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Femara(R) erhalt US-Zulassung fiir die Einstiegsbehandlung von Brustkrebs im
Friihstadium nach dem chirurgischen Eingriff bei Frauen nach der Menopause

Basel, Schweiz (ots/PRNewswire) -

- Ergebnisse der BIG 1-98 Studie in der neuesten Ausgabe des New England
Journal of Medicine veréffentlicht
- Femara verringert das Risiko eines Krebsriickfalls um zusatzlich 21 %
gegeniiber der durch Tamoxifen erreichten Verringerung
- Femara reduziert auch das Ausbreitungsrisiko des Krebs im Kérper
(Metastasenbildung) um 27 %, gegenliber Tamoxifen

Novartis gab heute die US-Zulassung von Femara(R) (Letrozol) fir
eine neue Indikation bekannt, namlich die Behandlung von
hormonsensitivem Brustkrebs im Frithstadium nach dem chirurgischen
Eingriff bei Frauen nach der Menopause (adjuvante Behandlung).

Die US-Zulassung beruht auf Ergebnissen der BIG 1-98 Studie, die
zum ersten Mal in der Ausgabe vom 29. Dezember des New England
Journal of Medicine (NEJM) veréffentlicht wurden. In der BIG 1-98
Studie wurde die Wirksamkeit und Vertraglichkeit von Femara mit der
von Tamoxifen als Einstiegstherapie nach dem chirurgischen Eingriff
(adjuvante Behandlung) bei postmenopausalen Frauen mit
hormonsensitivem Brustkrebs im Frithstadium verglichen.

Femara verringerte das Risiko eines Krebsriickfalls um weitere 21 %
(p=0,002)(1) gegenliber der durch Tamoxifen erreichten Verringerung.
Dartiber hinaus liefen Patienten, die Femara bekamen, ein um 27 %
(p=0,0012) geringeres Risiko, dass der Krebs sich im Kérper
ausbreitet. Frauen, deren Krankheit sich im Kérper ausbreitet
(Metastasenbildung) laufen ein héheres Risiko, an ihrer Krankheit zu
sterben.

Abgesehen vom Gesamtergebnis, erwies sich die Gabe von Femara bei
zwei Gruppen von Frauen mit erhéhtem Riickfallrisiko als besonders
erfolgreich. So verringerte Femara dieses Risiko bei Frauen, deren
Brustkrebs zum Zeitpunkt der Diagnose bereits in die Lymphknoten
gestreut hatte um 29 % und bei Frauen, die eine Chemotherapie hinter
sich hatten um 30 %. Die Ergebnisse zeigten auch, dass Femara in
diesen gefdhrdeten Untergruppen das Risiko einer Ausbreitung des
Krebses im Kérper um 33 % bzw. 31 % reduzierte.

"Femara hat sich bei der First-Line-Behandlung von Frauen mit

lokal fortgeschrittenem bzw. metastasierendem Brustkrebs sowie in der
adjuvanten Behandlung gegeniiber Tamoxifen durchgangig als iberlegen
herausgestellt. Dariiber hinaus bietet Femara Patientinnen, die
besonders riickfallgefahrdet sind, betrachtliche Vorteile", sagte Dr.
Diane Young, Vice President und weltweit verantwortlich fir die
klinische Entwicklung bei Novartis Oncology.

Femara ist jetzt das einzige Medikament seiner Klasse, das von der
US-amerikanischen Food and Drug Administration (FDA) als
Einstiegsbehandlung direkt nach dem chirurgischen Eingriff bei
Patientinnen mit dieser Form von Brustkrebs sowie nach der Beendigung
einer funfjdhrigen Tamoxifen-Therapie (verldngerte adjuvante
Behandlung) zugelassen ist. Weitere, Anfang des Monats auf dem San
Antonio Breast Cancer Symposium bekannt gegebene Ergebnisse zeigen,
dass Frauen einschneidende Verbesserungen des Gesamtiberlebens, des



krankheitsfreien Uberlebens und des krankheitsfreien
Langzeitiiberlebens verzeichneten, selbst dann, wenn sie erst Jahre
nach Beendigung der post-chirurgischen Tamoxifen-Therapie mit der
Einnahme von Femara begannen.

"Eine der gréssten Angste, der sich Frauen ausgesetzt sehen, die
wegen eines Brustkrebses im Frithstadium behandelt wurden, ist die
Angst vor dem Riickfall. Mit Femara verfiigen wir jetzt tiber eine
Behandlungsmaéglichkeit, mit der dieser Angst bereits friihzeitig
begegnet werden kann, und zwar selbst bei denjenigen Patientinnen,
von denen wir wissen, dass sie dem hochsten Ruckfallrisiko ausgesetzt
sind. Femara hat sich als ausgesprochen wichtige
Behandlungsmdglichkeit von postmenopausalen Frauen mit
hormon-sensitivem Krebs im Friihstadium herausgestellt", sagte Dr.
Matthew Ellis, FRCP, Leiter des Brustkrebsprogramms an der
Universitat Washington und ausserordentlicher Professor und
Abteilungsleiter der medizinischen Onkologieabteilung der
medizinischen Fakultdt der Universitdt Washington in St. Louis.

