
Verhinderung der Allotransplantat-Dysfunktion ist ein wichtiges unerfiilltes medizinisches
Bediirfnis bei der Transplantation’.

,»Certican® ist ein bedeutender Meilenstein auf dem Gebiet der Transplantation,” so Univ.
Prof. Dr. Gunther Laufer, Leiter der klinischen Abteilung fiir Herzchirurgie an der Universitit
Innsbruck. ,Die progrediente Allotransplantat-Dysfunktion ist nach wie vor ein grofles
Problem nach einer Organtransplantation und trigt zur Verschlechterung der Organfunktion
sowie schliefSlich zum Transplantatverlust bei. Certican® wirkt zweifach: erstens durch den
Schutz vor AbstofSungsreaktionen, und zweitens durch die Reduktion der Vaskulopathie,
gemessen als Verdickung der GefifSwinde. Durch dieses Konzept sollte eine weitere
Verbesserung des Langzeitiiberlebens von transplantierten Patienten moglich werden.”

Handelsnamen nur fiir Fachmedien frei. Seite 1 von 4



Novartis Austria

Country Organization

c/o Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59

U NOVARTIS 1235 Wien

Tel: +43 1 866 57 202
Fax: +43 1 866 57 205
www.novartis.at

Uber Certican®

Certican® hat das europdische gegenseitige Anerkennungsverfahren (Mutual Recognition
Procedure, MRP) in 15 Landern als Behandlung zur Verhinderung von AbstofSungsepisoden
nach einer Herz- oder Nierentransplantation im Dezember 2003 erfolgreich abgeschlossen.

Certican® ist als Tablette zum Einnehmen und als dispersible (in einer Flussigkeit auflosbare)
Tablette zur Anwendung in Kombination mit Sandimmun Neoral® (Cyclosporin-
Mikroemulsion) und Kortikosteroiden zur Unterdriickung der Proliferation von T-
Lymphozyten erhaltlich.

Die Marktzulassung in Osterreich stiitzt sich auf Daten aus Studien, die 634
herztransplantierte Patienten einbezogen, die 24 Monate lang behandelt wurden, sowie mehr
als 1700 nierentransplantierte Patienten, die bis zu 36 Monate behandelt wurden. Die
Ergebnisse belegten, dass Certican® die TransplantatabstofSung wirksam verhinderte, wenn es
mit einer reduzierten Dosis von Sandimmun Neoral® und mit Kortikosteroiden angewendet
wurde.

Neuer Certican®Immunassay zum raschen, genauen Monitoring

Zur Vereinfachung der Behandlung von Patienten, die eine Certican®-Therapie erhalten, hat
Novartis in Zusammenarbeit mit Seradyn Inc., Immunassays zum Monitoring der
Everolimus-Blutspiegel entwickelt. Der erste Immunassay zur Messung der Everolimus-
Blutspiegel, Seradyn’s INNOFLUOR®-Certican®-Testsystem, ist in Europa gleichzeitig mit
Novartis’ Markteinfiihrung von Certican® lieferbar, und wird in Osterreich von der Firma
Sanova Pharma GmbH vertrieben. Das INNOFLUOR®-Certican®-Testsystem nutzt eine
Fluoreszenzpolarisationstechnik in einem automatisierten klinisch-chemischen Format und
verschafft dem Anwender genaue, rasche Ergebnisse in nur zwei Stunden. Dies ermoglicht
eine Optimierung der Dosierung von Certican® und bietet den Patienten damit den
grofStmoglichen Nutzen des Medikaments.

Wirkmechanismus Myfortic®

Natrium-Mycophenolat ist das Natriumsalz der Mycophenolsaure. MPA ist ein selektiver,
nicht-kompetitiver und reversibler Hemmer der Inosinmonophosphat-Dehydrogenase
(IMPDH), der daher den de-novo-Weg der Guanosin-Nucleotid-Synthese hemmt, ohne in die
DNA eingebaut zu werden. Da fiir die Proliferation von T- und B-Lymphozyten die de-novo-
Synthese ~ von  Purinen  unerldsslich  ist, wihrend andere  Zelltypen den
Wiederverwertungsstoffwechsel nutzen konnen, wirkt MPA  stiarker zytostatisch auf
Lymphozyten als auf andere Zellen. Somit erganzt der Wirkmechanismus von MPA
denjenigen von Calcineurin-Inhibitoren wie zum Beispiel Sandimmun Neoral®, die bei der
Zytokintranskription und am ruhenden T-Lymphozyten ansetzen.

