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UNSERE MISSION

Wir wollen innovative Produkte erforschen, entwickeln und erfolg-
reich vermarkten und damit Krankheiten vorbeugen und heilen,
Leiden lindern und Lebensqualitat verbessern.

Ebenso wollen wir wirtschaftlich erfolgreich sein, um Mehrwert

fur jene zu schaffen, die Ideen, Arbeit und finanzielle Ressourcen
in unser Unternehmen investieren.
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KONZERNUBERSICHT

Novartis bietet medizinische Lésungen an, um damit auf die sich verandernden BedUrfnisse von Patienten und Gesellschaften auf
der ganzen Welt einzugehen.

Wir verfigen Uber ein diversifiziertes Portfolio, um diese Bedirfnisse so gut wie moglich zu erflllen: mit innovativen Arzneimitteln,
kostenglinstigen Generika, Impfstoffen und Diagnostika zur Vorbeugung von Erkrankungen sowie Consumer-Health-Produkten.

KENNZAHLEN IM UBERBLICK

KENNZAHLEN NETTOUMSATZ, OPERATIVES ERGEBNIS, REINGEWINN, OPERATIVES
(In Mio. USD, sofern nicht anders angegeben) KERNERGEBNIS UND KERNREINGEWINN 4
(Index: 2005 = 100%)

2010 2009 200
Nettoumsatz 50624 44267
Operatives Ergebnis 11526 9982 175
Operative Marge (%) 22,8 22,5
Reingewinn 9969 8454 150
Unverwasserter Gewinn pro Aktie ! (USD) 4,28 3,70
Kernergebnisse 2 125
Operatives Ergebnis 14 006 11437
Operative Kerngewinnmarge (%) 27,7 25,8 100
Reingewinn 12029 10267
2005 2006 2007 2008 2009 2010
Unverwasserter Gewinn pro Aktie ! (USD) 5,15 4,50
Forschung & Entwicklung 8080 7287 Nettoumsatz
In % des Nettoumsatzes 16,0 165 ... Operatives Ergebnis
Anzahl Mitarbeitende (in Vollzeitstellen)3 119418 99834  .eeeeeeinnns Reingewinn
Durchschnittliche Eigenkapitalrendite (%) 15,7 157 —o—e—e— Operatives Kernergebnis
Free Cashflow 7 860 5505 Tt Kernreingewinn
AKTIENINFORMATIONEN NETTOUMSATZ 2010 NACH REGIONEN
(In % und in Mio. USD)
2010 2009
Aktie Jahresendkurs (CHF) 54,95 56,50 ysa 15863
ADS Jahresendkurs (USD) 58,95 54,43
= Europa 18 558
Dividende 5 (CHF) 2,20 2,10
Ausschittungsquote® 55 53  Asien/Afrika/Australasien 9416
Kanada und Lateinamerika 4361
Alcon, Inc.” 5 2426
Total 50624
1Durchschnittliche Anzahl ausstehender Aktien 2010: 2 285,7 Millionen (2009: 2 267,9 Millionen) “Um einen Vergleich zu ermdglichen, wurden in diesem Schaubild in allen Angaben zu den
2Ilm operativen Kernergebnis, Kernreingewinn, Kerngewinn pro Aktie und in den Kernaktivitaten Jahren 2005 bis 2007 die 2007 verausserten Ernahrungsgeschafte der Division Consumer
von Forschung & Entwicklung werden Auswirkungen von Akquisitionen und andere wesentliche Health ausgeklammert.
Sonderpositionen eliminiert. Diese Anpassungen werden ab Seite 147 detailliert erlautert. 5Dividendenzahlung fur das Jahr 2010: Vorschlag an die Generalversammlung 2011
2Vollzeitstellenaquivalente am Jahresende, einschliesslich 16 700 Alcon Mitarbeitender im Jahr ¢Die Ausschittungsquote wird auf Basis des den Aktionaren der Novartis AG zuzurechnenden
2010 Reingewinns berechnet.

7Regionale Daten fiir Alcon, Inc. sind nicht verfligbar.
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NACHRICHTEN 2010

PERFORMANCE

PRODUKTE

PIPELINE

FORSCHUNG

PORTFOLIO

CORPORATE CITIZENSHIP

DIVIDENDE

LEADERSHIP

Die jingsten Produkte sorgen flur kraftige Umsatzsteigerungen in der gesamten Bandbreite des
Gesundheitsportfolios.

Der Nettoumsatz steigt um 14% (+14% bei konstanten Wechselkursen) auf USD 50,6 Milliarden — dank
starker Zuwachse in allen Geschaftsbereichen, einschliesslich USD 2,4 Milliarden aus der Konsolidierung
von Alcon. Dank geschéaftlicher Expansion und gesteigerter Produktivitat verbessert sich das operative
Ergebnis um 15% auf USD 11,5 Milliarden. Das operative Kernergebnis erhoht sich um 229% auf

USD 14,0 Milliarden. Der Reingewinn wachst um 18% auf USD 10,0 Milliarden, der Kernreingewinn
steigt um 17% auf USD 12,0 Milliarden.

Neue Produkte, die seit 2007 eingeflihrt wurden, generieren 21% des Nettoumsatzes. Gleichzeitig sorgen
2010 mehr als 13 wichtige Arzneimittelzulassungen in den USA, Europa und Japan fiir eine weitere
Verjingung des Produktportfolios. Dazu zéhlen das Multiple-Sklerose-Medikament Gilenya (USA), neue
Indikationen von Lucentis zur Therapie des diabetischen Makulaédems (EU) sowie von Tasigna zur
Behandlung neu diagnostizierter chronisch-myeloischer Leukamie (USA, EU und Japan). Weitere wichtige
Zulassungen betreffen den neuen Meningokokken-Impfstoff Menveo (USA und EU) und die generische
Version von Enoxaparin (USA).

Die branchenflihrende pharmazeutische Pipeline umfasst 147 Entwicklungsprojekte. In den USA, der
EU und Japan werden 2010 16 wichtige Zulassungsantrage eingereicht. Dazu zahlen ACZ885 gegen
Gicht (EU), Lucentis zur Behandlung des retinalen Venenverschlusses (EU), SOM230 zur Behandlung
des Cushing-Syndroms (EU) und Afinitor zur Behandlung fortgeschrittener neuroendokriner Tumoren
(EU, USA). Die Projekte der Impfstoffpipeline in friihen Entwicklungsstadien machen rapide Fortschritte.
Fur Bexsero, einen bahnbrechenden Impfstoff gegen Meningokokken-Erkrankungen der Serogruppe B,
wird in der EU die Zulassung beantragt.

Die Novartis Institutes for BioMedical Research investieren massgeblich in die Erforschung von Krank-
heitsgebieten mit hohem Therapiebedarf und vielversprechende wissenschaftliche Bereiche. Biologika
stellen einen wachsenden Anteil der explorativen Pipeline.

Zur Starkung des fokussierten Portfolios schliesst Novartis den Erwerb der Mehrheitsbeteiligung an
Alcon, Inc. von der Nestlé AG ab und unterzeichnet mit Alcon, Inc. eine Fusionsvereinbarung zur Uber-
nahme aller in Publikumsbesitz befindlichen Aktien dieses weltweit fihrenden Unternehmens im
Bereich der Augenheilkunde. Sandoz Gbernimmt Oriel Therapeutics und sichert sich so die Rechte an
einem Portfolio generischer Atemwegsmedikamente. In der Division Vaccines and Diagnostics steht
die Ubernahme einer Mehrheitsbeteiligung an Zhejiang Tianyuan kurz vor dem Abschluss.

Gesellschaftliches Engagement flir eine bessere Gesundheitsversorgung ist ein wichtiger Bestandteil
der Geschaftstatigkeit von Novartis. Mit Programmen, die den Zugang zu medizinischer Versorgung

verbessern sollen, erreicht Novartis 2010 85 Millionen Patienten in Not. Der Wert dieser Programme,
einschliesslich der Aktivitaten der Forschungs- und Entwicklungsinstitute fir Krankheiten in Entwick-
lungslédndern, belauft sich insgesamt auf USD 1,5 Milliarden bzw. 3% des Nettoumsatzes.

Ftir 2010 wird eine Erhéhung der Dividende um 5% auf CHF 2,20 pro Aktie vorgeschlagen (2009: CHF
2,10 pro Aktie). Dies wére die 14. Dividendenerhohung in Folge, bei einer Dividendenrendite von 4,0%.

Die Konzernfiihrung wird gestérkt: Joseph Jimenez wird zum CEO berufen, wobei Daniel Vasella seine
Funktion als Prasident des Verwaltungsrats weiterfiihrt. David Epstein ersetzt Joseph Jimenez als
Leiter der Division Pharmaceuticals, wahrend Jon Symonds die Nachfolge von Raymund Breu als Leiter
Finanzen antritt.
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LIEBE AKTIONARIN,
LIEBER AKTIONAR

Es freut mich, Ihnen flir das Jahr 2010 sowohl
beim Umsatz wie auch beim Gewinn ein
Rekordergebnis bekannt geben zu dirfen.

Das vergangene Jahr war weltweit gepragt
von den Spatfolgen der Finanzkrise und
betrachtlichen Wahrungsturbulenzen. Trotz
dieses schwierigen Umfelds war Novartis sehr
erfolgreich. Unser ausgewogenes Geschafts-
portfolio und unsere auf Innovation ausge-
richtete, langfristige Strategie haben sich
einmal mehr als robust und zukunftstauglich
erwiesen. Dabei ist unsere Fahigkeit, immer
wieder neue und bessere Produkte einzu-
fihren und dadurch starke Marktpositionen
aufzubauen, entscheidend fir die Nach-
haltigkeit unseres Erfolges. Beide Kernkom-
petenzen haben wir im letzten Jahr unter
Beweis gestellt. Neue und jiingst eingefiihrte
Produkte waren im vergangenen Jahr ein
wichtiger Wachstumsmotor und damit mehr
als ein Versprechen flir die Zukunft. Joe
Jimenez, seit Februar 2010 unser neuer CEO,
hat die bisher eingeschlagene Strategie
erfolgreich weitergefiihrt und neue Initiativen
zur Steigerung der Produktivitat lanciert. Der
Entscheid, das Amt des CEO an Joe Jimenez
zu Ubergeben, hat sich als richtig erwiesen —
sowohl hinsichtlich des Zeitpunkts als auch
hinsichtlich der Arbeitsteilung zwischen dem
Verwaltungsratsprasidenten und dem CEO.

Seit August 2010 besitzt Novartis zudem die
Mehrheit an Alcon, dem weltweit fihrenden
Konzern im Bereich der Augenheilkunde. Im
neuen Jahr werden wir lhnen vorschlagen,
Alcon mittels einer Fusion ganzin Novartis zu
integrieren. Dies wird zwar eine Erhdhung des
Novartis Aktienkapitals nach sich ziehen,
doch gelangt damit eine neue Wachstums-
plattform in lhren Besitz und zudem werden
sich substanzielle Synergien zwischen den
beiden Organisationen verwirklichen lassen.

57 | CORPORATE CITIZENSHIP
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Lassen Sie mich nun die erzielten Resultate
des vergangenen Jahres wie folgt zusam-
menfassen:

— Der Nettoumsatz wuchs um 14% (+14%
bei konstanten Wechselkursen, kWk) auf
USD 50,6 Milliarden.

— Das operative Ergebnis stiegum 15% (+17%
kWk) auf USD 11,5 Milliarden.

— Der Reingewinn stieg um 18% (+20% kWk)
aufUSD 10,0 Milliarden und verbesserte sich
damit stérker als das operative Ergebnis.

— Der freie Mittelfluss vor Dividenden-
ausschittung belief sich auf USD 12,3
Milliarden.

- Die Ubernahme der zusatzlichen 52% des
Augenheilkunde-Unternehmens Alcon
wurde am 25. August abgeschlossen, und
Alcon wurde ab diesem Datum voll konso-
lidiert. Seit diesem Datum wurde ein Netto-
umsatz von USD 2,4 Milliarden erfasst.
Das operative Ergebnis belief sich auf USD
323 Millionen und das operative Kern-
ergebnis auf USD 852 Millionen.

Die Pharmadivision (USD 30,6 Milliarden,
+6% kWKk) erzielte ein starkes Volumen-
wachstum von acht Prozentpunkten. Die
jungst lancierten Produkte erzielten einen
Umsatzvon USD 6,6 Milliarden und steigerten
damitihren Anteil am Divisionsumsatz gegen-
Uber dem Vorjahreszeitraum von 16% auf
21%. Damit wuchs Novartis deutlich schneller
als der Branchendurchschnitt. Zu den bedeu-
tendsten Zulassungen gehort Gilenya, das
erste oral zu verabreichende Medikament zur
Priméartherapie schubférmig verlaufender
multipler Sklerose (MS), der haufigsten Form
dieser Erkrankung. MS ist eine lebenslang
fortschreitende, zu Behinderungen fihrende
Erkrankung, an der weltweit 2,1 Millionen
Menschen leiden. Im Vergleich zur bisherigen

111 | VERGUTUNGSBERICHT 133 | FINANZBERICHT
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Standardbehandlung bedeutet Gilenya einen
entscheidenden Durchbruch, weil es die
Zahl der Akutphasen signifikant vermindert
und so den Patienten das Leben erleichtert.
Unser Onkologiebereich weitete 2010 sein
Portfolio weiter aus: Tasigna erwies sich auch
in Langzeitstudien gegenliber dem bereits
sehr wirksamen Glivec als Uberlegen und
wurde in den USA, der EU, Japan und in der
Schweiz zugelassen als Primartherapie fir
Patienten mit Philadelphia-Chromosom-
positiver chronisch-myeloischer Leukdmie
(Ph+ CML), einer Form von Blutkrebs.

Die erhebliche Umsatzsteigerung der Division
Impfstoffe und Diagnostika auf USD 2,9 Milli-
arden (+25% kWKk) beruht vor allem auf dem
Umsatz der Influenza-A/HIN1-Pandemie-
Impfstoffe von USD 1,3 Milliarden in der ersten
Jahreshélfte. Bei den neuen Entwicklungs-
impfstoffen ergab eine Phase-IlI-Studie an
Kleinkindern, dass Bexsero das Potenzial
besitzt, der erste flachendeckend einsetzbare
Meningokokken-B-Impfstoff zu werden und
damit einer bei Sauglingen haufig tddlich
verlaufenden Hirnhautentziindung entgegen-
zuwirken.

Die Generikadivision Sandoz (USD 8,5 Milli-
arden, +15% kWK) erzielte dank starker
Zuwachse in den USA, Kanada, ltalien und
in den Schwellenlandern eine zweistellige
Wachstumsrate gegeniiber dem Vorjahr. In
Zentral- und Osteuropa wachsen wir viermal
schneller als der Markt, in der Tirkei, im
Nahen Osten und in Afrika dreimal schneller.
Dank der gelungenen Einfihrung neuer,
komplexer Produkte wie Enoxaparin (die
erfolgreichste Sandoz-Produktlancierung
aller Zeiten), Tacrolimus und Lansoprazol, die
allesamt als Erste auf den US-Markt kamen,
hat Sandoz ein hervorragendes Ergebnis
vorgelegt. Dies belegt, dass Sandoz Uber
exzellente Fahigkeiten verflgt, ihr Portfolio
mit komplexen, differenzierten neuen Pro-
dukten auszubauen. Als ebenfalls umsatz-

steigernd erwiesen sich flur Sandoz Bio-
similars, die um 63% (kWk) zulegten.
Angesichts der Tatsache, dass in den néachs-
ten funf Jahren Medikamente mit einem
Marktvolumen von USD 64 Milliarden ihr
Patentverlieren, wird unsere Flihrungsposition
im Bereich Biosimilars schon bald in ihrer vol-
len strategischen Relevanz erkennbar sein.

Die Division Consumer Health hat die Folgen
der globalen Rezession ausgestanden und
steigerte ihre Nettoumsatze um 7% (6% kWKk)
auf USD 6,2 Milliarden. Mit diesem soliden
Wachstum Ubertraf die Division Consumer
Health ihre jeweiligen Markte und wachst
dank der starken Performance einiger Schlis-
selmarken weiter. Mit einem Umsatzplus von
6,4% (kWKk) verbuchte die Geschaftseinheit
CIBA Vision ein solides Wachstum, wahrend
Animal Health von einigen seiner Top-Marken
profitierte. Im OTC-Bereich erwiesen sich
besonders Schmerzmittel und Prevacid
gegen Sodbrennen als Wachstumstreiber.

Unser starkes Wachstum 2010 erreichten wir
trotz einer politischen und wirtschaftlichen
Situation, die weltweit von betrachtlichen Her-
ausforderungen und Unsicherheiten gepragt
war. Bewahrt hatsich in diesem dynamischen
Umfeld unsere Strategie, die konsequent auf
Wachstumsbereiche im Gesundheitsmarkt
fokussiert und dabei Risiken sorgfaltig einkal-
kuliert. Aufgrund der Strategie der fokussier-
ten Diversifikation durfte sich unser Unter-
nehmen auch kiinftig stabiler entwickeln als
etliche der wichtigen Konkurrenten. Mit der
Ubernahme des weltweit fiilhrenden Augen-
heilmittelherstellers Alcon fligen wir in abseh-
barer Zeit eine zusatzliche Wachstumsplatt-
form mit beachtlichem Synergiepotenzial
hinzu. Angesichts unseres nachhaltigen
Erfolgs Uberraschtes nicht, dass unsere Stra-
tegie heute imitiert wird. Erfolg haben lang-
fristig nur Unternehmen, denen es gelingt,
sich systematisch auf ihre Kernaufgabe aus-
zurichten, die damit unweigerlich verbunde-



nen Risiken zu erkennen und diese rational
und mit strategischem Weitblick zu
handhaben.

Der Kern unserer Unternehmenskultur ist der
hohe Stellenwert, den wir der Innovation ein-
raumen. Novartis erhalt seit vielen Jahren
mehr Zulassungen von neuen Medikamenten
als die Konkurrenzunternehmen. Wir verfi-
gen anerkannterweise Uber eine der besten
Pipelines in der Industrie und wir investieren
weiterhin unablassig in Forschung und Ent-
wicklung. Kiirzungen kdnnten zwar kurzfristig
den Gewinn steigern, doch wére der lang-
fristig zu bezahlende Preis ungleich hoher.
Das zeichnet sich bereits heute bei anderen
Unternehmen ab, die ihre Forschungs- und
Entwicklungsinvestitionen in den vergan-
genen Jahren gekirzt haben. Durch unseren
nachhaltigen menschlichen und materiellen
Einsatz fur Innovationen bringen wir differen-
zierte Arzneimittel, Impfstoffe und andere
neue Produkte hervor, die den Patienten
zugutekommen.

Neben den bereits erwdhnten Zulassungen
fur Gilenya und Tasigna waren im vergange-
nen Jahr weitere eindrtckliche Durchbriiche
zu verzeichnen.

Onbrez Breezhaler erwies sich bei chronisch-
obstruktiver Lungenerkrankung (COPD) im
Rahmen einer klinischen Studie als Uberle-
gene Behandlungsmethode gegenlber Sal-
meterol, einer der derzeit am meisten ein-
gesetzten Therapien bei dieser Erkrankung.
Onbrez Breezhaler ist bereits in mehr als 40
Landern zugelassen, unteranderem in der EU.

Menveo, ein bahnbrechender Impfstoff gegen
Meningokokken-Erkrankungen, wurde in den
USA, der EU sowie ausgewahlten weiteren
Landern in Lateinamerika und der asiatisch-
pazifischen Region eingeflihrt. Menveo ist ein
wichtiges Mittel zur Pravention von Hirnhaut-
entziindung, einer lebensbedrohlichen Infek-
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tion, an der jedes Jahr mehr als 500 000
Menschen erkranken. Mogliche Indikations-
erweiterungen verlaufen nach Plan und dirf-
ten dazu beitragen, die Marke noch weiter
zu starken.

Die Biosimilars — schwierig herzustellende,
aber qualitativ hochstehende und dennoch
preisgiinstige Generika—setzten ihren starken
Wachstumskurs fort, angeflihrt von Produk-
ten wie Omnitrope, das gegenuber Original-
medikamenten gegen Wachstumshormon-
mangel stetige Zuwédchse verzeichnete,
sowie von Binocrit (Epoetin alfa) und Zarzio
(Filgrastim), die fr onkologische Indikationen
eingeflhrt wurden. Dies bereitet den Weg flir
einen weiteren Ausbau der Position von
Sandoz als Marktfiihrer im Bereich der
Biosimilars.

Die Pipeline von Novartis enthalt mehrere
vielversprechende Medikamente flir Patienten
mit unerfillten medizinischen BedUrfnissen.
So zum Beispiel SOM230, das erste Medi-
kament, das sich in einer Phase-IlI-Studie bei
der Behandlung des Cushing-Syndroms als
wirksam erwiesen hat. Das Cushing-Syndrom
isteine zu Behinderungen fihrende Hormon-
erkrankung, fir deren Behandlung derzeit
keine zugelassenen Medikamente existieren.