Die Zulassung von Femara zur adjuvanten Behandlung in den USA
basierte auf einer sechsmonatigen vorrangigen Priifung. Die FDA lasst
Wirkstoffen eine vorrangigen Priifung zukommen, die, im Vergleich zu
anderen auf dem Markt befindlichen Mitteln, bedeutende Fortschritte
bei Diagnose, Behandlung oder Vorbeugung von Krankheiten, eine
bessere Befolgung der Behandlung oder eine in Teilgruppen bereits
erwiesene Wirksamkeit versprechen. Novartis erhielt kiirzlich in
Grossbritannien die Zulassung fiir diese Indikation. Zulassungsantrage
fur Femara sind auch in der EU, Japan und anderen Landern gestellt
worden. Weitere Zulassungen in anderen Landern werden fir das Jahr
2006 erwartet.

Informationen zur BIG 1-98 Studie

Die BIG 1-98 Studie war eine randomisierte, doppelblinde Phase IlI
Studie, die die Sicherheit und Wirksamkeit von Femara mit der von
Tamoxifen bei der adjuvanten Behandlung von postmenopausalen Frauen
mit hormon-rezeptor-positiven Brustkrebs im Frithstadium verglich.

BIG 1-98 ist die einzige klinische Studie, die sowohl die

Behandlung mit Tamoxifen und mit Femara wahrend der ersten fiinf Jahre
nach einer Operation vergleicht, als auch eine Behandlungsabfolge

beider Wirkstoffe vollzog, um festzustellen, welches der beste Ansatz
zur Minimierung des Riickfallrisikos ist. Die BIG 1-98 Studie wurde

von der IBCSG-Studiengruppe (International Breast Cancer Study Group)
an vielen unabhdngigen Zentren und mit der Unterstiitzung von Novartis
durchgefiihrt.

Informationen zu Femara

Femara ist ein fuhrender, einmal tdglich oral einzunehmender
Aromatase-Hemmer und z.Z. weltweit in Gber 90 Landern erhaltlich.
Femara ist fir die verldngerte, adjuvante Behandlung von Brustkrebs
im Frithstadium bei Frauen nach der Menopause, die eine adjuvante
Standardbehandlung mit Tamoxifen bereits abgeschlossen haben,
weltweit in 57 Landern, u.a. in Europa und in den Vereinigten

Staaten, zugelassen. Dartiiber hinaus ist es als First-Line-Behandlung
bei Frauen nach der Menopause mit hormonrezeptorpositivem oder
hormonrezeptorunbekanntem, lokal fortgeschrittenem oder
metastasierendem Brustkrebs und zur Behandlung von fortgeschrittenem
Brustkrebs bei Frauen nach der Menopause mit Krankheitsprogression
nach einer Behandlung mit Antiéstrogenen sowie als neo-adjuvante
(praoperative) Behandlung indiziert. Diese Indikationen sind nicht

alle in jedem einzelnen Land zugelassen.



Kontraindikationen, Warnungen und unerwiinschte Ereignisse

Patienten sollten ihren Arzt fragen, ob sie allergisch auf Femara

oder einen der Inhaltsstoffe reagieren. Femara kann dem ungeborenen
Kind schaden und sollte daher nicht von schwangeren Frauen genommen
werden. Femara sollte nur von Frauen nach der Menopause genommen
werden. Einige Frauen haben tber Midigkeit und Schwindel im
Zusammenhang mit Femara berichtet. Patienten sollten beim Autofahren
oder der Bedienung schweren Gerdts vorsichtig sein, bevor sie nicht
wissen, wie Femara auf sie wirkt. Im Rahmen der verldngerten
adjuvanten Behandlung ist eine langere Beobachtungszeit nétig, um das
Risiko von Knochenfrakturen im Zusammenhang mit der Langzeiteinnahme
von Femara beurteilen zu kénnen.

Bei der adjuvanten Behandlung sind die genannten Nebenwirkungen im
allgemeinen nur schwach bis massig ausgepragt. Zu den Nebenwirkungen
von Femara im Vergleich zu Tamoxifen gehéren: Hitzewallungen (33,7 %
gegen 38 %), Gelenkschmerzen (21,2 % gegen 13,5 %), ndchtliche
Schweissausbriiche (14,1 % gegen 13,5 %) und Gewichtszunahme (10,7 %
gegen 12,9 %). Zu den weiteren, festgestellten Nebenwirkungen gehdren
Knochenbriiche und Osteoporose.