Uber Myfortic®

Myfortic ist in Packungen zu je 120 magensaftresistenten 180mg und 360 mg Filmtabletten
erhaltlich.
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Ergebnisse aus zwei globalen multizentrischen Studien mit mehr als 700 Patienten haben
aufgezeigt, dass Myfortic® und MMF bei de novo nierentransplantierten Patienten
therapeutisch gleichwertig sind und dass die Umstellung von MMF auf Myfortic® bei
nierentransplantierten Patienten unter Erhaltungstherapie vertraglich ist. 67

Marktfiihrer Transplantation

Das Novartis-Team Tranplantation und Immunologie hat sich zum Ziel gesetzt, eine Reihe
neuer und innovativer therapeutischer Produkte zur Vorbeugung von Tranplantations-
AbstofSungsreaktionen zu entwickeln, um eine moglichst umfangreiche Auswahl an
Substanzen flr Tranplantationspatienten bereitstellen. Mit Myfortic® und Certican® stellt
Novartis Pharma fur Transplantationspatienten dieses Jahr zwei innovative,
immunsuppresive Medikamente zur Verfiigung und untermauert damit ihre Position als
weltweiter Marktfithrer.

Novartis in Osterreich weltweiter Produzent von Certican® und Myfortic®

Vier Faktoren tragen dazu bei, dass ein ,,Zweites Leben“ moglich wird: die Verfiigbarkeit
von Organen, der rasante Fortschritt in der Operationstechnik, die intensive Nachsorge durch
Transplantationszentren und die Beherrschung der AbstofSungsreaktionen durch
entsprechende Medikamente. Eine zentrale Bedeutung kommt hier dem Cyclosporin zu, das
im Jahr 1970 in den Forschungslaboratorien von Novartis entdeckt wurde. Seine
Weiterentwicklung flihrte 1994 zur Zulassung von Sandimmun Neoral®, das heute ein
fundamentaler Bestandteil der Transplantations-Medizin ist. Die Sandoz GmbH (vormals
Biochemie GmBH) in Tirol ist der weltweit grofste Produzent von CyclosporinA und zeichnet
auch fiir die weltweite Produktion von Certican® und Myfortic® verantwortlich.
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Weitere Informationen zum Thema Transplantationsmedizin unter www.transplant.at,
Pressetext zum Download unter www.novartis.at /Presse — Zugang zum geschiitzten
Fachbereich durch Username novartis und Password medinfo.
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Die Novartis AG (NYSE: NVS) ist ein weltweit fihrendes Unternehmen in den Bereichen
Pharma und Consumer Health. Im Jahr 2003 erzielte der Konzern einen Umsatz von USD
24,9 Milliarden und einen Reingewinn von USD 5,0 Milliarden. Der Konzern investierte
rund USD 2,8 Milliarden in Forschung und Entwicklung. Novartis hat ihren Sitz in Basel
(Schweiz). Die Novartis Konzerngesellschaften beschaftigen rund 78.500 MitarbeiterInnen in
tiber 140 Lindern. Weitere Informationen finden Sie im Internet unter
http://www.novartis.com.

Die 0Osterreichische Novartis Gruppe ist in allen Kerngeschiftsbereichen mit eigenstandigen
Unternehmen tatig, beschaftigt 3.231 MitarbeiterInnen und erzielte 2003 einen Umsatz von
EUR 1,324 Mrd. Die jihrlich in Osterreich getitigten Forschungs- und
Entwicklungsaufwendungen belaufen sich auf rund EUR 133 Mio. Der Exportanteil betragt
insgesamt 87 %, wobei das Exportgeschift insbesondere fir die Geschiftsbereiche Sandoz
und Tiergesundheit eine zentrale Rolle spielt. Weitere Informationen finden Sie im Internet
unter http://www.novartis.at.
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