Diese im Innovationsbereich erreichten her-
ausragenden Meilensteine werden bei der
Sicherung einer nachhaltigen Wachstums-
dynamik unseres Unternehmens eine wich-
tige Rolle spielen.

Der Ausbau unserer Prasenz in den Schwellen-
landern und kontinuierliche Produktivitatsstei-
gerungen sind entscheidende Elemente unserer
Wachstumsstrategie. Im letzten Jahr konnten
wir den Kreis unserer Patienten und Kunden in
den flr uns sechs wichtigsten Schwellenlan-
dern weiter ausbauen und verzeichneten auf
Konzernebene ein Wachstum von 12% (kWk)
gegenitber dem Vorjahreszeitraum.

57 | CORPORATE CITIZENSHIP
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Unverzichtbar ist, gerade in diesen Zeiten der
sich verknappenden 6ffentlichen Budgets, die
Steigerung der Produktivitat. Im Rahmen der
Fokussierung vereinfachen wir konsequent
unsere Prozesse, um den echten und evi-
denten Mehrwert flir die Patienten zu opti-
mieren. Dies ermdglicht uns, trotz Preis-
reduktionen und Margendruck Investitionen
in die Zukunft vorzunehmen, denn diese sind
in unserer Branche die unverzichtbare Vor-
aussetzung fur nachhaltiges Wachstum.

Die Nachfrage nach Medikamenten und Thera-
pien wird auch kiinftig steigen. Folgende Fak-
toren sind daflir verantwortlich:

— Eine alternde Weltbevdlkerung miterhohtem
medizinischem Versorgungsbedarf. Diese
Entwicklung wird in ihrer Relevanz noch
dadurch akzentuiert, dass chronische Lei-
den wie degenerative Erkrankungen der
Gelenke, des kardiovaskularen Systems,
des zentralen Nervensystems sowie die
Krebsgefahr im hodheren Alter stark zu-
nehmen.

— Ein ungesunder Lebensstil und Umwelt-
verschmutzung fithren zu chronischen
Erkrankungen pandemischen Ausmasses.
Ungesunde Erndhrungsgewohnheiten, ein
bewegungsarmer Lebensstil und Umwelt-
belastungen haben schwerwiegende Folgen
wie Fettleibigkeit, chronische kardiovas-
kulare Krankheiten, Diabetes, Krebs und
Lungenkrankheiten.

— Rasantes Wirtschaftswachstum der Schwel-
lenlander mit besserem Zugang zu medizini-
scher Versorgung. Die wachsende Bevolke-
rung und der zunehmende Wohlstand
lassen eine neue Mittelschicht mit rund zwei
Milliarden Mitgliedern entstehen. In China,
Indien, Russland und Brasilien wachst die
Nachfrage nach verbesserter Gesundheits-
versorgung zudem Uberproportional stark.
Dabei spieltauch der Aufbau eines nachhal-
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tigen Gesundheitssystems, wie er derzeit
etwa in China mit grosser politischer Energie
vorangetrieben wird, eine bedeutende Rolle.

— Wissenschaftliche und technologische Fort-
schritte ermdglichen neue Ansatze der Arz-
neimittelforschung, auf deren Grundlage
innovative Medikamente gegen bislang
unzureichend behandelbare oder gar un-
heilbare Krankheiten geschaffen werden.

Die mit der steigenden Nachfrage nach medi-
zinischen Dienstleistungen, Diagnostika und
Medikamenten einhergehenden Kostenerho-
hungen fihren zu politischen Gegenreak-
tionen mitdem Ziel, die Preise flir patentierte
Medikamente zu senken und die Generika
zu starken. Die Finanzierungsprobleme der
offentlichen Gesundheitssysteme, gegenwar-
tig nochmals verschérft durch die Folgen der
globalen Rezession, bedeuten flir sémtliche
Akteure, dass sie mitihren Ressourcen so effi-
zient wie moglich umgehen missen.

Auf die sich verscharfenden Anforderungen
reagieren wir in erster Linie durch die syste-
matische Ausrichtung unserer Organisation
auf ein iiberragendes, alle Krafte biindelndes
Ziel: dasrichtige Medikament fiir den richtigen
Patienten zum richtigen Zeitpunkt zur Verfii-
gung zu stellen. Indem unser Unternehmen
die rigoroseren Anspriiche von Gesellschaft,
Patienten und Kostentragern in seine Pro-
zesse einbaut und alles daran setzt, Medika-
mente mit einem optimalen Kosten-Nutzen-
Profil auf den Markt zu bringen, werden wir
uns auch kiinftig als Wegbereiter des Wandels
positionieren. Novartis als anerkannter-
massen innovatives Unternehmen muss sich
vor diesen wachsenden Anspriichen nicht
firchten, denn echte Innovation wird von der
Gesellschaft honoriert werden.

Novartis reagiert auf den zunehmenden
Preisdruck auch, indem wir innovative Preis-
modelle zur Anwendung bringen, bei denen

die Zahlung klar an den Mehrwert fur die Pa-
tienten gekoppelt ist. So wird der Preis un-
seres Osteoporose-Medikaments Aclasta in
Deutschland zurlickerstattet, falls eine Patien-
tin oder ein Patient innerhalb eines Jahres
nach der Injektion eine durch Osteoporose
bedingte Fraktur erleidet. Auch in Gross-
britannien haben wir innovative Preismodelle
eingeflihrt, so fir unser Asthma-Medikament
Xolair und flr Lucentis gegen altersbedingte
Makuladegeneration.

Auch technologische Fortschritte erlauben
uns, flexibel und kreativ auf die verdnderten
Umsténde zu reagieren. Bei Novartis werden
die technologiebasierten Gesundheitslo-
sungen mit grossem Engagement entwickelt.
Beispiele sind Anwendungen, die Patienten
daran erinnern, ihre Medikamente einzuneh-
men, Verschreibungen einzuldsen oder ihren
Impfstatus zu Uberprifen, sowie das Tele-
monitoring der Patienten mittels mobiler
Technologie.

In der tagespolitischen Diskussion wird allzu
oftausser Acht gelassen, dass gesundheitliche
Probleme nicht nur zu erheblichen Kosten fiir
das Gesundheitssystem fiihren, sondern auch
vielfaltige Kostenfolgen im soziookonomi-
schen Bereich haben. Die indirekten Kosten-
einsparungen durch Vermeidung oder Hei-
lung von Krankheiten mittels innovativer
Therapien und Verfahren mussten viel mehr
politische Aufmerksamkeit erfahren. Indirekte
Krankheitskosten fallen jedoch in kein minis-
terielles Budget, und so findet kaum je eine
systemische Kosten-Nutzen-Analyse und eine
entsprechende Debatte statt. Wer berechnet
den volkswirtschaftlichen Nutzen einer
raschen Genesungund einer zligigen Wieder-
eingliederung in den Arbeitsprozess?

Zu wenig bericksichtigt wird auch, dass
patentgeschiitzte Innovationen mit zuneh-
mender Verbreitung und Lebensdauer als
Folge der Kostendegression (insbesondere



nach Ablauf der Patentlaufzeit) immer glins-
tiger werden, wovon letztlich alle profitieren.
Gerade Novartis leistet hier mitihrer weltweit
fihrenden Generikadivision Sandoz einen
wesentlichen Beitrag. Eine rationale Beur-
teilung der Medikamentenpreise, welche
meistens lediglich 10% bis 15% der gesam-
ten direkten Gesundheitskosten ausmachen,
musste eigentlich am Gesamtzyklus der Sys-
temkosten ansetzen.

Der medizinische Fortschritt und dessen
Demokratisierung, diefiirdiedramatische Ver-
besserung der Volksgesundheit im 20. Jahr-
hundert entscheidend mitverantwortlich
sind, dirfen nicht kurzatmigen Sparmass-
nahmen, die wesentliche Zusammenhange
im Praventions- und Behandlungssystem
ignorieren, zum Opfer fallen. Die Medizin hat
voralleminden letzten fiinfzigJahren enorme
Fortschritte gemacht, welche die Behandlung
und auch Pravention von verschiedenen
Erkrankungen erheblich verbessert haben.
Die Menschen leben ldnger und sie bleiben
langer geslinder. Noch Mitte des 20. Jahrhun-
derts war die Uberlebenschance von Krebspa-
tienten gering. Heute sind fast zwei Drittel der
Patienten flinf Jahre nach der ersten Diagnose
noch am Leben.Im letzten Vierteljahrhundert
konnte die Anzahl der Todesfalle bei krebs-
kranken Kindern um 60% verringert werden.

Gefahrlich kurzfristig ist eine Sichtweise, die
negiert, dass es enormer Investitionen in For-
schung und Entwicklung bedarf, um Innova-
tionen hervorzubringen. Mitanderen Worten:
dass Innovation auch einen entsprechenden
Preis hat — und haben muss. Wer das Sparen
zum obersten Zweck der Gesundheitspolitik
erhebt, lauft nicht nur Gefahr, das Niveau
medizinischer Versorgung zu senken, sondern
gefahrdet auch den Mechanismus, der dem
medizinischen Fortschritt zugrunde liegt.

Fortschritt ist ohne griffige Anreize nicht zu
haben. Gewiss ist es nicht immer einfach,
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Investitionen zu tatigen, deren Friichte erstin
etlichen Jahren reif sind — oder die gar erst
die néchste Generation erntet. Aber genau
solche langfristigen Investitionen sind eines
der wichtigsten Merkmale guter Politik. Die
Pharmaindustrie ist mit langen Zyklen wohl
vertraut; aber auch hier ist es nicht immer
einfach, die Forschungs- und Entwicklungs-
ausgaben trotz des Drucks der kurzfristigen
Erwartungen auszubauen.

Die Niichternheit, die nach der Krise in vielen
Landern der wohlhabenden Welt eingekehrt
ist, hatvielleichtauchihr Gutes. Esisteine Zeit
angebrochen, in der grundsatzliche Fragen
gestellt und beantwortet werden missen.
Welchen Stellenwert hat Gesundheit? Wie
wichtigist uns Innovation? Ist die Gesellschaft
weiterhin bereit, in Grundlagenforschung, in
Bildung und Ausbildung zu investieren —oder
werden zukunftsrelevante Budgets gestrichen
und politisch heiklere Bereiche dafiir ver-
schont?

Gerade heute sollten wir uns vergegenwar-
tigen, dass unser Wohlstand auf Innovationen
grindet und dass der wirtschaftliche Wettbe-
werb in der Globalisierung in erster Linie ein
Innovationswettbewerb ist. Das ist der ratio-
nale Kern unserer Gesellschaft, den es auch
in Zeiten zunehmend volatiler und polari-
sierter Politik zu erhalten gilt. Ich vertraue auf
die Mehrheit derer, die im Fortschritt mehr
Chancen als Gefahren sehen. Denn es braucht,
gerade flir unsere Industrie, eine Gesellschaft,
die den Fortschrittsgedanken mittragt. Auch
Novartis kann dazu beitragen, dass sozialer
Fortschritt nicht zunehmend als Leerformel
begriffen wird, indem wir mithelfen, gravie-
rende gesellschaftliche Probleme zu I6sen.
Das gilt insbesondere flr die mit extremer
Armut verbundenen Gesundheitsprobleme
in Entwicklungslandern — gerade in Zeiten
zunehmenden Protektionismus und sich ver-
knappender Entwicklungshilfe-Budgets.
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Auch im Bereich der Corporate Citizenship gilt:
Entscheidend sind die Konstanz des Engage-
ments und die klare strategische Ausrichtung.
Angesichts der wirtschaftlichen Unwéagbar-
keiten stehen sowohl der Entwicklungshilfe
als auch der Corporate Citizenship ungewisse
Zeiten bevor. Zudem droht dem Begriff
Corporate Citizenship (oder Corporate Social
Responsibility) die Gefahr inflationarer Ent-
wertung, da fast alle wirtschaftlichen Akteure
ihn inzwischen fr sich beanspruchen.

Corporate Citizenship muss daher heute bei
jenen, die es wirklich ernst meinen, strengen
Anforderungen geniligen: Sie muss strate-
gisch eingebettet sein; sie muss sich konkret
an Zahlen festmachen lassen; und sie darfden
Blick nicht verstellen auf die Tatsache, dass
unser erfolgreiches Kerngeschaft unseren
Hauptbeitrag zum Allgemeinwohl darstellt:
Wir entdecken und vermarkten neue Medika-
mente, um Patienten in aller Welt zu helfen.

Im vergangenen Jahr beliefen sich unsere
s,access-to-medicine“-Programme sowie
unsere Forschungsausgaben flir Krankheiten,
die in Entwicklungsléndern grassieren, auf
3% unseres Umsatzes oder USD 1,5 Milliar-
den. Wir streben danach, dass vermeid- und
behandelbare Krankheiten wie z.B. Malaria
mittelfristig vollstandig ausgerottet sein
werden und niemand mehr daran leiden wird.

Alleine im Jahr 2010 erreichte Novartis mit
diesen Programmen 85 Millionen Patienten
in Not. Davon waren 81 Millionen Malaria-
Patienten.

Im Laufe der letzten Jahre haben wir gelernt,
dass die Bereitstellung von Medikamenten
allein nicht gentigt. Auch hierist ein ganzheit-
licher Ansatz unverzichtbar flir nachhaltigen
Erfolg. Ausbildung, Logistikmanagement
sowie andere Formen technischer Expertise
sind notwendig, damit wirksame L&sungen
gefunden werden kdnnen. Es freut mich sehr,
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dass die Wirksamkeit und die Vorbildfunktion
der Novartis Malaria-Initiativen mehrfach
gewdurdigt wurde. So wurden unser Anti-
Malaria-Medikament Coartem und die
,Novartis Malaria Initiative” im letzten Jahr
mit dem US Prix Galien als ,bestes pharma-
zeutisches Produkt” und dem “World Busi-
ness and Development Award” (WBDA)
ausgezeichnet.

Unser Beitrag ist nicht abhangig von
Geschaftszyklen oder Konjunktur, sondern
einzig vom langfristigen Erfolg von Novartis.

Als Aktiondre interessiert Sie natiirlich die
Wertentwicklung unseres Unternehmens.
Unsere Gesamtaktionarsrendite seit der
Grundung von Novartis betragt jahrlich 9%
unter Einbezug der kontinuierlich gestiege-
nen Dividenden sowie der Geschéftsabspal-
tungen. Damit Ubertreffen wir nicht nur den
Weltmarkt, sondern auch den Index der
Pharmaindustrie sowie die Wertentwicklung
wichtiger Konkurrenten. Damit wurde auch
2010 bestatigt, dass wir nicht nur unserer pri-
maren Aufgabe erfolgreich nachkommen,
sondern auch ein nachhaltiges Investment
darstellen, das gerade in Zeiten heftiger Fluk-
tuationen und anhaltender Nervositédt an den
Méarkten attraktiv ist. Unsere Strategie der
fokussierten Diversifizierung sowie unsere
traditionelle Starke und Konstanz bei der Divi-
dendenzahlung werden Novartis auch kinf-
tig zu einer attraktiven Investition machen.

2011 erwarten wir ein weiteres Wachstum des
Nettoumsatzesin lokalen Wahrungen und eine
weitere Verbesserung des operativen Gewinns.
Wir sind von Patentablaufen weniger stark
betroffen als die meisten unserer Konkurren-
ten und haben eine Reihe jlingst lancierter
Produkte mit rasantem Wachstum: Rund 21%
unseres Umsatzes (ohne Alcon) haben wir
im letzten Jahr mit Produkten generiert, die
in den letzten drei Jahren auf den Markt
gekommen sind. Zudem verfligen wir Uber
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eine der besten Pipelines der Industrie mit
vielversprechenden Produkten in der spéten
Entwicklung.

Gilenya hat ein eindrtckliches Wachstumspo-
tenzial, fur Glivec ist ein starkes Nachfolge-
produkt auf dem Markt, ebenso fiir Diovan.
Wir sind sehr zuversichtlich, damit den
Umsatzverlust, mit dem wir durch den Patent-
ablauf von Diovan konfrontiert sind, wettma-
chen zu kdnnen. Unsere breite Aufstellung mit
unterschiedlichen Geschéftszyklen durfte
ebenfalls fir eine im Branchenvergleich nach-
haltige Entwicklung sorgen. Die Chancen
stehen also gut, dass wir den Umsatzverlust
sogar Uberkompensieren werden. Selbst-
verstandlich braucht es dazu auch noch ein
wenig Glick.

Ich mochte allen Mitarbeiterinnen und Mit-
arbeitern fiir ihr Engagement und ihren uner-
miidlichen Einsatz danken. Dank ihnen ist es
uns auch im vergangenen Jahr gelungen,
unsere Flhrungsposition im Innovations-
bereich auszubauen, das Wachstum zu be-
schleunigen und die Produktivitat zu erho-
hen.Zusammen werden wir auch im nachsten
Jahr daran arbeiten, unser Unternehmen kon-
sequent auf die BedUrfnisse der Patienten in
aller Welt auszurichten.

Schliesslich danke ich lhnen, liebe Aktionarin,
lieber Aktionar, fur das Vertrauen, das Sie
unserem Unternehmen entgegenbringen. Es
freut mich, Ihnen anlasslich der nachsten
Generalversammlung eine Dividendenerhd-
hung auf CHF 2,20 (+5%) vorschlagen zu
dirfen.

Mit den besten Grissen

-ﬁlﬁﬂ.»w?‘ﬂ'{._ ﬁ*’*"’ﬁ%—_ —

Dr. Daniel Vasella
Prasident des Verwaltungsrats
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Joseph Jimenez

INTERVIEW MIT JOSEPH JIMENEZ

WELCHE HERAUSFORDERUNGEN UND CHANCEN
SEHEN SIE NACH IHREM ERSTEN JAHR ALS CHIEF
EXECUTIVE OFFICER (CEO) VON NOVARTIS?

Ich habe die Fihrung eines grossartigen
Unternehmens mit einer herausragenden
Strategie Ubernommen, die uns von unseren
Mitbewerbern differenziert. Daniel Vasella und
der Verwaltungsrat haben diese Geschafts-
strategie der fokussierten Diversifikation be-
reits vor vielen Jahren entwickelt und damit
Weitblick fur viele der wichtigen Trends be-
wiesen, die heute das Gesundheitswesen
transformieren.

Im Lauf des vergangenen Jahres hatte ich
Gelegenheit, gemeinsam mit Kolleginnen und
Kollegen aus den einzelnen Divisionen mit
Patienten, Kunden und Regierungschefs aus
unterschiedlichsten Markten wie China, Russ-
land, den USA und Saudi-Arabien zusam-
menzukommen. Diese Gesprache haben mir
wichtige Denkanstosse geliefert, wie wir
Novartis zum weltweit erfolgreichsten und
angesehensten Unternehmen im Gesund-
heitsbereich machen kdonnen.
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Das Gesundheitswesen ist zweifellos eine
Wachstumsbranche. Dennoch wird unsere
Geschaftstatigkeit nicht nur durch positive,
sondern auch durch negative Trends ge-
pragt. Das rapide steigende Durchschnitts-
alter der Bevolkerung, der erweiterte Zugang
zu medizinischer Versorgung in Schwellen-
landern sowie der wissenschaftliche Fort-
schritt werden uns einerseits mehr Moéglich-
keiten bieten, die Gesundheitsversorgung
und damit die Lebensqualitét der Patienten
zu verbessern. Andererseits wird die Branche
die wirtschaftliche Unsicherheit und die
behordlichen Reformen zu spiren bekom-
men. Da die Gesundheitsausgaben starker
steigen als die Wirtschaftskraft, wird dieser
Druck weiter zunehmen. In vielen Landern
hat dies bereits zu Auswirkungen auf die
Gesundheitsbudgets und zu einem ex-
tremen Preisdruck geflihrt. Diese Heraus-
forderungen werden auch in den kommen-
den Jahren fortbestehen. Wir haben jedoch
klare Vorstellungen, wie wir diese Probleme
bewéltigen und unsere Flhrungsposition
in den néachsten funf Jahren ausbauen
kdénnen.

Wir beriicksichtigen diese Verénderungen,
indem wir von einem transaktionsbezo-
genen zu einem starker integrierten Ansatz
tibergehen: Gemeinsam mit Arzten und
unseren Kunden arbeiten wir daran, die
Behandlungsergebnisse flr die Patienten zu
verbessern. Durch eine enge Kooperation mit
Krankenhdusern, Kostentragern und Arzten
sowie durch die Einfihrung von Pilotpro-
grammen versuchen wir herauszufinden,
wie wir den sich verdndernden Bedurfnis-
sen unserer Kunden am besten gerecht
werden kdnnen.