Bei der verldangerten adjuvanten Behandlung sind die genannten
Nebenwirkungen im Allgemeinen nur schwach bis mdssig ausgepragt. Mit
Femara traten Hitzewallungen (50 % gegen 43 %), Gelenkschmerzen (22 %
gegen 18 %) und Muskelschmerzen (7 % gegen 5 %) haufiger als bei
Placebo auf. Andere Nebenwirkungen wie z.B. Midigkeit (34 % gegen 32
%), Odeme (18 % gegen 16 %), Kopfschmerzen (20 % gegen 20 %),
haufigeres Schwitzen (24 % gegen 22 %) und Hypercholesterindmie (16 %
gegen 16 %) waren mit Placebo vergleichbar. Der Prozentsatz der
Patienten, die unter Femara Knochenbriiche erlitten lag bei 5,9 %
gegeniiber 5,5 % bei Placebo. Der Prozentsatz der Patienten, die von
Osteoporose betroffen waren betrug 6,9 % gegentiber 5,5 %. 21,1 % der
Femara-Patienten und 18,7 % der Placebo-Patienten erhielten
Bisphosphonat, ein Mittel, das zur Starkung der Knochen eingesetzt

wird.

Die obige Pressemitteilung enthalt zukunftsweisende Aussagen, die

an Begriffen wie "eventuell”, "bemerkenswerter Nutzen", "signifikant
reduziert" und dhnlichen Ausdriicken bzw. an der ausdriicklichen oder
impliziten Erérterung potenziell neuer Indikationen, Marktzulassungen
oder kiinftiger Umsdtze von Femara zu erkennen sind. Derartige
zukunftsweisenden Aussagen beinhalten bekannte und unbekannte
Risiken, Unsicherheiten und andere Faktoren, die zur Folge haben

kénnen, dass die tatsdchlichen Ergebnisse mit Femara wesentlich von
kiinftigen Ergebnissen, Leistungen oder Errungenschaften abweichen,

die in den zukunftsbezogenen Aussagen ausgedriickt oder impliziert

sind. Es kann nicht garantiert werden, dass Femara auf irgendeinem

Markt fur weitere Indikationen zugelassen wird, noch dass der
Verkaufsumsatz ein bestimmtes Niveau erreichen wird. Insbesondere
kénnen die Erwartungen des Managements beziiglich der Vermarktung von
Femara unter Anderem durch Folgendes beeinflusst werden: zusatzliche
Auswertung der klinischen Ergebnisse von Femara; neue klinische
Ergebnisse; unerwartete Ergebnisse klinischer Tests; unerwartete
Handlungen oder Verzégerungen der Zulassungsbehérden bzw. der
staatlichen Rechtsvorschriften im Allgemeinen; die Fahigkeit des
Unternehmens, Patentschutz bzw. anderen Schutz des firmeneigenen,
geistigen Eigentums zu bekommen bzw. aufrechtzuerhalten; der
Wettbewerb im Allgemeinen; zunehmender staatlicher, branchenbedingter
oder allgemeiner Preisdruck sowie andere Risiken und Faktoren, auf

die in der aktuellen 20-F-Einreichung des Unternehmens bei der
US-amerikanischen Securities and Exchange Commission Bezug genommen
wird. Sollten sich eine bzw. mehrere dieser Risiken bzw.



Unsicherheiten bewahrheiten oder sich die zugrundeliegenden Annahmen
oder Einschatzungen als falsch erweisen, kénnen die tatsdchlich
eintretenden Ereignisse wesentlich von den vorweggenommenen,
gedachten, geschatzten oder erwarteten abweichen. Novartis stellt die
Informationen in dieser Pressemitteilung zum aktuellen Zeitpunkt zur
Verfiigung und Ubernimmt keinerlei Verpflichtung, in dieser
Pressemitteilung enthaltene zukunftsweisende Aussagen zu
aktualisieren, sei es aufgrund neuer Informationen, kinftiger

Ereignisse oder aus anderen Griinden.

Weitergehende Informationen

Weitergehende Informationen zu Femara oder Novartis Oncology
stehen auf den Websites http://www.femarainfo.com bzw.
http://www.novartisoncology.com zur Verfiigung.

Informationen zu Novartis

Novartis AG (NYSE: NVS) ist ein weltweit fihrendes Unternehmen in
den Bereichen Pharmazeutika und Gesundheitswesen. Im Jahre 2004
erzielte der Konzern einen Umsatz von 28,2 Mrd. USD und einen
Proforma-Nettogewinn von 5,6 Mrd. USD. Novartis investierte ca. 4,1
Mrd. USD in Forschung und Entwicklung. Der in Basel (Schweiz)
ansassige Konzern beschéftigt weltweit rund 91.700 Mitarbeiter in
Uber 140 Landern.

Fur weitergehende Informationen besuchen Sie bitte die Website
unter http://www.novartis.com

(1) 19 % (p=0,003) in der européischen Einreichung aufgrund einer leicht
unterschiedlichen Definition des krankheitsfreien Uberlebens der FDA
und der europdischen Gesundheitsbehdrden.
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