TROTZ DES AUSLAUFENDEN PATENTSCHUTZES
VON BLOCKBUSTER-PRAPARATEN IN WICHTIGEN
MARKTEN ERWARTET NOVARTIS IN DEN KOM-
MENDEN FUNF JAHREN EIN WEITERES WACHS-
TUM. WODURCH WIRD DIESES WACHSTUM
ANGETRIEBEN?
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Unsere langjahrige Erfolgsbilanz zeigt, dass
wir dank Innovationen in der Lage sind, das
Wachstum unserer jeweiligen Markte zu Uber-
treffen. Zwischen 2005 und 2010 erzielte
Novartis eine durchschnittliche jahrliche
Wachstumsrate des Nettoumsatzes von zehn
Prozent. Demgegenliber wiesen die jewei-
ligen Marktsektoren, in denen unsere Divi-
sionen tatig sind, ein gewichtetes durch-
schnittliches Wachstum von sechs Prozent
auf-dasistein ,Innovationsbonus” von mehr
als vier Prozentpunkten.

Wir missen daflir sorgen, dass unsere For-
schungsstrategie unsere Position als produk-
tivstes Unternehmen im Bereich Forschung
und Entwicklung weiterhin starkt. Denn wir
wollen auch in Zukunft mehr neue Wirkstoffe
hervorbringen als unsere Mitbewerber. Auch
in dieser Hinsicht haben wir eine ausgezeich-
nete Erfolgsbilanz vorzuweisen: In den ver-
gangenen drei Jahren haben wir mehr neue
Wirkstoffe auf den Markt gebracht als unsere
Konkurrenten in der EU und in den USA. Mit
Produkten, die seit 2007 eingeftihrt wurden,
erzielten wir 2010 einen Nettoumsatz von
USD 6,6 Milliarden. Damit erwirtschafteten
diese Produkte 21 Prozent des Gesamtnetto-
umsatzes der Division Pharmaceuticals.
Unsere Pipeline und unsere neuen Produkte
werden unser Portfolio und unsere Zukunft
grundlegend umgestalten.

Diese entscheidenden Forschungs- und
Entwicklungskompetenzen kommen auch
den anderen Divisionen zugute. Unsere
Generikadivision Sandoz ist der weltweit
fihrende Hersteller von Biosimilars — bio-
technologisch hergestellten Medikamenten,
deren Patentschutz abgelaufen ist. In den
kommenden flinf Jahren werden biologische
Arzneimittel mit einem weltweiten Umsatz-
volumen von USD 64 Milliarden ihren Patent-
schutz verlieren. Sandoz ist hervorragend
positioniert, um diese Chancen voll aus-
zuschoépfen.

111 | VERGUTUNGSBERICHT 133 | FINANZBERICHT

15



16

In der Division Vaccines and Diagnostics
werden das Grippesegment und das auf-
strebende Geschéaft mit Meningokokken-
Impfstoffen mittelfristig die wichtigsten
Wachstumsmotoren sein. Meines Erachtens
verfligen wir Uber eine der besten Impfstoff-
Pipelines der Welt. Auch die Geschéaftsein-
heiten Animal Health und OTC haben durch
die Entwicklung von Selbstmedikationspro-
dukten und veterindrmedizinischen Versio-
nen verschreibungspflichtiger Humanarznei-
mittelebenfallserfolgreiche Therapiebereiche
aufgebaut.

WARUM INVESTIEREN SIE ALS CEO WEITERHIN
OFFENSIV IN FORSCHUNG UND ENTWICKLUNG?

Unser Geschaft beruht auf Innovation. 2010
haben wir 16 Prozent unseres Nettoum-
satzes (20 Prozent des Pharma-Umsatzes) in
Forschungund Entwicklunginvestiert. Dieses
hohe Investitionsniveau werden wir auch in
Zukunft beibehalten. Wir verfligen lber eine
der starksten und produktivsten Pipelines der
Branche: Derzeit befinden sich 147 Projekte
in der klinischen Entwicklung. 63 dieser Pro-
jekte befassen sich mit neuen Wirkstoffen.

Im Rahmen unserer Forschungsstrategie
konzentrieren wir uns auf das Verstandnis der
wissenschaftlichen Grundlagen von Krank-
heiten und auf Therapiebereiche, in denen
ein ungedeckter Bedarf an Behandlungs-
moglichkeiten besteht. Wenn wir den Ablauf
molekularer Signalwege verstehen, die ver-
schiedenen Erkrankungen gemeinsam sein
kénnen, kdnnen wir gezielt nach neuartigen
Therapien suchen.

llaris ist daflir ein gutes Beispiel. Das Pra-
parat wurde zur Behandlung Cryopyrin-
assoziierter periodischer Syndrome (CAPS)
entwickelt, einer Gruppe seltener Autoimmun-
erkrankungen, von der weltweit etwa 6 000
Menschen betroffen sind. Derzeit untersu-
chen wir mogliche Indikationserweiterungen,
beispielsweise fir die Behandlung und
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Pravention von schmerzhaften Gichtschiiben,
zur Behandlung chronisch-obstruktiver Lun-
generkrankung und Typ-2-Diabetes sowie zur
Prévention kardiovaskularer Ereignisse bei
Patienten mit Typ-2-Diabetes.

Unser wissenschaftliches Know-how starkt
unsere Position als Branchenfihrer. Wir set-
zen uns daflir ein, auch in Zukunft die besten
Wissenschaftler der Branche fiir unser Unter-
nehmen zu gewinnen und ihre Arbeit zu finan-
zieren —auch wenn unsere Mitbewerber ihre
Forschungsausgaben kirzen und wissen-
schaftliche Aktivitaten auslagern.

WIE SOLLEN NEUE GESCHAFTSMODELLE UND
EINE STARKERE AUSRICHTUNG AUF DIE BEHAND-
LUNGSERGEBNISSE DAS WACHSTUM FORDERN?

Sowohl die Zulassungsbehérden als auch die
Kostentrager fordern inzwischen vermehrt
den Nachweis positiver Behandlungsergeb-
nisse von Therapien. Erstattung und Markt-
zugang werden kinftigzunehmend an unsere
Fahigkeit gebunden sein, positive Ergebnisse
zu belegen.

Wir orientieren uns daher weg von transakti-
onsbezogenen Einheitsldsungen und arbei-
ten mehr mitflexibleren, den értlichen Bedin-
gungenangepasstenVertriebsorganisationen.
Zudem setzen wir starker auf das Grosskun-
den-Management. Dieser Ansatz wird in vie-
len anderen Branchen bereits seit Langem
verfolgt, ist im Pharmabereich jedoch noch
relativ neu. Wir missen die Bedurfnisse von
Klinikunternehmen und Einzelh&ndlern ver-
stehen und mit diesen Partnern neue Inter-
aktionswege nutzen.

Unter Umstéanden werden die Kostentrager
und Zulassungsbehorden in Zukunft beglei-
tende Diagnostika flir neue Therapien for-
dern. Unsere Spezialeinheit fir Molekulardia-
gnostik versucht, die Wirksamkeit unserer
Arzneimittel zu verbessern, indem sie Bio-
marker in Patientengruppen identifiziert, die

auf die neuen Medikamente ansprechen. Auf
der Basis der gewonnenen Erkenntnisse sol-
len diese Begleitdiagnostika vermarktet und
parallel zu den neuen Arzneimitteln vertrie-
ben werden. Das Wissen, welches Medika-
ment bei welchem Patienten am besten
wirkt, kdnnte die Ansprechraten und die Be-
handlungsergebnisse erheblich verbessern.

Die Informationstechnologie kénnte mass-
geblich dazu beitragen, bisher nicht erfillte
medizinische Bedirfnisse zu befriedigen.
Dieses enorme Potenzial blieb bisher weitge-
hend ungenutzt. Deshalb haben wir beispiels-
weise eine Reihe von Pilotprogrammen mit
Ferniberwachungssystemen gestartet. Sie
liefern Arzten eine Fiille von Informationen
Uber Aspekte wie z.B. die Therapietreue und
erméglichen so eine proaktive Gesundheits-
versorgung der Patienten. Wenn die neue
Technologie der Ferniiberwachung breite
Anwendung finden soll, muss jedoch der
Schutz der Patientendaten sichergestellt
sein. Das enorme Potenzial der Ferntiberwa-
chung fur die Verbesserung der Therapieer-
gebnisse und die Senkung der Behandlungs-
kosten ist jedoch unverkennbar.

Novartis ist zudem branchenfiihrend in der
Gestaltung von klinischen Studien in Zusam-
menarbeit mit Gesundheitsbehtrden, um
Daten zu liefern, die flr beschleunigte
gesundheitsékonomische Analysen bendétigt
werden. Auch bei innovativen Ansétzen der
Preisgestaltung wie Geld-zurlick-Garantien
und anderen erfolgsabhéngigen Modellen
spielt Novartis eine Vorreiterrolle. Diese
neuen Ansatze beschleunigen die Erstat-
tungsverhandlungen mit staatlichen Kosten-
tragern und ermdglichen den Patienten einen
schnelleren Zugang zu neuen Arzneimitteln.

WIE STEIGERT NOVARTIS DIE EFFIZIENZ?
Zwischen 2007 und 2010 haben wir den

Anteil des Vertriebs- und Marketingaufwands
am Nettoumsatz um fast drei Prozentpunkte



gesenkt - trotz eines Anstiegs des Nettoum-
satzes und einer beispiellosen Zahl von Neu-
einfihrungen. Durch die Eliminierung von
Kosten werden Mittel freigesetzt, die fir
Investitionen in Innovation und die Geschafts-
expansion in Schwellenlandern genutzt wer-
den kénnen.

Im Lauf der nachsten funf Jahre wollen wir
unser Produktionsnetzwerk durch die Schaf-
fung von Kompetenzzentren optimieren. Die
Netzauslastung soll von derzeit etwa 50 Pro-
zentaufrund 80 Prozentim Jahr 2015 gestei-
gert werden, um unsere Anlagen aufristen
und damit die Qualitdt sowie den Einsatz
neuer Technologien gewahrleisten zu kdnnen.

Zudem verstarken wir unser Beschaffungs-
wesen, um pro Jahr nachhaltige Einspa-
rungen zwischen sechs und acht Prozent zu
erzielen.

WARUM IST DIEWEITERE EXPANSION IN SCHWEL-
LENLANDERN EIN WICHTIGES ELEMENT DER
LANGFRISTIGEN STRATEGIE VON NOVARTIS?

Das Kraftegleichgewicht in der Weltwirtschaft
verschiebt sich: Schon in 20 Jahren werden
voraussichtlich 60 Prozent des weltweiten
Bruttoinlandprodukts auf Schwellenlander
entfallen. Dieses Wachstum und die verstark-
ten Investitionen dieser Staaten in die Gesund-
heitsversorgung bilden eine hervorragende
Grundlage fur unser Geschaft. Gleichzeitig
erfordert dies jedoch auch eine Anpassung
der globalen und organisatorischen Strategie
unserer Branche.

Novartis expandiertin den Schwellenldndern
kontinuierlich und erzielt dabei hdéhere
Wachstumsraten als in den starker entwickel-
ten Markten. Schwerpunkte sind Russland,
China, Brasilien und Indien. In den Schwel-
lenlandern stieg der Konzernumsatz gegen-
Uber dem Vorjahr um 13 Prozent. In den
sechs wichtigsten Schwellenldndern wuchs
der Umsatz 2010 um 12 Prozent, wobei in
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diesen Mérkten rund 10 Prozent des Netto-
umsatzes des Konzerns erwirtschaftet
wurden (ohne Alcon, Inc.). Diese Zahl wird
sich in den nachsten funf Jahren verdoppeln.
Aufgrund der zu erwartenden Wachstumsra-
ten werden wir weiter in Schwellenlandern
investieren.

Wir bauen auch das Impfstoffgeschaftin den
neuen Markten rapide aus. Der geplante
Erwerb einer Mehrheitsbeteiligung an der
Zhejiang Tianyuan Bio-Pharmaceuticals Co.
wird den Weg flr die Impfstoffproduktion in
Chinaebnen.In Brasilien entsteht derzeiteine
Anlage fir die lokale Herstellung von Impf-
stoffen, und auch in Indien produzieren wir
bereits einen Tollwut-Impfstoff.

Zudem profitieren wir in diesen Markten
besonders vom breiten Spektrum unseres
Produktportfolios. Wir kdnnen auf allen Ebe-
nen konkurrieren —von unentbehrlichen Arz-
neimitteln bis hin zu innovativen neuen Medi-
kamenten. Die bisherigen Ergebnisse sind
sehr vielversprechend. Beispielsweise Uber-
traf Sandoz in Zentral- und Osteuropa die
Wachstumsrate des Markts um das Vierfache
sowie im Nahen Osten, der Tirkei und Afrika
um das Dreifache.

INWIEFERN ERGANZEN SICH GENERIKA UND
INNOVATIVE ARZNEIMITTEL?

Novartis beflrwortet grundséatzlich den
Patentschutz. Ein starker Schutz geistigen
Eigentums gewahrleistet, dass sich Investi-
tionen in Forschung und Entwicklung bezahlt
machen. Ausserdem ermdoglicht er zuklinftige
Innovationen durch einen positiven Investi-
tionskreislauf. Wir glauben aber auch, dass es
unsere Pflicht ist, nach Ablauf des Patent-
schutzes preisglnstige, qualitativ hochwer-
tige Generika anzubieten. Damit wollen wir
zur Senkung der allgemeinen Gesundheits-
kosten beitragen und Menschen in aller Welt
einen besseren Zugang zu Arzneimitteln
ermoglichen. Dies ist kein Widerspruch -

57 | CORPORATE CITIZENSHIP
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diese Ziele sind vollkommen miteinander
vereinbar.

Bei der Gestaltung unseres Geschéftsportfo-
lios orientieren wir uns an den fundamenta-
len Bediirfnissen der Patienten. Eine breites,
diversifiziertes Produktsortiment wird in
Zukunft an Bedeutung gewinnen, da die Kos-
tentrdger neben innovativen Arzneimitteln
zunehmend auf preiswerte Generika, praven-
tive Impfstoffe und vom Patienten selbst
bezahlte rezeptfreie Arzneimittel setzen.

UND EINE LETZTE FRAGE: WAS MACHT NOVARTIS
IHRES ERACHTENS EINZIGARTIG?

Zwei Dinge: unsere Mitarbeitenden und
unsere Strategie. Erstens verfligt Novartis
meiner Meinung nach lber den besten Mit-
arbeiterstab der gesamten Branche. Durch
unsere hoch qualifizierten Mitarbeitenden
heben wir uns von unseren Mitbewerbern ab.

Zweitens versetzt uns unsere Strategie der
fokussierten Diversifikation in die Lage, Chan-
cen in unserer Branche optimal zu nutzen
und Risiken auszugleichen. Wir verfligen Gber
massgebende Geschaftsbereiche in wissen-
schaftsintensiven, wachstumsstarken Segmen-
ten des Gesundheitswesens. Und wir werden
in allen Bereichen unseres Geschaftsportfolios
dauerhafte Fihrungspositionen aufbauen:
beiinnovativen Arzneimitteln, Generika, Impf-
stoffen und Diagnostika, Verbraucherproduk-
ten sowie — durch unsere geplante Fusion mit
Alcon — im Bereich der Augenheilkunde.

Dank unseres diversifizierten Portfolios kon-
nen wir divisionentbergreifende Synergien
nutzen und gemeinsam Mehrwert flir unsere
Kunden und Patienten schaffen. Unser Port-
folioist nicht nur eine strategische Geschafts-
plattform. Damit kénnen wir einen positiven
Beitrag zum Leben einer grésseren Zahl von
Patienten leisten und im gesamten Spektrum
des Gesundheitswesens auf unbefriedigte
medizinische Bedirfnisse eingehen.

111 | VERGUTUNGSBERICHT 133 | FINANZBERICHT
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Dank erfolgreicher Innovationen ist Novartis in der Lage, auf die
BedUlrfnisse der Patienten und die Anforderungen der Gesund-
heitssysteme einzugehen. Internen Schatzungen zufolge wurden
im Jahr 2010 mehr als 913 Millionen Menschen in aller Welt
mit Medikamenten und Impfstoffen von Novartis behandelt und
vor Erkrankungen geschutzt.

Obwohl das Gesundheitswesen nach wie vor eine Wachstums-
branche ist, wird unsere Tatigkeit nicht nur von positiven, sondern
auch von negativen Trends beeinflusst. Das rapide steigende
Durchschnittsalter der Bevdlkerung, der erweiterte Zugang zu
medizinischer Versorgung in Schwellenldndern und der wissen-
schaftliche Fortschritt schaffen einerseits Méglichkeiten, die
Lebensqualitat der Patienten zu verbessern.

Andererseits stehen wir durch die unsichere Wirtschaftslage und
behordliche Reformen unter Druck. Da die Gesundheitsausgaben
starker steigen als die Wirtschaftskraft, wird dieser Druck weiter
zunehmen.

Novartis hat eine klare Vorstellung, wie diese Herausforderungen
zu meistern sind, um die sich verandernden BedUrfnisse der
Kunden zu erflullen und die Fihrungsposition des Unternehmens
innerhalb der kommenden funf Jahre auszubauen. Dank unserer
Strategie einer fokussierten Diversifikation sind wir in der Lage, die
Veranderungen in unserer Branche zu unserem Vorteil zu nutzen
und gleichzeitig Risiken auszugleichen.

INHALT
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AUFBAU EINER DAUERHAFTEN FUHRUNGSPOSITION IM GESUNDHEITSMARKT

Novartis verfolgt eine Strategie der fokussierten Diversifikation. Unser einzigartig breites Portfolio konzentriert sich auf wissenschafts-
basierte Gesundheitssektoren, die wachsen, Innovationen honorieren und zu einer besseren Lebensqualitédt der Patienten beitragen.

PHARMACEUTICALS

Novartis erforscht und ent-
wickelt innovative, patent-
geschitzte Arzneimittel,
welche die Behandlungs-
ergebnisse zugunsten der
Patienten und der Gesund-
heitsversorger verbessern.
Unsere Division Pharma-
ceuticals ist ein fihrender
Anbieter von Krebs- und

Herz-Kreislauf-Medikamen-

ten und verfligt Uber eine
vielversprechende Pipeline
an Spezialprodukten. Dank
erfolgreicher Innovationen
konnten wir unser Produkt-
portfolio verjingen und das

Wachstum steigern. Neu ein-
gefuhrte Arzneimittel erwirt-

schafteten 2010 21 Prozent
des Divisionsumsatzes.

VACCINES AND
DIAGNOSTICS

Als fihrender Hersteller von

Grippeimpfstoffen setzt sich

Novartis flir die Pravention
von Krankheiten ein. Die
Division verfuigt Gber eine

vielfaltige Entwicklungspipe-
line mit einer zukunftstréch-

tigen Plattform von Menin-
gokokken-Impfstoffen.
Unsere Diagnostika tragen
dazu bei, Blutvorrate zu
schitzen und die Sicherheit
der Patienten zu
gewahrleisten.

SANDOZ

Sandoz ist der weltweit
zweitgrosste Generika-
hersteller und bietet preis-
glnstige, qualitativ hoch-
wertige Medikamente an.
Das Unternehmen konzen-
triert sich auf differenzierte
Generika, die schwieriger zu

entwickeln, herzustellen und :

zu vermarkten sind, jedoch
ein stérkeres Wachstum

und eine hohere Rentabilitat :

versprechen. Sandoz ist

zudem der weltweit flihrende

Anbieter von Biosimilars.

CONSUMER HEALTH

Novartis entwickelt und ver-
marktet ein Sortiment von
Selbstmedikationsproduk-
ten und Tiermedikamenten.
Die drei Geschéftseinheiten
der Division Consumer
Health — OTC (Over-the-
Counter, Selbstmedikation),
Animal Health und CIBA
Vision - verzeichneten in
den vergangenen Jahren ein
anhaltendes Uberdurch-
schnittliches Wachstum.

PATIENTENORIENTIERTES PORTFOLIO

STRATEGISCHE PRIORITATEN

Alcon ist Weltmarktfuhrer

im Bereich der Augenheil-  :
kunde und konzentriert sich
auf drei wesentliche :
Geschaftsbereiche: Augen-
chirurgie, pharmazeutische
und frei verkaufliche Pro-
dukte. Die 77-prozentige
Beteiligung an Alcon und

die geplante vollstédndige :
Fusion erweitern das diversi-

© fizierte Portfolio von Novartis :

um eine neue, dynamische

Wachstumsplattform.

Ausbau der Fithrungsposition im Innovationsbereich Unsere Forschungstéatigkeit folgt einer speziellen wissenschaftlichen und klini-

schen Strategie: Wir konzentrieren uns auf Bereiche, in denen dringend Therapieoptionen benétigt werden, sowie auf die Erfor-
schung grundlegender Krankheitsmechanismen. Dank dieses Ansatzes verfligt Novartis Gber besondere Innovationskraft und hat
eine eindeutige Erfolgsbilanz mit einem Wachstum tber dem Marktdurchschnitt vorzuweisen. Seit 2007 erhielt Novartis in Europa

und den USA mehr Zulassungsgenehmigungen flr innovative Arzneimittel als jedes andere Unternehmen.

Wachstumsbeschleunigung Unser Geschaftsmodell ist auf das von schnellen Verdnderungen gepragte Gesundheitswesen zugeschnitten.
Damit wollen wir noch besser auf die Bedlrfnisse der Patienten eingehen und positive Behandlungsergebnisse erzielen. Gleichzeitig
nutzen wir die ganze Bandbreite unseres Produktportfolios, um unsere Position in Schwellenldandern und etablierten Markten konse-
quent auszubauen.

Steigerung der Produktivitat Wir vereinfachen und straffen kontinuierlich unsere Prozesse und senken unsere Kosten, um weiterhin in
Innovationen investieren zu kdnnen.

GESCHAFTSBERICHT 2010 DER NOVARTIS GRUPPE




DAS GESUNDHEITSPORTFOLIO IM UBERBLICK

NETTOUMSATZ NACH SEGMENTEN
(Index: 2005 = 100%; Vaccines and Diagnostics
seit der Ubernahme im Jahr 2006)

OPERATIVES KERNERGEBNIS * NACH SEGMENTEN
(Index: 2005 = 100%; Vaccines and Diagnostics
seit der Ubernahme im Jahr 2006)

/
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Pharmaceuticals = —————— Vaccines and Diagnostics ~ eeeeeeeeeens Sandoz 0 ———— Consumer Health

NETTOUMSATZ 2010 NACH SEGMENTEN
(In % und in Mio. USD)

OPERATIVES KERNERGEBNIS * 2010 NACH SEGMENTEN

(In % und in Mio. USD)

Pharmaceuticals _ 30558 Pharmaceuticals _ 9909
Vaccines and Diagnostics .6 2918 Vaccines and Diagnostics I 1066
Sandoz m 8518 Sandoz m 1685
Consumer Health m 6204  Consumer Health n 1253
Alcon, Inc.? .5 2426 Alcon, Inc.? .6 852
Total ‘ 50624  Nettoaufwand Corporate -759
Total 14006
NETTOUMSATZ 2010 NACH REGIONEN UND SEGMENTEN
(In % und in Mio. USD ohne Alcon, Inc.)
Pharmaceuticals Vaccines and Diagnostics Consumer Health
USA E_ 10043 2630 m 2006
Europa E_ 10877 4273 _ 2624
Asien/Afrika/Australasien w 6720 1032 n 1019
Kanada und Lateinamerika H 2918 583 H 555
Total 30558 8518 6204

!Im operativen Kernergebnis werden Auswirkungen von Akquisitionen und andere wesentliche Sonderpositionen eliminiert. Diese Anpassungen werden ab Seite 147 detailliert erlautert.

2Seit der Konsolidierung am 25. August 2010
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PHARMACEUTICALS IM UBERBLICK

KENNZAHLEN VERJUNGUNG DES PRODUKTPORTFOLIOS
(In Mio. USD, sofern nicht anders angegeben) (%, Gesamtumsatz in Mio. USD)
2010 2009 2007 2008 2009 2010

Nettoumsatz 30558 28538 24025 26331 28538 30558
Operatives Ergebnis 8798 8392

Operative Marge (%) 28,8 294
Operatives Kernergebnis?! 9909 9068

Operative Kerngewinnmarge (%) 32,4 31,8
Forschung & Entwicklung (Kern) 6153 5715

In % des Nettoumsatzes 20,1 20,0
Free Cashflow 10681 9170
Nettobetriebsvermogen 15212 14519 37
Investitionen in Sachanlagen? 777 922

Anzahl Mitarbeitende (in Vollzeitstellen) 3 58424 56310 E H

1Im operativen Kernergebnis werden Auswirkungen von Akquisitionen und andere wesentliche
Sonderpositionen eliminiert. Diese Anpassungen werden ab Seite 147 detailliert erlautert. Jingst eingefiihrt (seit 2007) . Etablierte Produkte (<10 Jahre)!

2Unter Ausschluss der Auswirkungen von Unternehmenszusammenschlissen . .
3Vollzeitstellenaquivalente am Jahresende M Reife Produkte (>10 Jahre) W Patentfrei
1 Ohne seit 2007 eingeflihrte Produkte

NACHRICHTEN 2010

Unter der Leitung von David Epstein, dem Nachfolger von Joseph Jimenez, setzt sich die Expansion der Division Pharmaceuticals fort.
Die neu eingefuihrten Produkte sorgen flir eine Verjingung des Portfolios. In allen Therapiebereichen wird ein solides Wachstum erzielt.

Der Nettoumsatz steigt um 7% (+6% bei konstanten Wechselkursen) auf USD 30,6 Milliarden. Trotz staatlicher Preissenkungen verzeichnet
das Geschéaft in Europa, der gréssten Region, bei konstanten Wechselkursen eine Umsatzsteigerung um 7%. Dabei erwirtschaften die
jungsten Produkte 28% des Nettoumsatzes. In den USA, Lateinamerika und Kanada werden solide Umsatzsteigerungen erzielt, wahrend
die Umsatze in Japan stabil bleiben.

Die seit 2007 eingefiihrten Produkte (USD 6,6 Milliarden) steigern ihren Anteil am Nettoumsatz der Division gegentiber 2009 von 16%
auf 21%. Zu den wichtigsten Wachstumstragern zahlen Lucentis, Exforge, das Exelon Pflaster, Exjade, Aclasta/Reclast, Rasilez/ Tekturna,
Tasigna, Afinitor, Onbrez Breezhaler, llaris und Gilenya.

Die Onkologie (USD 10,0 Milliarden, +11% bei konstanten Wechselkursen) ist der umsatzwachstumsstérkste Therapiebereich der Division
Pharmaceuticals — mit vier meistverkauften Medikamenten wie beispielsweise Glivec/Gleevec (USD 4,3 Milliarden). Das Wachstum des
umfangreichen Portfolios der Herz-Kreislauf- und Stoffwechsel-Medikamente (USD 9,2 Milliarden, +4% bei konstanten Wechselkursen)
beruht auf den Produktgruppen Exforge, Tekturna und Galvus, die auf der globalen Fiihrungsposition von Diovan (USD 6,1 Milliarden) auf-
bauen. Der starke Zuwachs im Bereich der Neurologie und Augenheilmittel (USD 4,3 Milliarden, +11% bei konstanten Wechselkursen) ist
vor allem auf die Umsatzentwicklung von Lucentis zurickzufihren.

Dank Produktivitatssteigerungen erhoht sich das operative Ergebnis um 5% auf USD 8,8 Milliarden und das operative Kernergebnis steigt um
9% auf USD 9,9 Milliarden. Die operative Kerngewinnmarge verbessert sich gegeniiber dem Vorjahr von 31,8% auf 32,4% des Nettoumsatzes.

Die vielversprechende Entwicklungspipeline umfasst 147 Projekte. 2010 fallen mehrere wichtige Zulassungsentscheidungen. Gilenya wird
in den USA als Primartherapie gegen schubférmig verlaufende Formen der multiplen Sklerose zugelassen. Tasigna wird in den USA,

der EU, Japan und der Schweiz fir die Behandlung von Patienten mit neu diagnostizierter chronisch-myeloischer Leukdmie zugelassen.
Afinitor wird in den USA zur Behandlung subependymaler Riesenzellastrozytome im Zusammenhang mit tuberoser Sklerose zugelassen
und in Japan zur Behandlung von fortgeschrittenem Nierenkrebs freigegeben. Lucentis erhalt die EU-Zulassung zur Behandlung von
Sehbehinderungen infolge diabetischer Makuladdeme. In China und Japan wird Rasilez zur Bluthochdruckbehandlung zugelassen.
Ausserdem werden in Japan Galvus gegen Typ-2-Diabetes und Exforge zur Behandlung von Bluthochdruck registriert.
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PIPELINE

Novartis geniesst breite Anerkennung fir ihre Pipeline,
die mit 147 Projekten in der klinischen Entwicklung zu
den renommiertesten der Branche zahlt. Einige dieser
pharmazeutischen Projekte betreffen Medikamente,
die das Potenzial besitzen, eine neue Therapieklasse
zu reprasentieren oder ihre jeweilige Kategorie anzu-
fuhren und dabei vollig neue Behandlungsstandards
zu setzen. Dazu gehdéren Einsatzmoglichkeiten fur
neue Wirkstoffe (New Molecular Entities — NME),
Indikationserweiterungen und neue Formulierungen
fUr bereits eingeflihrte Produkte.

Die folgende Tabelle bietet einen Uberblick iiber ausge-
wahlte Projekte in der konfirmatorischen Entwicklung.

GESCHAFTSBERICHT 2010 DER NOVARTIS GRUPPE

Projekt/Praparat Wirkstoffname Wirkungsmechanismus

ACZ885 Canakinumab Anti-Interleukin-18
monoklonaler Antikorper

AEBO71 Sotrastaurin Proteinkinase-C-Inhibitor

AFQO56 - Metabotroper
Glutamat-Rezeptor-5-Antagonist

AGO178 Agomelatin MT1/MT24-Agonist und
5-HT2c5-Antagonist

AIN457 Secukinumab Anti-Interleukin-17

monoklonaler Antikdrper

ATI355 - Anti-NOGO-A (monoklonaler Antikdrper)
CAD106 - Beta-Amyloid-Immuntherapie
DEB025 Alisporivir Cyclophilin-Inhibitior
Exjade Deferasirox Eisenchelator
Gilenya Fingolimod Sphingosin-1-Phosphat (S1P)
Rezeptormodulator
INC424 Ruxolitinib Januskinase(JAK)-Inhibitor
LBH589 Panobinostat Histon-Deacetylase-Inhibitor
LCQ908 - Diacylglycerol-Acyltransferase-1-Inhibitor
LCZ696 - Angiotensin-Rezeptor-
Neprilysin-Inhibitor (ARNI)
LDE225 - Smoothened-Rezeptor/
Inhibitor des Hedgehog-Signalwegs
Lucentis Ranibizumab Anti-VEGF ¢ monoklonaler Antikérper
NICO02 - Nikotin Qbeta, therapeutischer Impfstoff
NVA237 Glycopyrroniumbromid Lang wirksamer Muskarin-Antagonist
PKC412 Midostaurin Signaltransduktionsinhibitor
PRT128 Elinogrel P2Y12-Inhibitor
PTK796 Omadacyclin Hemmung der bakteriellen

Proteinsynthese

QAB149 Indacaterol Lang wirkender Beta-2-Agonist

!Erstindikation bezieht sich auf die am weitesten in der
Pipeline fortgeschrittene Indikation des Wirkstoffes.

2Bezieht sich nur auf die Erstindikation

3Bezieht sich nur auf die Erstindikation

“Melatonin-Rezeptor Subtypen 1 und 2

SSerotonin-Rezeptor Subtyp 2¢

SVaskulérer endothelialer Wachstumsfaktor

Fortsetzung auf der nachsten Seite



Potenzielle Indikation?*

Therapiegebiet

Formulierung/
Verabreichungsweg

Geplantes Einreict latum?

Aktuelle Phase?

Therapierefraktare Gicht (Erstindikation),
systemische juvenile idiopathische Arthritis,
Typ-lI-Diabetes, Sekundéarpravention von
Herz-Kreislauf-Ereignissen

Integrierte Krankenhausversorgung,
Herz-Kreislauf- und Stoffwechsel-
erkrankungen

Subkutane Injektion

Eingereicht EU

Registrierung

Pravention der Organabstossung, Psoriasis Integrierte Krankenhausversorgung Oral 2014 I
Fragiles-X-Syndrom (Erstindikation), L-Dopa- Neurologie und Augenheilmittel Oral 2012 I
induzierte Dyskinesie bei Morbus Parkinson
Schwere depressive Stérung Neurologie und Augenheilmittel Schmelztablette 2012 11
(im Mund I8slich)
Arthritiden — rheumatoide Arthritis, Spondylitis Neurologie und Augenheilmittel, Subkutane Injektion, 2013 I
ankylosans, psoriatrische Arthritis (Erstindikation), Integrierte Krankenhausversorgung intravendse Infusion
Psoriasis, nicht-infektiose Uveitis
Ruckenmarksverletzungen Neurologie und Augenheilmittel Intrathekale spinale Infusion =2015 |
Alzheimerkrankheit Neurologie und Augenheilmittel Subkutane, =2015 I
intramuskulare Injektion
Chronische Hepatitis C Integrierte Krankenhausversorgung Oral 2013 I
Nichttransfusionsabhédngige Thalassémie Onkologie Oral 2011 I
Multiple Sklerose Neurologie und Augenheilmittel Tablette Eingereicht EU Registrierung
(zugelassen USA)
Myelofibrose (Erstindikation), Onkologie Oral 2011 11
Polyzythédmie (Polycythemia vera, PV)
Hodgkin-Lymphom (Erstindikation), Onkologie Oral Eingereicht USA Registrierung
multiples Myelom
Stoffwechselerkrankungen Herz-Kreislauf- und Tablette 2014 I
Stoffwechselerkrankungen
Herzinsuffizienz Herz-Kreislauf- und Oral 2014 I
Stoffwechselerkrankungen
Basalzellndvus-Syndrom Integrierte Krankenhausversorgung Creme 2012 I

Retinaler Venenverschluss (Erstindikation),
pathologische Myopie

Neurologie und Augenheilmittel

Intravitreale Injektion

Eingereicht EU

Rauchentwdhnung Atemwegserkrankungen Injektion =2015 I
Chronisch-obstruktive Lungenerkrankung Atemwegserkrankungen Inhalation 2011 11
Aggressive systemische Mastozytose Onkologie Oral 2013 I
(Erstindikation), akute myeloische Leukdmie

Akutes Koronarsyndrom, Herz-Kreislauf- und Intravendése Infusion, oral >2015 1
chronische koronare Herzkrankheit Stoffwechselerkrankungen

Akute bakterielle Infektionen der Haut und Integrierte Krankenhausversorgung Intravendse Infusion, oral 2012 11

Hautstrukturen, ambulant erworbene bakterielle
Lungenentziindung

Chronisch-obstruktive Lungenerkrankung

Atemwegserkrankungen

Inhalation

Eingereicht USA
(zugelassen EU)

Registrierung
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PIPELINE (FORTSETZUNG)

GLOSSAR

Projekt/Praparat Von Novartis verwendeter Markenname fir ein-
geflihrte Produkte oder Code des Entwicklungsprojekts (bestehend
aus drei Buchstaben und drei Zahlen) fur individuelle Wirkstoffe.

Wirkstoffname Von der Weltgesundheitsorganisation (WHO) ver-
gebener internationaler Freiname (International Nonproprietary
Name — INN) fir einen Arzneimittelwirkstoff.

Wirkungsmechanismus Spezifische biochemische Interaktion mit
einem molekularen Ansatzpunkt wie einem Rezeptor oder Enzym,
Uber die ein Wirkstoff seine pharmakologische Wirkung entfaltet.

Potenzielle Indikation Eine Krankheit oder ein Gesundheitszustand,
flr deren Behandlung ein Wirkstoff bzw. ein eingefiihrtes Produkt
entwickelt und geprift wird.

Formulierung/Verabreichungsweg Darreichungsform eines medi-
zinischen Praparats, wie z.B. Tablette, Injektion, Salbe, Pflaster,
Infusion oder Gerat.

Phase | Erste humanmedizinische klinische Studien zu einem neuen
Wirkstoff, meist mit wenigen gesunden Freiwilligen. Dabei werden
die klinische Sicherheit und Vertraglichkeit sowie metabolische und
pharmakologische Eigenschaften des Wirkstoffs untersucht.

Phase Il Klinische Studien, an denen Patienten mit der jeweiligen
zu behandelnden Krankheit teilnehmen. Dabei werden die Sicher-
heitsbewertungen der Phase | bei einer grosseren Probanden-
gruppe fortgesetzt, die Wirksamkeit des Medikaments bei der
betroffenen Patientenpopulation geprift und geeignete Dosie-
rungen flr weitere Untersuchungen ermittelt.

Phase Il Gross angelegte klinische Studien mit einigen hundert bis
mehreren tausend Patienten, um die Sicherheit und Wirksamkeit des
Medikaments flir die Zulassung im indizierten Einsatz zu belegen.
Phase-lll-Studien kénnen auch fiir den Vergleich eines neuen Arznei-
mittels mit einer gangigen Standardtherapie herangezogen werden,
um das allgemeine Risiko-Nutzen-Profil des neuen Medikaments beur-
teilen zu kdnnen.

Einreichung Der Antrag auf Marktzulassung wurde bei einer oder
beiden der folgenden Aufsichtsbehdérden eingereicht: FDA (USA)
oder EMA (EU). Der Antrag beinhaltet umfangreiche Daten und
Informationen, die im Rahmen von Tierversuchen und humanmedi-
zinischen klinischen Studien wahrend der verschiedenen Phasen
der Arzneimittelentwicklung erhoben wurden.
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Projekt/Praparat Wirkstoffname Wirkungsmechanismus
QMF149 Indacaterol, Lang wirkender Beta-2-Agonist
Mometasonfuroat und Kortikosteroid zur Inhalation

QTI571 (Glivec) Imatinibmesilat

Protein-Tyrosinkinase-Inhibitor

QVA149 Indacaterol,

Glycopyrroniumbromid

Lang wirkender Beta-2-Agonist und
lang wirksamer Muskarin-Antagonist

RADOO1 (Afinitor) Everolimus mTOR’-Inhibitor

RLX030 - Geféassmodulator

SMCO021 Calcitonin Regulator der Kalzium-Homéostase,
Hemmung der Osteoklasten-Aktivitat

SOM230 Pasireotide Somatostatin-Analog

Tasigna Nilotinib Signaltransduktionsinhibitor

Tekturna SPC1 Aliskiren, Direkter Renin-Inhibitor,

Amlodipinbesilat,

Hydrochlorothiazid

Kalziumkanalblocker und Diuretikum

Tekturna ASPIRE
HIGHER Studien

Aliskiren

Direkter Renin-Inhibitor

TKI258 Dovitiniblaktat VEGFR 1-3'!, FGFR 1-3'?, PDGFR* und
Angiogenese-RTK*-Inhibitor
Xolair Omalizumab Anti-IgE monoklonaler Antikérper

Zortress/Certican Everolimus

mTOR 7-Inhibitor

7 Mammalian target of rapamycin (Protein)
& Subependymales Riesenzellastrozytom

9 Angiomyolipom

10 Kombinationspraparat

1 Rezeptor des vaskularen endothelialen Wachstumsfaktors

12Rezeptor des Fibroblasten-Wachstumsfaktors

13Rezeptor des Blutplattchen-Wachstumsfaktors (platelet-derived growth factor)

14 Rezeptor-Tyrosinkinase



Potenzielle Indikation?*

Therapiegebiet

Formulierung/
Verabreichungsweg

Geplantes Einreich

P

gsdatum?

Aktuelle Phase?

Asthma, chronisch-obstruktive Atemwegserkrankungen Inhalation 2014 I
Lungenerkrankung

Pulmonal-arterieller Bluthochdruck Atemwegserkrankungen Oral 2011 11
Chronisch-obstruktive Lungenerkrankung Atemwegserkrankungen Inhalation 2012 11

Tuberdse Sklerose — SEGA® (Erstindikation), Onkologie Oral Eingereicht EU Registrierung

neuroendokrine Tumoren (NET), tuberése
Sklerose — AML?, Brustkrebs, fortgeschrittener
Magenkrebs, Leberzellkarzinom, diffus gross-
zelliges B-Zellen-Lymphom

(zugelassen USA)

Akute Herzinsuffizienz Herz-Kreislauf- und Intravendse Infusion 2013 11
Stoffwechselerkrankungen
Osteoporose (Erstindikation), Osteoarthritis Integrierte Krankenhausversorgung Oral 2011 11
Cushing-Syndrom (Erstindikation), Akromegalie, Onkologie Injektion Eingereicht EU Registrierung
refraktéres/resistentes Karzinoidsyndrom
Metastasierendes Melanom mit c-kit-Mutationen Onkologie Oral 2012 11
(Erstindikation), Primértherapie metastasierender
gastrointestinaler Stromatumoren
Bluthochdruck Herz-Kreislauf- und Tablette Eingereicht EU Registrierung
Stoffwechselerkrankungen (zugelassen USA)
Prévention von Nieren- und Herz-Kreislauf- und Oral 2012 I
Herz-Kreislauf-Ereignissen Stoffwechselerkrankungen
Solide Tumoren Onkologie Oral 2013 I
Chronisch idiopathische Urtikaria Atemwegserkrankungen Lyophilisat fur die 2013 I
Rekonstitution zur
subkutanen Injektion
Pravention der Organabstossung — Leber Integrierte Krankenhausversorgung Oral 2011 11
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PHARMACEUTICALS

Im Jahr 2010 wurde Gilenya in den USA zur Behandlung schubférmig verlaufender Formen von multipler
Sklerose zugelassen. Von dieser Autoimmunerkrankung sind weltweit gegenwartig mehr als zwei Millionen
Menschen betroffen. Patienten und Arzte begriissen die Zulassung der ersten oralen Therapie gegen multiple
Sklerose, da sie einen erheblichen Bedarf deckt und sowohl! die Therapietreue als auch die Lebensqualitat

der Patienten verbessern konnte.

Am 21. September 2010 wurde Gilenya durch
die US-amerikanische Gesundheitsbehorde
(FDA) zugelassen. Gilenya ist das erste Medi-
kament zur oralen Behandlung von schub-
férmig verlaufender multipler Sklerose (MS)
in den USA.

Gilenya ist fur die Behandlung rezidivie-
render Formen der multiplen Sklerose indiziert,
um die Haufigkeit klinischer Schiibe zu redu-
zieren und eine fortschreitende kérperliche
Behinderung hinauszuzégern. Gilenya istauch
in Russland und der Schweiz zugelassen wor-
den, weitere Zulassungsbescheide in Europa
und anderen Lédndern der Weltstehen noch aus.

Die Zulassung von Gilenya basierte auf
dem grossten klinischen Studienprogramm,
das der FDA je fUr ein neues MS-Praparat
vorgelegt wurde. Unter anderem schloss
der Zulassungsantrag Daten aus der
TRANSFORMS-Studie ein. Diese zeigen, dass
Gilenya bei einmal taglicher Gabe in Form
einer 0,5-Milligramm-Kapsel die Schubrate
gegenlber Interferon beta-1a (intramusku-
lare Injektion) oder Avonex®, einer aktuellen
Standardtherapie, nach einjahriger Behand-
lung um 52 Prozent senkt. Die separate zwei-
jéhrige, placebokontrollierte Studie FREEDOMS
ergab zudem, dass Gilenya das Risiko einer
fortschreitenden Behinderung deutlich ver-
ringern kann.

Multiple Sklerose ist eine chronische
Autoimmunkrankheit des zentralen Nerven-
systems, die progressiv verlauft und in vielen
Fallen zu Behinderungen fuhrt. Uber zwei
Millionen Menschen leiden weltweit an
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multipler Sklerose. Die Krankheit tritt norma-
lerweise im Erwachsenenalter zwischen 20
und 50 Jahren auf. Aus bislang weitgehend
ungeklarten Griinden greift das Immunsystem
des Korpers die Myelinscheide an - die lipid-
reiche Schicht, welche die Nervenfasern im
Gehirn und Rickenmark umgibt und schitzt.
Dadurch kann es zur Unterbrechung der Infor-
mationsUbertragung zwischen dem Gehirn
und anderen Teilen des Kérpers kommen.

Oft macht sich die Krankheit zunachst
durch verschwommenes oder Doppeltsehen
oder sogar Blindheitaufeinem Auge bemerk-
bar. Im weiteren Verlauf treten Muskel-
schwéche, Koordinations- bzw. Gleichge-
wichtsstérungen auf, die auch das Gehen
oder Stehen beeintrachtigen. In schweren
Fallen kann die multiple Sklerose zu teil-
weiser oder vollstandiger Lahmung flhren.
Die haufigste Form der Krankheit ist die
schubférmig verlaufende multiple Sklerose.
Sie ist durch Exazerbationen (Schibe)
gekennzeichnet, zwischen denen immer
wieder beschwerdefreie Phasen auftreten.

,Patienten mit multipler Sklerose und die
behandelnden Arzte haben seit Langem auf
ein solches Préparat gewartet. Ich bin stolz,
dass wir ihnen eine neue Therapie anbieten
kénnen, die ebenso wirksam wie anwender-
freundlich ist, erklarte David Epstein, Leiter
der Division Pharmaceuticals und Mitglied
der Geschaftsleitung von Novartis. ,Die
Zulassung von Gilenya demonstriert den
ausserordentlichen Beitrag von Novartis zu
Fortschritt und Innovation.”

57 | CORPORATE CITIZENSHIP

85 | CORPORATE GOVERNANCE

LEBENSQUALITAT
Bisher gab es kein wirksames Medikament
gegen multiple Sklerose, das bequem einmal
taglich in Tablettenform eingenommen
werden konnte. Hier bestand also ein drin-
gender Bedarf. Die derzeiterhaltlichen krank-
heitsmodifizierenden MS-Priméartherapien
erfordern haufige — wdchentliche oder gar
tagliche — Injektionen. Viele MS-Patienten
ertragen diese Injektionen oder die behand-
lungsbedingten Nebenwirkungen dieser
Primartherapien nicht. Andere krankheits-
modifizierende Medikamente werden in Form
monatlicher Infusionen verabreicht.
Anlésslich einer Tagung des FDA-Bera-
tungsausschusses fur Erkrankungen des
peripheren und zentralen Nervensystems im
Juni 2010 berichteten Patienten lber ihre
persénlichen Erfahrungen mit multipler
Sklerose. Dabei wurde auch der Nutzen
einer oralen Therapie angesprochen. Doug
Franklin, Vorsitzender der gemeinnutzigen
Patientenhilfsorganisation Multiple Sclerosis
Association, schatzt, dass bis zu einem Drittel
aller diagnostizierten MS-Patienten keinerlei
Medikamente anwenden, welche die Krank-
heitsprogression verlangsamen. ,,Ein wichti-
ger Grund hierfur ist zweifellos ihre Ab-
neigung gegen Injektionen und Infusionen®,
stellte er fest. ,Ein orales Praparat wie
Gilenya wirde daher sicherlich die Behand-
lungsdisziplin férdern und damit mehr
Patienten vor Behinderungen bewahren.”
Bei Melissa Losasso war 2004 multiple
Sklerose diagnostiziert worden. Sie beschrieb
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auf der Tagung, wie sie oft eine halbe Stunde
und langer mit der Spritze in der Hand
versuchte, sich zur Injektion ihres MS-Medi-
kaments in den Oberschenkelmuskel zu
Uberwinden. Nach der Injektion litt sie oft
tagelang an Beschwerden wie Glieder-
schmerzen und Fieber, die sie von ihren
gewohnten Aktivitdten mit ihrem Mann und
ihren Kindern abhielten. ,Ich hatte zu Hause
kleine Kinder zu versorgen. Deshalb wusste
ich, dass ich die Behandlung proaktiv an-
gehen musste, um das Fortschreiten der
Krankheit hinauszuzégern®, erklarte sie vor
dem Beratungsausschuss. Dennoch brach
siedie Injektionstherapie ab—-und erlittinner-
halb weniger Monate einen Ruckfall.

Nach der Aufnahme in die klinische Studie
mit Gilenya Anfang 2009 verbesserte sich
ihre Lebensqualitat. ,Heute ist es flr mich
unvorstellbar, mich wieder taglich zu spritzen
und durch die Nebenwirkungen wertvolle Zeit
mit meiner Familie zu verlieren®, fligte sie
hinzu. Im Sommer 2010 war Melissa Losasso
kraftig genug, um mitihrer Familie eine Reise
in den Grand Teton National Parkin Wyoming
zu unternehmen. Sie kletterte sogar bis zu der
Stelle, wo sie und ihr Mann sich verlobt hatten.

NEUER WIRKMECHANISMUS
Gilenya ist das erste Medikament der
neuen Arzneimittelklasse der Sphingosin-1-
Phosphat-Rezeptor-(S1P)-Modulatoren. Es
wird angenommen, dass Gilenya die Angriffe
des Immunsystems auf das zentrale Nerven-
system einddmmt, indem es bestimmte
Lymphozyten (eine Form weisser Blutkdrper-
chen) in den Lymphknoten bindet. Hierdurch
wird verhindert, dass diese Blutkérperchen
ins zentrale Nervensystem gelangen und dort
Entziindungen hervorrufen, welche die
Schutzhlle der Nervenfasern beschadigen.
Die Bindung der Lymphozytenin den Lymph-
knoten ist reversibel. Wenn die Behandlung
mit Gilenya abgebrochen wird, werden sie
wieder freigesetzt.

Novartis erwarb die Rechte an Gilenya
(Wirkstoffname Fingolimod, frither bekannt
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unter der Projektnummer FTY720) 1997
vom japanischen Pharmaunternehmen
Mitsubishi Tanabe Pharma Corporation.
Der Wirkstoff war urspringlich entwickelt
worden, um akute Abstossungsreaktionen
nach Nierentransplantationen zu verhindern.
Aufgrund des neuartigen Wirkmechanismus
hoffte man, dass Fingolimod in Kombination
mit bestehenden Immunsuppressiva von
Novartis eine Dosisreduktion ermdoglichen
und weniger Nebenwirkungen hervorrufen
wirde. Die Therapie bot jedoch keine Vor-
teile gegenitber der Standardbehandlung,
weshalb das klinische Studienprogramm zu
Nierentransplantationen eingestellt wurde.

Parallel dazu untersuchten die Wissen-
schaftler von Novartis Fingolimod auch im
Hinblick auf andere mogliche Indikationen
wie multiple Sklerose. Nach Tests mit ver-
schiedenen préklinischen Modellen zur
Behandlung multipler Sklerose durchlief
Fingolimod 2005 erfolgreich eine Proof-of-
Concept-Studie. Daraufhin wurde ein formel-
les Entwicklungsprogramm eingeleitet.

Die Biologie der S1P-Rezeptorfamilie ist
komplex und erst teilweise erforscht. Die
Signallbertragung Uber S1P-Rezeptoren
scheint beispielsweise eine Rolle in der
normalen Gefassentwicklung des Embryos zu
spielen. Die wichtigste biologische Funktion
der Rezeptoren besteht jedoch darin, die
Migration von Lymphozyten zu steuern.

Wenn Gilenya an die S1P1-Rezeptoren auf
der Oberflache bestimmter Subtypen von
Lymphozyten bindet, werden diese im lympha-
tischen Gewebe des Kdrpers zuriickgehalten.
Auf diese Weise werden insbesondere auto-
reaktive T-Zellen, die bei den typischen Ent-
zlindungsprozessen multipler Sklerose eine
wichtige Rolle spielen, an der Rezirkulation
ins zentrale Nervensystem gehindert. Durch
diese Absonderung der Lymphozyten wirkt
Gilenya einer entzlindlichen Schadigung der
Nervenzellen im zentralen Nervensystem
entgegen.

Die Erforschungdieses Wirkmechanismus
ging Hand in Hand mit der klinischen Prifung

von Gilenya. ,Die biologischen Hypothesen
wurden parallel mit den klinischen Beobach-
tungen abgeglichen®, erklarte Dr. Pascale
Burtin, weltweit verantwortliche Projektleiterin
fr Gilenya. ,,Gilenya hat zur Erforschung der
S1P-Rezeptoren beigetragen und uns den
Weg zu In-vitro- und In-vivo-Untersuchungen
gewiesen.”

UMFASSENDE SICHERHEITSBEURTEILUNG

Die bei der FDA eingereichten Zulassungs-
unterlagen basieren auf Daten von 2 600
Patienten, entsprechend einer Exposition von
4 500 Patientenjahren. Zwei laufende Phase-
[1I-Studien mit Gilenya werden zudem Daten
von rund 2 000 weiteren Patienten liefern.

Die klinische Prifung des Praparats
umfasste eine sechsmonatige Phase-II-Studie
mit einer langfristigen offenen Erweiterungs-
studie. Einige der Patienten befinden sich im
Rahmen der fortlaufenden Erweiterungsstudie
bereits im siebten Behandlungsjahr. Zudem
wurden zwei Phase-llI-Studien, TRANSFORMS
und FREEDOMS, mit Patienten mit rezidi-
vierend-remittierender multipler Sklerose
durchgefiihrt. Im Vergleich zu einer zuge-
lassenen Primartherapie — intramuskular
verabreichtem Interferon beta-la — senkte
Gilenyaim Rahmen einer einjahrigen Behand-
lung die Schubrate deutlich starker. Auch
gegenlber einem Placebo zeigte Gilenya bei
zweijdhriger Behandlung eine Uberlegene
Wirksamkeit. Die FREEDOMS-Studie ergab
zudem, dass Gilenya das Risiko der Krank-
heitsprogression und koérperliche Folge-
schaden gegentber einem Placebo signi-
fikant verringerte. Die klinische Wirksamkeit
wurde auch durch magnetresonanztomogra-
fische Untersuchungen belegt, die positive
Effekte in Bezug auf objektive Messgrossen
wie die Entztindungs- und Krankheitsaktivitat
sowie die Gehirnatrophie zeigten.

Daessich beidem Praparat um eine neue
Wirkstoffklasse handelte, wurden neben den
Ublichen Sicherheitsprifungen auch ver-
schiedene spezifischere Untersuchungen
durchgefiihrt. Der Erfolg des Studienpro-




gramms mit Gilenya war letztendlich in
hohem Mass dem proaktiven, umfassenden
Ansatz von Novartis in Bezug auf Sicherheits-
fragen zu verdanken. Dieser starkte das Ver-
trauen in unsere Fahigkeit, auftretende
Nebenwirkungen zu kontrollieren und ein
glnstiges Risiko-Nutzen-Profil zu entwickeln.
Fur jede Untersuchung der Patienten im
Rahmen der Phase-IlI-Studien waren mehrere
Tage vorgesehen. Dieses Vorgehen ermég-
lichte nichtnureine griindliche Untersuchung
durch den primar fir die Betreuung zustan-
digen Neurologen, sondern auch eine Beur-
teilung durch Kardiologen, Ophthalmologen,
Lungenspezialisten und Dermatologen.

Dr. Paul O’Connor, Neurologe und Direktor
der MS-Klinik des St. Michael’s Hospital in
Toronto, Kanada, sowie Professor flir Medizin
an der Universitat Toronto, war an der Phase-
[I-Studie sowie an beiden Phase-llI-Studien
mit Gilenya beteiligt. ,,Die Sorgfalt, mit der
Novartis spezifische Nebenwirkungen tber-
wachte, hat mich beeindruckt”, stellte er fest.
,Dies ist ein gutes Beispiel dafiir, wie Studien
mit Medikamenten, die bestimmte Nebenwir-
kungen hervorrufen kdnnen, in Zukunft
durchgefihrt werden konnten.”

Nach Ansichtvon Burtin haben die zuneh-
mend strengeren Vorschriften der Zulas-
sungsbehdérden das Design der Studien mit
Gilenya gepragt. ,Das Umfeld hat sich veran-
dert”, erklarte sie. ,,Die Gesundheitsbehorden
verlangen heute weit mehr Belege als friher.
Sie erwarten eine ausgezeichnete Kenntnis
des Arzneimittels und den Nachweis, dass
dieses einen echten Vorteil gegenliber exis-
tierenden Therapien bietet.”

Die haufigsten Nebenwirkungen von
Gilenya im Vergleich zu einem Placebo waren
Kopfschmerzen, Grippe, Durchfall, Riicken-
schmerzen, Husten und erhdhte Leber-
enzymwerte. In den Verschreibungsinforma-
tionen werden verschiedene Tests und
Untersuchungen empfohlen. Gilenya kann
insbesondere nach der ersten Dosis die Herz-
frequenz des Patienten senken. In der US-
amerikanischen Packungsbeilage wird daher
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empfohlen, alle Patienten nach Einnahme der
ersten Medikamentendosis sechs Stunden
lang auf Anzeichen und Symptome einer Brady-
kardie (erniedrigte Herzfrequenz) zu Uber-
wachen.Zum Abgleich sollte ein kirzlich erstell-
tes EKG herangezogen werden. Besondere
Vorsicht ist bei der Behandlung von Patienten
mit Vorerkrankungen des Herzens geboten.

Die amerikanischen Verschreibungsinfor-
mationen empfehlen zudem vor Therapie-
beginn eine Uberpriifung der aktuellen Blut-
und Leberwerte. Da Gilenya die Zahl der
weissen Blutkdrperchen reduziert, kann das
Risiko schwerer Infektionen wahrend der
Behandlung steigen. Bei manchen Patienten
tritt nach Einnahme von Gilenya Kurzatmig-
keit auf. Im Falle von Atembeschwerden sollte
sofort ein Arzt konsultiert werden.

Dartber hinaus sollten die Patienten vor
Behandlungsbeginn und erneut nach drei bis
vier Monaten auf Makulabdeme (Schwel-
lungen der Netzhaut) untersucht werden.
Makuladdeme kdnnen dhnliche Sehstérungen
wie MS-Schiibe hervorrufen.

ENGAGEMENT NACH DER ZULASSUNG
Die Konzentration auf Sicherheitsaspekte wird
nicht mit der behordlichen Zulassung enden.

Novartis plant eine weltweite Beobach-
tungsstudie, um bei Patienten mit schub-
férmig verlaufender multipler Sklerose unter
der Behandlung mit Gilenya ausgewahlte
sicherheitsspezifische Aspekte zu Uberwa-
chen. Die funfjahrige nichtinterventionelle
Kohortenstudie wird schatzungsweise 6 000
Patienten in verschiedenen L&ndern ein-
schliessen. In die eine Kohorte werden schat-
zungsweise 4 000 mit Gilenya behandelte
Patienten aufgenommen, wéhrend die Paral-
lelgruppe 2 000 Patienten umfassen wird,
die andere krankheitsmodifizierende Medika-
mente erhalten. Mit der Studie wird Novartis
die allgemeine Sicherheit von Gilenya in der
routinemassigen praktischen Versorgung
prufen kdnnen.

In den USA hat Novartis eine Strategie
zur Risikobewertung und -minderung (Risk
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Evaluation and Mitigation Strategy, REMS)
entwickelt, die Patienten und Arzte Gber die
potenziellen Risiken und die sichere Anwen-
dung von Gilenya informiert. Die in Abstim-
mung mit der FDA herausgegebene Strategie
umfasst Informationen zur Verabreichung
des Praparats, einen Kommunikationsplan
flr Gesundheitsversorger sowie einen Zeit-
plan fir die Einreichung von Beurteilungen.

Novartis wird zudem eine weitere Post-
Marketing-Studie durchfiihren, um die Wirk-
samkeit einer niedrigeren Dosis von Gilenya
von einmal taglich 0,25 Milligramm zu
untersuchen.

Daneben hat die FDA geméss den Bestim-
mungen zur Behandlung von Kindern eine
24-monatige Studie zur Untersuchung der
Pharmakokinetik, Sicherheit und Wirksam-
keit von Gilenya bei Kindern mit multipler
Sklerose erbeten. Eine weitere Beobachtungs-
studie wird ausgewahlte sicherheitsspezifi-
sche Aspekte bei Patienten mit schubférmig
verlaufender multipler Sklerose Giberwachen.
In einem Schwangerschaftsregister sollen
ferner Informationen Giber Schwangerschaften
und Geburten gesammelt werden.

Um den Zugang zu Gilenya zu beschleu-
nigen, fihrt Novartis in den USA ein breit
angelegtes Programm zur Unterstitzung der
Patienten ein. Dieses erstattet teilnahme-
berechtigten Patienten mit privater Kranken-
versicherung die selbst bezahlten Medi-
kamentenkosten sowie einen Teil der Kosten
fir die von der FDA empfohlenen Tests und
Uberwachungsmassnahmen. Dariiber hinaus
stellt Novartis Uber das Programm so
genannte Nurse Navigators flr Patienten
bereit, die aufeigene Initiative oder auf Anmel-
dung ihres Arztes an dem Programm teil-
nehmen. Diese Pflegekrafte bieten logistische
Unterstitzung, verteilen Informationsunter-
lagen und beantworten Uber eine Hotline
Fragen von Patienten und Arzten.

,Vor der Einfihrung von Gilenya haben wir
mit Patienten, Arzten und Kostentragern
Gespréache tGber mogliche Hindernisse beim
Zugang zur Therapie geftihrt. Denn wir
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wollten das Programm nach ihren Beddrf-
nissen zusammenstellen®, so Epstein.

Novartis setzt sich auch dafiir ein, Patienten,
die sich die Behandlung nicht leisten kdnnen,
den Zugang zu Gilenya zu ermdéglichen.
Deshalb wurde ein Prozess in die Wege gelei-
tet, um die individuellen Bediirfnisse der
Patienten zu ermitteln und geeignete Formen
der Erstattung und finanziellen Unter-
stlitzung zu finden. So kénnen bedurftige
Patienten ohne Versicherungsdeckung unter
bestimmten Voraussetzungen Gilenya kosten-
los Uber ein Patientenhilfsprogramm von
Novartis erhalten. Die ersten Reaktionen in
MS-Online-Foren waren sehr positiv: Die
Initiativen wurden als ,das branchenweit
ambitionierteste Zuzahlungsprogramm fir
Patienten” bezeichnet.

BEDARF AN THERAPIEMOGLICHKEITEN
Bei der Mehrzahl der MS-Patienten wird die
schubférmig remittierende Form der Erkran-
kung diagnostiziert. Bei rund zehn Prozent
der Betroffenen liegt jedoch die primar-
progrediente Verlaufsform vor. Typisch fir
diese Form ist eine allmahliche Verschlech-
terung der Symptome ohne deren Ruck-
bildung. Derzeit gibt es fir die Behandlung
primar-progredienter multipler Sklerose
keine zugelassenen Medikamente. Arznei-
mittel, die fUr die Behandlung der schub-
férmig verlaufenden multiplen Sklerose zu-
gelassen sind, blieben bei der primar-
progredienten Verlaufsform unwirksam.
Novartis startet daher eine dreijdhrige
placebokontrollierte klinische Phase-lll-
Studie mit dem Titel INFORMS, um zu unter-
suchen, wie wirksam Fingolimod bei Patienten
mit primar-progredienter multipler Sklerose
das Fortschreiten der Behinderung ver-
langsamt. ,Dies ist ein wichtiger Schritt in
unserem Engagement flir die Behandlung
multipler Sklerose”, betonte Irene Hunt,
Senior Global Brand Director, Multiple
Sklerose. ,,Damit widmen wir uns einem
schwierigen Bereich, in dem dringend eine
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Therapiemdglichkeit bendtigt wird. Bisher
haben sich nur wenige Unternehmen an
diesen Bereich herangewagt.”

O’Connor, der auch an der INFORMS-
Studie beteiligt ist, gibt sich vorsichtig opti-
mistisch: ,Bei Patienten mit primar-pro-
gredienter multipler Sklerose hat bisher keine
Therapie eine Wirkung gezeigt. Wir stehen
daher vor einer riesigen Herausforderung.”
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NOVARTIS INSTITUTES FOR BIOMEDICAL RESEARCH

Im Rahmen ihrer speziellen wissenschaftlichen und klinischen Strategie konzentrieren sich die Novartis
Institutes for BioMedical Research (NIBR) auf Therapiegebiete mit hohem medizinischem Bedarf sowie auf
das Verstandnis der biologischen Mechanismen, die Krankheiten zugrunde liegen. Um neue therapeutische
Ansatzpunkte flir neuartige Medikamente zu finden, kartieren die Wissenschaftler der NIBR entscheidende
Signalwege, die im Lauf der Evolution unverandert geblieben sind. Dann weiten sie die Entwicklung eines
neuen Arzneimittels auf mehrere Krankheiten aus, die auf demselben Mechanismus beruhen kdnnten.

Dank ihrer speziellen wissenschaftlichen und
klinischen Strategie erreichten die Novartis
Institutes for BioMedical Research (NIBR) im
Jahr 2010 wichtige Meilensteine auf dem
gesamten Gebiet der Arzneimittelforschung.

LWir konzentrieren uns bewusst auf
Bereiche, in denen Bedarf an Therapiemdg-
lichkeiten besteht und in denen wir Uber
umfangreiches wissenschaftliches Know-how
verfigen®, erklarte Prof. Dr. Mark C. Fishman,
Prasident der NIBR und Mitglied der
Geschéftsleitung von Novartis. ,,Dabei kann
es sich auch um eine seltene Krankheit
handeln, die nur wenige Patienten betrifft®,
fugte er hinzu. ,Es muss keine grosse
Patientenpopulation sein, und auch die
Grosse des potenziellen Marktes ist fir uns
nicht entscheidend.”

Im Oktober 2010 liess die US-ameri-
kanische Gesundheitsbehdrde (FDA) einen
unter dem Namen Everolimus bekannten
Wirkstoff von Novartis zur Behandlung von
Patienten mit subependymalen Riesenzell-
astrozytomen (SEGA) zu, die im Zusammen-
hang mit tuberoser Sklerose auftreten.
Tuberdse Sklerose ist eine seltene Erbkrank-
heit, die mit Tumoren im Gehirn und anderen
lebenswichtigen Organen wie den Nieren
einhergeht. In schweren Fallen flhrt sie zu
Symptomen wie haufigen Anfallen und
geistigen Behinderungen. Laut dem US-
amerikanischen National Institute of Health
leiden in den Vereinigten Staaten bis zu
40 000 Menschen an tuberdser Sklerose.
Gemessen an den Millionen von Bluthoch-
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druck- oder Typ-2-Diabetes-Patienten ist dies
eine kleine Zahl.

Die NIBR befassen sich jedoch auch mit
einer Reihe von Krankheiten, die noch weit
weniger Patienten betreffen. In den USA und
Europa wurde 2009 llaris zugelassen, ein
vollstandig humaner monoklonaler Antikorper
von Novartis zur Behandlung Cryopyrin-
assoziierter periodischer Syndrome (CAPS).
CAPS ist ein Sammelbegriff fiir eine Gruppe
autoinflammatorischer (entztndlicher) Er-
krankungen, die lebenslang andauern und zu
Behinderungen fihren. Die Zahl der Erkrank-
ten wird weltweit auf 6 000 geschatzt.

»Als Arzt geht es mir vorrangig um die
Behandlung des individuellen Patienten®, so
Fishman. ,Seltene Krankheiten stellen flir die
betroffenen Familien eine erhebliche Belas-
tung dar. Das hat mich bewogen, derartigen
Krankheiten einen betréchtlichen Teil unseres
Forschungsprogramms zu widmen.*

GEMEINSAME URSACHEN

Ausschlaggebend fir die Konzentration auf
CAPS war jedoch ein anderer zentraler Grund-
satz der Strategie der NIBR: das Verstandnis
der biologischen Mechanismen, die einer
Krankheit zugrunde liegen. ,Sobald wir diese
grundlegenden Mechanismen verstanden
haben, kdnnen wir unser Wissen auf andere
Krankheiten Gbertragen®, erlduterte Fishman.
»Wir beginnen beispielsweise mit einer Proof-
of-Concept-Studie zu einer sehr seltenen
Krankheit. Wenn wir mit einer solchen Studie
ein Wirkkonzept erfolgreich nachweisen
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kénnen, weiten wir die Forschung so schnell
wie moglich auf andere Krankheiten aus, an
denen vermutlich dieselben Mechanismen
beteiligt sind.”

CAPS wird durch eine einzige Gen-
mutation verursacht, die eine (bermassige
Produktion von Interleukin-1 beta (IL-1 beta)
auslost — einer der wichtigsten Waffen des
Immunsystems. Es wird vermutet, dass eine
Ubermassige Produktion von IL-1 beta bei
einer Vielzahlanderer Krankheiten von rheuma-
toider Arthritis bis Diabetes eine Rolle spielt.

Wegweisende wissenschaftliche Arbeiten
der jungsten Zeit deckten weitere mogliche
Ansatzpunkte auf. Akute Gichtschiibe bei-
spielsweise werden durch die Ablagerung von
Harnsaurekristallen in den Gelenken verur-
sacht. Dabei wird derselbe Entzindungs-
mechanismus aktiviert, der fur die tibermés-
sige Produktion von IL-1 beta verantwortlich
ist. Gicht ist eine schmerzhafte Form von
Arthritis, an der in den westlichen Landern
schatzungsweise mehr als ein Prozent der
Erwachsenen erkrankt ist.

Damit verhalfen die wissenschaftlichen
Erkenntnisse aus dem CAPS-Entwicklungs-
programm Novartis auch in der Gicht-
Forschung zu einem Vorsprung. Ergebnisse
klinischer Studien deuten darauf hin, dass
Canakinumab — der Wirkstoff von llaris —
Gichtschibe lindern oder ihrem erneuten
Auftreten vorbeugen und die schweren
Entziindungssymptome der Krankheit ein-
dammen kann. Ausgehend von den Ergebnis-
sen einer zulassungsrelevanten klinischen
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Phase-llI-Studie wurden 2010 die Zulas-
sungsantréage flr die Anwendung von Cana-
kinumab zur Behandlung von Gicht bei den
europadischen Gesundheitsbehdrden einge-
reicht. In den USA soll der entsprechende
Antrag 2011 gestellt werden.

Jingsten Erkenntnissen zufolge wird der-
selbe Signalweg von Cholesterinkristallen
aktiviert, was bei Arteriosklerose die Produk-
tion von IL-1 beta auslést. Bei Arteriosklerose
bilden sich Ablagerungen in den Arterien-
wanden, so genannte Plaques, die das Herz-
infarkt- und Schlaganfallrisiko erhéhen.
,Bisher war das Restrisiko von Arterioskle-
rose nach der Behandlung mit Statinen nicht
weiter therapierbar. Wir gehen jedoch davon
aus, dass llaris dies andern wird“, erklarte
Fishman. ,Derzeit suchen wir nach geeigneten
Studien, um /laris auch in dieser Indikation zu
prufen.”

UNERWARTETE WENDUNGEN

AFQO56 ist ein innovativer Wirkstoffkandidat
von Novartis, der einen bestimmten Subtyp
der so genannten metabotropen Glutamat-
rezeptoren (MGIuR) im Gehirn blockiert.
Therapeutischer Ansatzpunktvon AFQ056 ist
der mGIluR5-Rezeptor (metabotroper Gluta-
matrezeptor vom Subtyp 5), der bei vielen
Aspekten der normalen Hirnfunktion eine
wichtige Rolle spielt und an der Entstehung
einer Reihe neurologischer Erkrankungen
beteiligt ist. AFQO56 wurde anhand von
Modellen flir den Einsatz bei Angststorungen
und zur Tabakentwdhnung untersucht, erste
Proof-of-Concept-Studien fielen jedoch
negativ aus.

Der Ansatz, Erkenntnisse der Grundlagen-
forschung in konkrete Therapien umzuset-
zen, kann in unerwartete Richtungen fihren.
Wissenschaftler aus der Arbeitsgruppe flr
translationale Medizin der NIBR konzentrier-
ten sich zunachst auf eine Komplikation, die
bei der Standardbehandlung von Morbus
Parkinson (Parkinsonkrankheit) auftritt.

Als Eckpfeiler der Parkinsontherapie gilt
bis heute Levodopa, dasin den friithen 1960er
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Jahren eingeflihrt wurde. Bei der Giberwiegen-
den Zahl der Patienten wird jedoch nach
mehrjahriger Behandlung mit Levodopa eine
Komplikation beobachtet, die als Levodopa-
induzierte Dyskinesie (PD-LID) bezeichnet
wird. Die Symptome von PD-LID - unwill-
kurliche ruckartige Bewegungen beispiels-
weise der Arme — kénnen die Betroffenen
genauso schwer beeintrachtigen wie die
Grunderkrankung. Bis heute gibt es keine
Therapiemdglichkeiten gegen PD-LID.
Schwere Félle werden derzeit mit chirur-
gischen Verfahren behandelt.

Im Mai 2008 wurde eine Proof-of-
Concept-Studie zur Behandlung von PD-LID
mit AFQO56 erfolgreich abgeschlossen. Der
Arzneimittelkandidat befindet sich jetzt in
der Entwicklung. Angespornt durch diesen
Erfolg befasst sich die Arbeitsgruppe fir
translationale Medizin mit dem Fragilen-X-
Syndrom (auch fraX-Syndrom oder Martin-
Bell-Syndrom). Diese Erkrankung ist die hau-
figste Ursache flr erblich bedingte geistige
Behinderungen und die hdufigste genetische
Ursache fiir Autismus.

Patienten mit Fragilem-X-Syndrom sind
von einer ganzen Reihe verschiedenster Sym-
ptome betroffen, von geistiger Behinderung
Uber eine verzogerte Entwicklung bis zu
sozialem Rickzug. Die Krankheit ist derzeit
nicht heilbar. Ihre Behandlung besteht allein
in der Information und Unterstitzung der
Patienten sowie ihrer Eltern und Verwandten.

Ursache der Krankheit ist eine Mutation
eines einzelnen Gens, des FMRI1-Gens
(Fragile X Mental Retardation 1). Durch
Wiederholungen der normalen DNA-Sequenz
kommt es zu Verlangerungen des Gens. Das
Ausmass der Verldngerung ist variabel. Liegt
nur eine geringe Zahl an Wiederholungen vor
(Pramutation), so weisen die Betroffenen
keine Symptome auf. Ab einer bestimmten
Zahl an Wiederholungen wird von einer Voll-
mutation gesprochen. Bei Tragern einer
Vollmutation ist das FMR1-Gen ausgeschal-
tet. Dies fuhrt zu einem verzdgerten Aufbau
neuronaler Verknipfungen, die flr das

Lernen und Erinnern erforderlich sind, und
zur Ausbildung der typischen Symptome
des Fragilen-X-Syndroms.

PERSONALISIERTE MEDIZIN

Das AFQO56-Programm verdeutlicht die
beiden gréssten Herausforderungen bei der
Entwicklung von Medikamenten zur Behand-
lung von Gehirnerkrankungen: zum einen die
Wahl der zu behandelnden Krankheit und
zum anderen die Konzeption der Studien zur
Uberpriifung klinischer Hypothesen. Bei der
Gestaltung der Proof-of-Concept-Studie zur
Anwendung von AFQO056 beim Fragilen-X-
Syndrom zog die Arbeitsgruppe fur trans-
lationale Medizin ein interdisziplinares Team
zu Rate, zu dem auch unabhangige wissen-
schaftliche Sachverstandige gehdrten. Das
Ergebniswareine randomisierte Doppelblind-
studie mit Zwei-Weg-Crossover-Design, an
der 30 mannliche Patienten mit bestatigtem
Fragilem-X-Syndrom teilnahmen.

Die ersten Ergebnisse der Studie schienen
negativ zu sein. Eine erneute Analyse der
Daten auf der Basis zuvor erhobener geneti-
scher Biomarker zeigte jedoch, dass eine
Untergruppe der Patienten positiv auf
AFQO056 angesprochen hatte. ,Wir hoffen,
durch die Verwendung von Biomarkern im
Rahmen der klinischen Prifung moglichst
genau vorhersagen zu kénnen, wie die
einzelnen Patienten mit Fragilem-X-Syndrom
auf AFQO56 ansprechen werden®, erklarte
Dr. Baltazar Gomez Mancilla, Executive
Director, Neuroscience Translational Medicine.
,Dies ist eine neue Methode in der Behand-
lung des Fragilen-X-Syndroms und ein
ermutigender Schritt zu einem Ansatz per-
sonalisierter Medizin flr die Betroffenen.”

Obwohl die Proof-of-Concept-Studie
zum Fragilen-X-Syndrom im Januar 2010
erfolgreich abgeschlossen wurde, wies
Fishman darauf hin, dass die Aussagekraft
genetischer Biomarker noch durch umfang-
reichere Studien bestatigt werden musse.
Nach ersten Beratungen mitden Zulassungs-
behdrden entwickelten die Wissenschaftler




der NIBR zusammen mit ihren Kollegen der
Einheit fir Molekulardiagnostik von Novartis
auf der Grundlage der Biomarker-Analyse in
Rekordzeit einen diagnostischen Test.

,Der begleitende diagnostische Test ist
bereits validiert und wird seit November im
Rahmen der klinischen Studien mit AFQO56
eingesetzt”, bestatigte Dr. Michael Nohaile,
Leiter der Einheit fir Molekulardiagnostik.
,Wir befinden uns heute in einer Zeit, in der
wir flr zahlreiche neue Wirkstoffe der NIBR
klinisch relevante Biomarker identifizieren
und entsprechende diagnostische Tests ent-
wickeln kdnnen.”

DER HEDGEHOG-SIGNALWEG

Im Rahmen ihrer Forschungsstrategie kon-
zentrieren sich die NIBR zudem auf die ent-
scheidende Bedeutung von Signalwegen in
der Humanbiologie und bei der Entstehung
von Krankheiten. Die Zahl der grundlegenden
Signalwege, die wahrend der Embryonal-
entwicklung und im spateren Leben eine
entscheidende Rolle spielen, ist relativ klein,
da die Natur in hohem Masse konservativ ist.
Entscheidende Signalwege laufen tUber Arten-
grenzen hinweg gleich ab. Stérungen wichti-
ger Komponenten dieser Signalwege sind die
eigentlichen Ursachen von Krankheiten und
stellen Ansatzpunkte flr die Erforschung
innovativer Therapien dar.

,In der ersten Phase der Arzneimittel-
forschung geht es darum, samtliche Be-
standteile eines Signalwegs zu identifizieren,
die miteinander im Zusammenhang stehen®,
erlauterte Fishman. ,Die entscheidenden
Signalwege sind im Lauf der Evolution un-
verandert geblieben, so dass sie bei Hefen
wie beim Menschen gleich ablaufen. Die Ent-
schlisselung der Signalwege bei einfachen
Organismen wie Hefen, Fruchtfliegen oder
Zebrafischen bildet daher einen Bestandteil
der Arzneimittelforschung an den NIBR.”

Neben der Kartierung von Signalwegen
befassen sich die Wissenschaftler der NIBR
auch mit wichtigen Knotenpunkten — Kom-
ponenten, deren Ausschaltung den gesamten
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Signalweg lahmlegen kann. , Stellen Sie sich
den Signalweg als ein Finanzsystem vor —
dann wére jeder Knotenpunkt eine Grossbank
oder Versicherungsgruppe®, so Fishman.
,Wir suchen stets das schwachste Glied der
Kette, das am ehesten versagen koénnte.”

Der Hedgehog-Signalweg wurde in den
1970er Jahren im Rahmen einer Reihe bahn-
brechender Untersuchungen entdeckt, die
Edward Lewis, Christiane Nusslein-Volhard
und Eric Wieschaus 1995 den Nobelpreis fir
Medizin einbrachten. Die Signaltransduktion
Uber den Hedgehog-Signalweg steuert das
Zellwachstum und die Zelldifferenzierung
wahrend der Embryonalentwicklung. Eine
unkontrollierte Aktivierung dieses Signal-
wegs ist an der Entstehung von Krebser-
krankungen wie beispielsweise Basalzell-
karzinomen beteiligt, der haufigsten Form
von Krebs.

Ein wichtiger Knotenpunkt des Hedgehog-
Signalwegs ist das so genannte Patched1-Gen
(PTC1), das die Weiterleitung des Signals als
negativer Regulator unterbindet, wenn es
nicht durch chemische Botenstoffe von
ausserhalb der Zelle aktiviert wird. Wird das
Patchedl-Gen jedoch durch Genmutationen
ausgeschaltet, so wird der Signalweg akti-
viert und ein ungebremstes Zellwachstum
ausgelost.

Das seltene Basalzellndvus-Syndrom
(auch Gorlin-Syndrom) ist eine genetisch
bedingte Erkrankung, die auf einer vererbten
Mutation des Patched1-Gens beruht. Dadurch
entwickeln die Patienten wiederholt Basal-
zellkarzinome, die chirurgisch entfernt
werden konnen. Diese haufigen Operationen
fuhren jedoch zu entstellenden Narben.
Somatische Mutationen, die im Gegensatz zu
vererbten Mutationen im Lauf des Lebens
auftreten, kénnen sporadische Basalzell-
karzinome verursachen.

Der von den NIBR-Wissenschaftlern am
Genomics Institute der Novartis Research
Foundation in La Jolla, Kalifornien, entwickelte
Arzneimittelkandidat LDE225 istin der Lage,
die abnorme Signallbertragung zu unter-
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binden. LDE225 hemmt das Smoothened-
Gen, das dem Patched1-Gen in der Hedgehog-
Signalkaskade nachgeschaltet ist. LDE225
wurde als topische Formulierung entwickelt,
die an der Stelle der Basalzellkarzinome auf
die Haut aufgetragen wird. Im Oktober 2009
wurde eine Proof-of-Concept-Studie zur
Behandlung von Patienten mit Basalzell-
navus-Syndrom mit LDE225 erfolgreich
abgeschlossen.

»,Sporadische Basalzellkarzinome treten
in der Regel an sonnenexponierten Haut-
stellen auf, die vor allem bei unzureichender
Verwendung von Sonnenschutzmitteln nur
wenig geschitzt sind“, so Dr. Dr. Arthur
Bertolino, Leiter Autoimmunity, Immunology
and Dermatology Translational Medicine.
,Dieses Medikament konnte den Ansatz zur
Behandlung einer tUberaus haufigen Krank-
heit entscheidend veréndern. Dies wirde
nicht nur den Patienten mit Basalzellndvus-
Syndrom zugutekommen. Davon wirden
jedes Jahr auch mehr als eine Million
Menschen profitieren, die sporadische Basal-
zellkarzinome entwickeln, Operationsnarben
aber vermeiden wollen.”
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VACCINES AND DIAGNOSTICS IM UBERBLICK

KENNZAHLEN
(In Mio. USD, sofern nicht anders angegeben)

IMPFSTOFFE IN DER ENTWICKLUNG

2010 2009 Phase | Phase Il Phase Il Registrierung
Nettoumsatz 2918 2424  Menveo 2-10! - 1 1 1 |
Operatives Ergebnis 612 372 Menveo infant! - 1 1 1 |
Operative Marge (%) 21,0 153  Bexsero? - 1 1 1 |
Operatives Kernergebnis! 1066 719 Fluad pediatric - 1 1 1 |
Operative Kerngewinnmarge (%) 36,5 29,7  Optaflu3 I
Forschung & Entwicklung (Kern) 506 465  Agriflu pediatric 1 1 |
In % des Nettoumsatzes 17,3 19,2 Pseudomonas aeruginosa4 [
Free Cashflow 1336 ~82 FCC3 H5N1 [
Nettobetriebsvermégen 4804 5583  MenABCWY5 [ ] ]
Investitionen in Sachanlagen? 159 437  GBSS [
Anzahl Mitarbeitende (in Vollzeitstellen) 3 5394 5416  CMV7 [

1Im operativen Kernergebnis werden Auswirkungen von Akquisitionen und andere wesentliche

Sonderpositionen eliminiert. Diese Anpassungen werden ab Seite 147 detailliert erlautert.
2Unter Ausschluss der Auswirkungen von Unternehmenszusammenschlissen
3Vollzeitstellenaquivalente am Jahresende

1 Neisseria meningitidis Serogruppen A, C, W-135 und Y
2Neisseria meningitidis Serogruppe B

3Grippeimpfstoff auf Zellkulturbasis

4Kooperation mit Intercell

5Neisseria meningitidis Serogruppen A, B, C, W-135 und Y
6Streptococcus Serogruppe B
7Zytomegalovirus, Lizenznahme von AlphaVax

NACHRICHTEN 2010

Der Nettoumsatz steigt um 20% (+25% bei konstanten Wechselkursen) auf USD 2,9 Milliarden, da mit Influenza-A/HIN1-Pandemieimpf-
stoffen im Rahmen von Liefervereinbarungen mit Regierungen auf der ganzen Welt ein Umsatz von USD 1,3 Milliarden erwirtschaftet wird.
Das starke Wachstum (+16% bei konstanten Wechselkursen) unter Ausschluss der Influenza-A/H1N1-Pandemieimpfstoffe beruht auf den
Verkaufen saisonaler Grippeimpfstoffe, den Umséatzen in den Schwellenlandern und dem Portfolio der Meningokokken-Impfstoffe.

Aufgrund des Beitrags aus dem Verkauf von Influenza-A/H1N1-Pandemieimpfstoffen verbessert sich das operative Ergebnis auf USD 612
Millionen — trotz erhéhter Investitionen in Innovationen und die Markteinfihrung von Menveo.

Die starke Pipeline umfasst 15 Impfstoffe in der klinischen Entwicklung zur Pravention verschiedener schwerer Infektionskrankheiten.
Menveo wird in mehr als 35 Landern, einschliesslich der USA und der EU, zur Préavention von Meningokokken-Erkrankungen der Sero-
gruppen A, C, W-135 und Y bei Jugendlichen und Erwachsenen zugelassen. Die erweiterte Zulassung fir jingere Altersgruppen wird von
den Behorden gepruft. In der EU wird die Zulassung fiir Bexsero zum Schutz vor Meningokokken-Erkrankungen der Serogruppe B sowie
flr den Kinderimpfstoff Fluad beantragt.

Die Ubernahme einer Mehrheitsbeteiligung am chinesischen Impfstoffhersteller Zhejiang Tianyuan soll planmassig Anfang 2011 abge-
schlossen werden.
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VACCINES AND DIAGNOSTICS

Im Bereich der Meningokokken-Erkrankungen werden dringend Praventions- und Therapiemdglichkeiten
bendtigt. Meningokokken-Infektionen sind die Hauptursache fir bakterielle Hirnhautentziindung
(Meningitis). Die Zulassung und Einfihrung von Menveo sowie die Entwicklung von Bexsero, einem weiteren
innovativen Impfstoffkandidaten zum Schutz gegen Meningitis B, sind ein wichtiger Schritt zur Vor-
beugung dieser Erkrankungen. Dariiber hinaus verdeutlichen diese beiden innovativen Impfstoffe die
ausgezeichneten Fortschritte der Entwicklungspipeline von Novartis Vaccines.

Die globale Markteinfiihrung von Menveo,
einem ImpfstoffzurVorbeugungvon Meningo-
kokken-Erkrankungen, ist das aktuellste Bei-
spiel fur die Verjingung des Produktportfolios
der Division Vaccines and Diagnostics.

Meningokokken sind die haufigsten Aus-
|6ser flr bakterielle Hirnhautentziindung
(Infektion der Hirn- und Riickenmarkshaute)
und Blutvergiftung (Sepsis). Nach Angaben
der Weltgesundheitsorganisation (WHO)
infizieren sich weltweit mehr als 500 000
Menschen pro Jahr. Bei Gber 50 000 Men-
schen verlauft die Erkrankung tédlich.

Menveo ist fUr die aktive Immunisierung
von Jugendlichen und Erwachsenen gegen
invasive Meningokokken-Infektionen durch
vier der funf haufigsten Serogruppen des
Bakteriums Neisseria meningitidis (A, C,
W-135 und Y) zugelassen. Darlber hinaus
kénnte der Impfstoffkandidat Bexsero als
erster Multikomponenten-Impfstoff ein
breites Schutzspektrum gegen Stamme der
Serogruppe B von N. meningitidis bieten. Die
durch Meningokokken-B-Stémme ausge-
|6sten Erkrankungen verlaufen in der Regel
aggressiv und tddlich.

,Die Marktzulassung flir Menveo ist das
Ergebnis intensiver Arbeit Uber einen Zeit-
raum von zehn Jahren®, so Dr. Andrin Oswald,
Leiter der Division Vaccines and Diagnostics
und Mitglied der Geschaftsleitung von
Novartis. ,Wir arbeiten intensiv daran, unsere
branchenfiihrende Technologie und Kom-
petenz in die Weiterentwicklung von Menveo
und anderen Impfstoffen einzubringen, um
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Menschen aller Risiko- und Altersgruppen
einen verlasslichen und lang anhaltenden
Schutz zu bieten.”

Der Erfolg des Geschaftsbereichs fir
Meningokokken-Impfstoffe veranschaulicht
den beeindruckenden Entwicklungsprozess
der Division Vaccines and Diagnostics seit
der Ubernahme der damaligen Chiron
Corporation durch Novartis im Jahr 2006.

Einen Hértetest bestand die Division
wahrend der Grippepandemie 2009-2010.
Angesichts einer globalen Bedrohung fir
die offentliche Gesundheit entwickelte die
Division ein Impfstoff-Portfolio gegen das
Influenza-A/HIN1-Virus und stellte Utber
130 Millionen Impfdosen bereit.

Dank jahrelanger Erfahrungin der Grippe-
forschung konnte Novartis als einziger
Hersteller mit drei verschiedenen A/H1N1-
Pandemie-Impfstoffen aufwarten.

Novartis konzentriert sich bei der Impf-
stoffherstellung auch auf Zellkulturtechnolo-
gie, die schnellere Produktionssteigerungen
ermdglicht als herkdmmliche Methoden auf
Hihnereibasis. In Europaist Optaflu, ein saiso-
naler Grippeimpfstoff auf Zellkulturbasis,
zugelassen. Zudem wurde im Zusammen-
hang mit der Pandemie 2009 der Zellkultur-
Pandemie-Impfstoff Celtura in Deutschland,
der Schweiz, Japan und weiteren Landern
zugelassen.

In den USA eréffnete Novartis in Holly
Springs, North Carolina, die erste Anlage zur
Grossherstellung sowohl von Zellkultur-
Grippeimpfstoffen als auch von Adjuvanzien.

Die Anlage ist das Ergebnis einer Partner-
schaft zwischen Novartis und dem US-ameri-
kanischen Gesundheitsministerium. Sie ist ein
wichtiger Meilenstein auf dem Weg zu einer
besseren Fertigungstechnologie fiir Grippe-
impfstoffe und zu einer effizienteren lokalen
Versorgung im Pandemiefall. Ab 2013 soll die
Anlage den vollen Umfang der kommerziellen
Produktion erreichen.

DIREKTVERTRIEB

Das Entwicklungsprogramm flir Menveo
lieferte den Anstoss flr weit reichende Ver-
anderungen seit der Griindung der Division
Vaccines and Diagnostics im Zuge der Uber-
nahme von Chiron. Als die Verhandlungen mit
Chiron bereits weit fortgeschritten waren,
erfuhren die Flihrungskrafte von Novartis,
dass die weitere Entwicklung von Menveo auf-
grund von Finanzierungsengpassen auf der
Kippe stand.

Um die Entwicklung voranzutreiben,
stockte Novartis die Finanzierung nach der
Ubernahme auf. Im Lauf des Jahres 2007
wurden Uber 10 000 neue Probanden fiir
klinische Studien mit dem Impfstoff re-
krutiert. Damit signalisierte Novartis ein
verstarktes Engagement flr Innovationen:
2010 umfasste die Entwicklungspipeline
15 Impfstoffe, und die Anzahl der Teilnehmer
an klinischen Studien hatte sich seit 2006
von 5000 auf 60000 erhdht. Bis heute
wurden im Rahmen verschiedener Phase-IlI-
Studien mehr als 18 500 Menschen mit
Menveo geimpft.




Der steigende Kapazitatsbedarf, der mit
der anstehenden Markteinfihrung von
Menveo einherging, schlug sich auch in der
Produktion, der Lieferkette und dem Vertrieb
von Vaccines and Diagnostics nieder. Um eine
reibungslose Auslieferung sicherzustellen,
baute die Division in Zusammenarbeit mit
einem externen Logistikanbieter ein Online-
Direktvertriebssystem auf, Gber das mehr als
20 000 Arzte, Einzelhandler und Gesund-
heitsnetzwerke in den USA beliefert werden.
Analog zu dieser Entwicklung erhdhte sich bis
2010 die Anzahl der Mitarbeitenden im
Verkauf und Marketing auf 225. Dazu zéhlen
ein Key-Account-Team, ein Kundenteam fir
offentliche Gesundheit und ein spezieller Aus-
sendienst flr Kinderimpfstoffe, die zusammen
mehr als 50 000 Arzte in den USA betreuen.

Jetzt konnen wir beweisen, dass sich diese
Investitionen auszahlen®, erklarte Oswald.

KONJUGATIMPFSTOFFE

Bei Menveo handelt es sich um einen Konju-
gatimpfstoff, der auf dem Tréagerprotein
CRM197 basiert. Charakterisiert und fur die
industrielle Anwendung entwickelt wurde
dieses Protein von Dr. Rino Rappuoli, dem
weltweit verantwortlichen Forschungsleiter
der Division Vaccines and Diagnostics.

Vor CRM197 setzten die Forscher Kapsel-
Polysaccharide —lange Zuckermolekilketten,
die auf der Oberflache von N. meningitidis
vorkommen — als Antigene bei der Impfstoff-
herstellung ein. Polysaccharide allein bieten
in der Regel einen schwachen Schutz, der nur
von kurzer Dauer ist. Doch in Verbindung mit
CRM197 scheinen sie ein hochwirksames
Antigen darzustellen, das eine starke Immun-
reaktion hervorrufen kann.

Anfang 2010 wurde der Impfstoff Menveo
in den USA flr die Altersgruppe zwischen elf
und 55 Jahren und in Europa fiir die Impfung
von Erwachsenen und Kindern ab einem Alter
von elf Jahren zugelassen. Danach wurde bei
der US-amerikanischen Gesundheitsbehérde
(FDA) und bei der Européischen Arznei-
mittelagentur (EMA) die Zulassung von
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Menveo zur Impfung von Kindern im Alter
zwischen zwei und zehn Jahren beantragt.

Unabhéngig davon wurden im Jahr 2010
in ausgewahlten Landern Lateinamerikas
Zulassungsantrage fur die Impfung von
Kindern im Alter von zwei Monaten bis zehn
Jahren eingereicht. Ausserdem soll 2011 in
weiteren Landern die Zulassung von Menveo
zur Impfung von Sauglingen beantragt
werden.

Das breite Schutzspektrum von Menveo
ist von entscheidender Bedeutung, da die
Verbreitung der verschiedenen Serogruppen
von N. meningitidis in den verschiedenen geo-
grafischen Regionen stark variiert und sich
zudem im Lauf der Zeit verandert.

In den USA werden derzeit die meisten
Meningokokken-Erkrankungen durch die
Serogruppen C und Y verursacht. Dort hat
sich die Prévalenz der Serogruppe Y von neun
Prozent aller registrierten Falle zwischen
1990 und 1992 auf 39 Prozent im Jahr 2006
erhoht. In Grossbritannien und Australien
gehen die meisten Erkrankungen auf die
Serogruppe B zuriick, wahrend in Brasilien
die Serogruppe C dominiert.

REVERSE VAKZINOLOGIE

Ein weiterer Durchbruch gelang Rappuolis
Team mit dem Impfstoffkandidaten Bexsero,
der ein Musterbeispiel fir die Impfstoff-
entwicklung mithilfe der Genomik darstellt.
Derzeit gibt es keinen zugelassenen Impfstoff
mit breiter Schutzwirkung gegen die Tau-
senden von verschiedenen N. meningitidis-
Stdmmen der Serogruppe B. Eine der
Schwierigkeiten besteht darin, dass die auf
der Oberflache der Serogruppe B vorkom-
menden Zuckermolekulketten (Polysaccha-
ride) mit Polysacchariden im menschlichen
Kérper identisch sind und deshalb nicht als
sicheres Antigen in Konjugatimpfstoffen
verwendet werden kénnen.

Bei seiner verstarkten Suche nach neuar-
tigen Antigenen bereitete Rappuoli den Weg
fir eine Technologie, die unter dem Begriff
.reverse Vakzinologie“ (umgekehrte Impf-
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stoffentwicklung) bekannt ist und sich glei-
chermassen auf Computerprogramme wie
auf die Arbeit im Labor stitzt. Im Jahr 1997
Uberzeugte er den flr seine Unkonventiona-
litat bekannten US-amerikanischen Genfor-
scher Craig Venter und andere Verantwortli-
che des Institute for Genomic Research
(TIGR), das Genom von N. meningitidis zu
sequenzieren.

Bei der Durchsuchung dieser Genom-
sequenz entdeckten die Wissenschaftler von
Novartis Dutzende neuer Ansatzpunkte
(Targets), die mit dem Immunsystem inter-
agieren kénnten — von Analoga bekannter
Gene bis hin zu sezernierten Proteinen auf
der Oberflache des Bakteriums. ,,Die gesamte
Wissenschaftsgemeinde hatte innerhalb von
50Jahren nur ungefahr ein Dutzend Antigene
gefunden, die fur den Einsatz in einem po-
tenziellen Meningitis-B-Impfstoff geeignet
waren*, betonte Rappuoli. ,Mitden Methoden
der umgekehrten Impfstoffentwicklung
konnten wir in nur 18 Monaten mehr als
90 Antigene identifizieren.”

Aus dieser Liste geeigneter Antigene
wurden finf in die engere Wahl gezogen und
zu einem Multikomponenten-Impfstoff zu-
sammengefasst, der auf die hohe Variabilitat
des Bakteriums ausgerichtetist. Der Impfstoff
ruft eine optimale Immunreaktion gegen die
meisten Meningokokken-B-Stamme hervor.

Im Rahmen der International Pathogenic
Neisseria Conference (IPNC) prasentierte
Novartis im September 2010 erste Daten aus
klinischen Studien mit Bexsero. In einer klini-
schen Studie der Phase lll, an der mehr als
3600 Sauglinge teilnahmen, wurden die
primaren Endpunkte erreicht. Die Ergebnisse
deuten darauf hin, dass die grosse Mehrheit
der Sauglinge, die anlasslich von Routine-
impfungen gleichzeitig mit Bexsero geimpft
wurden, eine robuste Immunantwort gegen
alle im Impfstoff enthaltenen Meningokokken-
B-Antigene entwickelte. Ferner belegen die
Ergebnisse ein akzeptables Vertraglichkeits-
profil von Bexsero bei gleichzeitiger Verab-
reichung mit anderen Standardimpfstoffen
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fur Kinder. Dieses Profil spricht flr einen
moglichen Einsatz des Impfstoffs im ersten
Lebensjahr, in dem der Bedarfam gréssten ist.

Das umfangreiche Phase-Ill-Studien-
programm mit Daten von mehr als 7 500
Sauglingen, Kleinkindern und Jugendlichen
bildete die Grundlage flir einen Zulassungs-
antrag, der im Dezember bei den europai-
schen Gesundheitsbehérden eingereicht
wurde.

MARKTZUGANG

zehn Jahren keinen neuen Impfstoff mehr
eingeflhrt hat - vom Pandemie-Impfstoff
gegen das Influenza-A/H1IN1-Virus einmal
abgesehen —ist man in gewisser Weise ausser
Ubung. Dabei spielt der Aufbau einer leistungs-
fahigen Vermarktungsstruktur eine wesent-
liche Rolle. Nur so verfligen wir Giber eine gute
Ausgangslage, um Bexsero und weitere Pro-
dukte unserer Pipeline zu gegebener Zeit
erfolgreich auf den Markt zu bringen.”

NEUE HORIZONTE

Parallel zu den laufenden klinischen Untersu-
chungen arbeitete die Division Vaccines and
Diagnostics von Novartis mit Hochdruck
daran, fur ihre neuen Impfstoffe den Markt-
zugang in den USA sicherzustellen. Nach der
Zulassung eines neuen Impfstoffs durch die
FDA geben verschiedene Sachverstéandigen-
ausschisse Empfehlungen fiir den Einsatz
des Impfstoffs bei genau festgelegten Ziel-
gruppen ab. Diese Empfehlungen sind flir die
Gesundheitsversorger und Programme des
offentlichen Gesundheitswesens bestimmt.

»Nach mehrals 20 Jahren ist Novartis das
erste Unternehmen, das in den USA einen
neuen Impfstoff fir Kinder auf den Markt
bringt“, so Dr. Vas Narasimhan, Leiter des
Impfstoffgeschafts von Novartis in Nordame-
rika. ,In den USA brauchen wir Zugang zu
65 Projekten, um 50 Prozent des durch staat-
liche Mittel geforderten Markts fur Kinder-
impfstoffe abzudecken. Darlber hinaus
mussen wir Vertrdge mit einer Reihe ver-
schiedener privater Gesundheitsanbieter
abschliessen, die den Einsatz von Menveo
letztlich erstatten oder unterstiitzen mussen®,
ergénzte Narasimhan.

Dank sorgfaltiger Planung konnte sicher-
gestellt werden, dass 90 Prozent der Jugend-
lichen Uber 6ffentliche oder bundesstaatliche
Programme bzw. Uber private Kostentrager
innerhalb von sechs Monaten nach der Markt-
einfihrung Zugang zu Menveo erhielten. ,Ein
gewisses Know-how ldsst sich erst mit der tat-
sachlichen Einfihrung eines Produkts erar-
beiten®, erklarte Narasimhan. ,Wenn man seit
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Nach Ansicht von Rappuoli steht der innova-
tiven Impfstoffentwicklung eine grossartige
Zukunft bevor. ,,Menveo und Bexsero beruhen
auf Technologien, die in den 1990er Jahren
bahnbrechend waren. Heute stellen sie
bewahrte Plattformen dar, auf denen wir
aufbauen konnen®, bemerkte er. Die reverse
Vakzinologie bringt kontinuierlich neue Anti-
gene hervor, die mit traditionellen For-
schungsmethoden nur schwer oder gar nicht
zu identifizieren waren. Die Forschungs-
bemuhungen von Novartis werden sich vor-
rangig auf Bakterien konzentrieren, die hau-
fig Krankenhausinfektionen verursachen und
gegen viele gangige Antibiotika resistent sind.

Die bei Menveo eingesetzte Konjugations-
technologie wird auch bei einem Impfstoff-
kandidaten von Novartis verwendet, der sich
gegenwartig in der klinischen Prifung be-
findet und gegen Infektionen durch Strepto-
kokken der Serogruppe B schiitzen soll. Die-
ser Erregeristder Hauptausldser der meisten
Falle von Neugeborenensepsis in weiten Tei-
len der Welt, einschliesslich der USA und
Europas. Das entsprechende Studienpro-
gramm verdeutlicht, dass Impfstoffe das
Potenzial besitzen, Menschen in allen Lebens-
stadien zu schitzen.

»Abgesehen von den Grippeimpfstoffen
flr altere Menschen haben wir die grossarti-
gen Vorteile praventiver Impfstoffe fir den
Rest der Bevélkerung weitgehend ungenutzt
gelassen®, fuhr Rappuoli fort. ,Ich habe die
Vision, ein Impfstoffpaket zu entwickeln, das
die Gesundheit der Menschen erhalt und

vor altersgruppenspezifischen Krankheiten
schitzt. Ab einem Alter von ungeféahr 50
Jahren wird das Immunsystem zusehends
schwécher. Die Menschen werden wieder
anfallig fir Kinderkrankheiten, gegen die sie
zuvor immun waren. Ein Impfstoffpaket
konnte die Leistungsfahigkeit des Immunsys-
tems unter Umstédnden um weitere 20 Jahre
verlangern.”

Craig Venter und sein Institut ebneten vor
Jahren den Weg flir die reverse Vakzinologie.
Daran anknlpfend vereinbarte Novartis mit
ihm eine neue Kooperation, die sich auf eine
andere revolutiondre Technologie konzentrie-
ren wird. Im Rahmen der Zusammenarbeit
sollen neue Moglichkeiten im Bereich der
synthetischen Genomik erforscht werden, um
synthetische Mikroorganismen flr indus-
trielle Anwendungen wie beispielsweise die
Impfstoffproduktion zu entwickeln und her-
zustellen. Ausserdem kdnnte dieser Ansatz
die Erzeugung von Saatstdmmen beschleu-
nigen, die fur Herstellung von Grippeimpf-
stoffen bendtigt werden.

In den vergangenen Jahren waren
Rappuoli und seine Forschungskollegen mit
Venter regelméssig zu Gesprachen zusam-
mengekommen, aus denen einige konkrete
Projektvorschlage hervorgingen. , Eines dieser
Projekte wird sich dem Thema Influenza
widmen und prifen, ob sich die synthetische
Genomik fir die Impfstoffentwicklung nutzen
lasst”, kiindigte Rappuoli an. ,Wir stehen erst
am Anfang des Projekts, das mit einem hohen
Misserfolgsrisiko verbunden ist. Gemeinsam
ist es uns schon einmal gelungen, die Impf-
stoffentwicklung zu revolutionieren — jetzt
werden wir es ein zweites Mal versuchen.”
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SANDOZ IM UBERBLICK

KENNZAHLEN NETTOUMSATZ 2010 - VERGLEICH ZWISCHEN INDUSTRIE-
(In Mio. USD, sofern nicht anders angegeben) UND SCHWELLENLANDERN
(@in %)
2010 2009 =

Nettoumsatz 8518 7 493 /
Operatives Ergebnis 1272 1071 /

Operative Marge (%) 14,9 14,3 171 |
Operatives Kernergebnis! 1685 1395 “\

Operative Kerngewinnmarge (%) 19,8 18,6
Forschung & Entwicklung (Kern) 618 603

In % des Nettoumsatzes 7,3 8,0
Free Cashflow 2084 1841
Nettobetriebsvermogen 14026 15151 Etablierte Markte B Schwellenldnder/Unerschlossene Markte
Investitionen in Sachanlagen? 307 282 o . L

- - - - IWachstum des Nettoumsatzes der Division Sandoz aus Geschaften mit Dritten 2010 versus 2009

Anzahl Mitarbeitende (in Vollzeitstellen) 3 23536 23423 in konstanten Wechselkursen (einschliesslich Auswirkungen der Akquisition von EBEWE)

1Im operativen Kernergebnis werden Auswirkungen von Akquisitionen und andere wesentliche

Sonderpositionen eliminiert. Diese Anpassungen werden ab Seite 147 detailliert erlautert.
2Unter Ausschluss der Auswirkungen von Unternehmenszusammenschlissen
3Vollzeitstellenaquivalente am Jahresende

NACHRICHTEN 2010

Die Division erzielt trotz des Preisdrucks in mehreren wichtigen Markten eine zweistellige Zuwachsrate. Diese Wachstumsbeschleunigung
beruht auf dem Ausbau eines differenzierten Portfolios an schwierig herzustellenden generischen Medikamenten. Das Geschaft in den
USA erzielt die hochste Wachstumsrate, gefolgt von einer guten Performance in den Schwellenlandern.

Getragen vom US-Geschaft mit Retail-Generika und Biosimilars (+46%) sowie den Geschéften in den Schwellenlandern wéchst der Netto-
umsatz um 14% auf USD 8,5 Milliarden (+15% bei konstanten Wechselkursen). Zu den wichtigen Wachstumstragern in den USA z&hlen
neu eingeflihrte Praparate wie Enoxaparin, Tacrolimus, Losartan, Lansoprazol und Gemcitabin. In Deutschland, wo die Marktentwicklung
von zahlreichen Gesundheitsreformen gepragt ist, gehen die Umséatze mit Retail-Generika und Biosimilars zurlick (-6% bei konstanten
Wechselkursen).

Die Zusammensetzung des Geschaftsportfolios und Produktivitatsgewinne sorgen bei kraftigen Umsatzsteigerungen fir eine deutliche
Verbesserung der Rentabilitat. Das operative Ergebnis verbessert sich um 19% auf USD 1,3 Milliarden, und die operative Gewinnmarge
erreicht einen Hochststand von 14,9%. Verbesserungen bei den Herstellungskosten der verkauften Produkte sowie dem Marketing- und
Verkaufsaufwand ermdoglichen betrachtliche Investitionen in die Entwicklung, insbesondere im Bereich komplexer Produkte und Biosimilars.

Die Ubernahme von Oriel Therapeutics verschafft Novartis die Rechte an einem Portfolio von Atemwegsmedikamenten fiir die Behandlung
von Asthma und chronisch-obstruktiver Lungenerkrankung und verstarkt die Pipeline komplexer und schwierig herzustellender Pro-
dukte. Als fihrender Hersteller von Biosimilars verfligt Sandoz nun in allen wichtigen Markten weltweit Gber zugelassene Biosimilars:

in den USA, der EU und Japan. Der Umsatz mit Biosimilars wachst dynamisch und erreicht USD 185 Millionen (+63% bei konstanten
Wechselkursen).

Differenzierte Produkte, zu denen komplexe Praparate wie Enoxaparin und das Biosimilar-Portfolio zahlen, machen 2010 42% des Divisions-
umsatzes aus. Dies entspricht einer Steigerung von rund 10% gegeniber dem Vorjahr. Die Geschéfte in den Schwellenlandern und uner-
schlossenen Markten wachsen um 12% gegentiber dem Vorjahr und erwirtschaften 41% des Umsatzes von Sandoz.

4 | GESCHAFTSUBERSICHT 19 | GESUNDHEITSPORTFOLIO 57 | CORPORATE CITIZENSHIP 85| CORPORATE GOVERNANCE 111 | VERGUTUNGSBERICHT 133 | FINANZBERICHT
Sandoz im Uberblick

45



46

SANDOZ

Ihre strategische Ausrichtung auf differenzierte generische Arzneimittel verhalf der Division Sandoz 2010
zu einer Reihe von Erfolgen. Dazu zahlten die Zulassung von Enoxaparin in den USA, das Wachstum des
Produktportfolios zur Behandlung chronischer Atemwegserkrankungen sowie die Vorreiterposition im Bereich

der Biosimilars.

Sandoz, die Generikadivision von Novartis, ist
ein weltweit fihrender Hersteller differen-
zierter generischer Arzneimittel. Derartige
Medikamente sind schwieriger zu entwickeln,
herzustellen und zu vermarkten als Standard-
generika, versprechen jedoch starkeres
Wachstum und héhere Rentabilitat.

Sandoz konzentriert sich strategisch auf
Wirkstoffe mit besonderen Herstellungsanfor-
derungen, spezialisierte Formulierungen und
innovative Techniken. Mit diesen Produkten
erdffnete das Unternehmen in den vergange-
nen Jahren wiederholt vdllig neue Wege des
Zulassungsprozesses—so auch imJahr 2010.

Im Juli wurde die von Sandoz hergestellte
erste generische Version von Enoxaparin in
den USA zugelassen. Enoxaparin ist ein
niedermolekulares Heparin zur Vorbeugung
von Blutgerinnseln. Das Originalprodukt
Lovenox®wurde von Sanofi-Aventis entwickelt
und hergestellt.

Mit einem Umsatzvolumen von USD 2,7
Milliarden allein in den USA machte Lovenox®
2009 in den meisten amerikanischen Kran-
kenhausern den grossten Einzelposten der
Arzneimittelkosten aus. Eine generische
Alternative versprach den stark von der Wirt-
schaftskrise betroffenen Kliniken erhebliche
Kosteneinsparungen. Innerhalb der ersten
neun Wochen nach seiner Einfihrung er-
wirtschaftete das Enoxaparin-Praparat von
Sandoz einen Umsatz von USD 292 Millionen.
Dieser Erfolg verdeutlicht das kommerzielle
Potenzial komplexer injizierbarer Generika
fir Erstanbieter auf dem Markt.
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Sandoz war auch das erste Unternehmen,
das die Zulassung eines generischen Inha-
lationspréparats zur Behandlung von Atem-
wegserkrankungen gemass neuen EU-Richt-
linien erwirkte. Die Division lenkte ihr ge-
nerisches Salbutamol-Praparat erfolgreich
durch die neuen europaischen Zulassungs-
bestimmungen und verschaffte sich damit
einen Wettbewerbsvorteil bei der aggressiven
Ausweitung ihres Geschafts mit Atemwegs-
medikamenten. Neben injizierbaren Generika
und Biosimilars — Folgeversionen von bereits
zugelassenen biotechnologisch hergestellten
Medikamenten, deren Patentschutz abge-
laufen ist — etabliert die Division den Bereich
far Atemwegsmedikamente als dritten Pfeiler
ihrer Ausrichtung auf differenzierte Generika.

,Wir folgen unserer Strategie, neue gene-
rische Medikamente als Erstanbieter auf den
Markt zu bringen und im Bereich der diffe-
renzierten Generika eine Fihrungsrolle ein-
zunehmen®, erklarte Jeff George, Leiter der
Division Sandoz und Mitglied der Geschéafts-
leitung von Novartis.

Das Zulassungsverfahren des Enoxaparin-
Praparats von Sandoz dauerte fiinf Jahre und
schuf einen wichtigen Prazedenzfall fir die
Zulassung generischer Versionen grosser,
komplexer Molekile im Grenzbereich
zwischen herkdmmlichen Arzneimitteln und
Biologics. Enoxaparin ist eine komplexe,
heterogene Mischung von Zuckermolekilen,
die durch chemische Verarbeitung von
Heparin aus der Darmschleimhaut von
Schweinen gewonnen wird. Um zu belegen,

dass das Generikum dem Originalprodukt
Lovenox® gleichwertigist, investierten Sandoz
und ihr Kooperationspartner Momenta
Pharmaceuticals Inc. in Cambridge, Massa-
chusetts, massiv in die Entwicklung hoch-
moderner Analysemethoden.

Die US-amerikanische Zulassungs-
behorde (FDA) beurteilte das Enoxaparin von
Sandoz als therapeutisch &quivalent zu
Lovenox® und ebnete damit den Weg fiir eine
landesweite Substitution des Originalpré-
parats durch das Generikum. ,Fur die Gene-
rikabranche wardies ein Meilenstein®, betonte
George. ,Die Zulassung unseres qualitativ
hochwertigen, preisglinstigen Enoxaparins
erweitert flr Patienten und Kostentréager
den Zugang zu diesem lebensnotwendigen
Medikament.”

SCHARFER WETTBEWERB

Im August 2005 hatte Sandoz die Zulassung
des Generikums Enoxaparin im Rahmen
eines verklrzten Zulassungsverfahrens
(Abbreviated New Drug Application, ANDA)
beantragt. Dies war flir Sanofi-Aventis eine
ernste Herausforderung. Das Unternehmen
hatte die US-Zulassungsbehdrde bereits mit
einer Burgerpetition dazu aufgefordert, die
Zulassung generischer Kopien an eine Reihe
strenger Auflagen zu binden.

Zunachst forderte der franzdsische Her-
steller eine komplette Charakterisierung
generischer Produkte durch Isolierung und
Sequenzierungaller einzelnen Zuckerketten —
was Sanofi-Aventis bei Lovenox® selbst nie



gelungen war. Ferner bestand die Blrger-
petition darauf, dass der Herstellungsprozess
des Generikums mit dem des Originalpréa-
parats identisch sein misse — und dass die
entsprechende Sicherheit und Wirksamkeit
durch klinische Studien zu belegen seien.

Um die geforderten zuséatzlichen Daten
liefern zu konnen, arbeiteten Sandoz und
Momenta eng mit der FDA zusammen und
nutzten modernste Analyseverfahren, die von
Momenta eigens entwickelt worden waren.

Wahrend das Zulassungsverfahren vor-
anschritt, baute Sandoz lber drei Kontinente
eine komplexe Lieferkette auf. ,In den ver-
gangenen Jahren waren die Vorbereitungen
so weit gediehen, dass wir nach der FDA-
Zulassung sofort mit der Auslieferung unseres
Enoxaparin-Préaparats beginnen konnten®, so
Cesare Frontini, Leiter Global Technical
Operations bei Sandoz. Sobald die einzelnen
Elemente der Versorgungskette standen,
begann das verantwortliche Team mit der
Feinabstimmung sowie der Verbesserung der
Produktionsausbeute und Flexibilitat.

Als nach der Entdeckung verunreinigter
Rohmaterialien aus China bestimmte
Heparinprodukte in den USA 2008 zurtick-
gerufen und die Prifungen durch die Gesund-
heitsbehdrden verscharftwurden, verzogerte
sich die Zulassung weiter. ,Die Art des
Produkts und die Bedeutung dieser speziel-
len Produkteinfihrung veranlassten die FDA,
vor der Zulassung eine besonders einge-
hende Prifungsreihe durchzuflihren. Um
sicherzustellen, dass alle erforderlichen Kon-
trollen und Kapazitdten etabliert waren,
wurden vier Ebenen der Versorgungskette
untersucht®, figte Frontini hinzu.

ERSTER VERMARKTER

Schliesslich stand der Zulassung nur noch
die Birgerpetition von Sanofi-Aventis im
Wege. Am Freitag, dem 23. Juli 2010, lehnte
die FDA in ihrem lang erwarteten Antwort-
schreiben die meisten Forderungen von
Sanofi-Aventis ab und liess gleichzeitig das
Enoxaparin-Préparat von Sandoz zu.

4 | GESCHAFTSUBERSICHT

19 | GESUNDHEITSPORTFOLIO

Sandoz

Das Produkt von Sandoz war damit das
einzige zugelassene Enoxaparin-Generikum.
Und die Mitarbeitenden der Versorgungs-
kette von Sandozin den USA gingen an jenem
Sommerwochenende mit enormem Einsatz
daran, diesen Vorteil unverziglich zu nutzen.
Innerhalb von 36 Stunden wurden tber sechs
Millionen Ampullen des Praparats an Kunden
ausgeliefert, was Sandoz einen Umsatz von
mehr als USD 120 Millionen einbrachte.

In ihrem Antwortschreiben stellte die
Behorde fest, dass der Zulassungsantrag von
Sandoz und Momenta eine Reihe kompli-
zierter wissenschaftlicher und zulassungs-
technischer Fragen aufgeworfen habe. Sie
legte funf Beurteilungskriterien flr die Zu-
lassung komplexer Generika fest und schuf
damit einen Prazedenzfall. ,Zusammen-
genommen liefern die flinf Kriterien sich
Uberschneidende Belege, aus denen ge-
schlossen werden kann, dass die generische
Version mit dem Enoxaparin von Lovenox®
identisch ist”, erklarte die FDA.

Sanofi-Aventis legte gegen den FDA-
Bescheid Berufung ein, der Antrag auf einst-
weilige Verfuigung wurde jedoch vom US-
Bezirksgericht von Columbia abgelehnt.
Sandoz hatte eine Gegendarstellung ein-
gereicht und zudem in dem Rechtsstreit
nachdrtckliche Unterstitzung von Seiten
der Kostentrager und Gesundheitsversorger
erhalten —ein Indiz fur die wachsende Akzep-
tanz generischer Versionen grosser, kom-
plexer Molekile.

Medco Health Solutions Inc., mit rund 60
Millionen versorgten Patienten der fihrende
Pharmadienstleister in den USA, bestéatigte
dem Bezirksgericht, dass die Einflihrung
einer generischen Enoxaparin-Version im
offentlichen Interesse sei. ,Insbesondere
nach der umfangreichen Prifung durch die
FDA ist Medco davon Uberzeugt, dass gene-
rische Versionen von Lovenox® einen sicheren,
wirksamen und preiswerten Ersatz dieser
Marke im Rahmen unserer Substitutions-
programme ermoglichen®, erklarte Medco in
der gerichtlichen Stellungnahme.
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Die American Association of Retired Per-
sons (AARP), eine unabhéngige Organisation,
die Millionen alterer Amerikaner vertritt,
reichte einen separaten Schriftsatz ein. Darin
bekraftigte sie ihre Forderung nach Gesetzen
und Richtlinien zur Starkung der Generika-
Konkurrenz auf dem Markt. ,,Der Mangel an
kostengiinstigeren Behandlungsoptionen hat
Konsequenzen fiir das gesamte Gesundheits-
system®, so die AARP. ,Fir Menschen mit
schweren chronischen Krankheiten kann der
Zugang zu erschwinglichen Medikamenten
Uber Leben oder Tod entscheiden.”

CHRONISCHE ATEMWEGSERKRANKUNGEN

Atemwegserkrankungen stellen fiir die Gesell-
schaft eine enorme medizinische und finan-
zielle Belastung dar. Nach Auskunft der Welt-
gesundheitsorganisation (WHO) wird diese
Belastung aufgrund des steigenden Durch-
schnittsalters der Bevolkerung, durch Luftver-
schmutzung und Rauchen in den kommenden
Jahrzehnten vor allem in den Schwellenlan-
dern weiter zunehmen. Weltweit leiden heute
mehrals 150 Millionen Menschen an Asthma.
Schatzungen der WHO zufolge werden
chronisch-obstruktive Lungenerkrankungen
(COPD) im Jahr 2030 international die dritt-
haufigste Todesursache darstellen. Die WHO
weist zudem darauf hin, dass chronische
Atemwegserkrankungen in vielen Entwicklungs-
landern nicht die nétige Aufmerksamkeit und
die erforderlichen Ressourcen fiir eine ange-
messene Pravention und Behandlung finden.

In den kommenden finf Jahren laufen
die Patente mehrerer Blockbuster-Praparate
gegen Asthma und COPD aus. Die Atemwegs-
medizin bietet Sandoz daher hervorragende
Zukunftschancen. Etwa die Halfte des USD
32 Milliarden umfassenden globalen Markt-
segments fur Asthma- und COPD-Medika-
mente wird Branchenschatzungen zufolge
bis Ende 2016 ihren Patentschutz verlieren.

,Unser Ziel ist es, in der Atemwegsmedi-
zin ein Geschaft mit einem Jahresum-
satz von mehr als einer Milliarde US-Dollar
aufzubauen®, erklérte George.
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Durch die Ubernahme der Hexal AG im
Jahr 2005 erwarb Sandoz ein kleines Port-
folio von Atemwegsmedikamenten, die vor
allem in Deutschland vertrieben werden.
Zudem investierte die Division im Rahmen
ihrer Expansionsplédne EUR 80 Millionen in
eine neue Entwicklungs- und Produktions-
statte im deutschen Rudolstadt. Die Anlage
verfligt Uber Herstellungskapazitaten fir
Dosieraerosole und Trockenpulverinhala-
toren, die gebréuchlichsten Verabreichungs-
systeme firinhalierbare Medikamente gegen
Atemwegserkrankungen.

Verschiedene Kooperationen trugen zum
Aufbau einer vielversprechenden Entwick-
lungspipeline bei. So schloss Sandoz 2006
eine Lizenzvereinbarung mit der britischen
Vectura Group PLC, die auf Inhalationsprapa-
rate fir Atemwegserkrankungen spezialisiert
ist. Im Gegensatz zu Standardgenerika
mussen bei der Entwicklung von inhalativen
Praparaten Wirkstoffe, Formulierungen und
Inhalationsgerate genau aufeinander abge-
stimmt werden. Vectura verfligt in diesem
Bereich Uber besondere Kompetenz und
Erfahrung. Im Rahmen der Vereinbarung
erwarb Sandoz die Rechte zur Entwicklung
fihrender Medikamente und Kombinations-
praparate zur Behandlung von Asthma und
COPD.

Durch die Ubernahme von Oriel Thera-
peutics baute Sandoz 2010 ihren Bereich fir
Atemwegsmedikamente weiter aus. Die
Akquisition dieses US-amerikanischen
Unternehmens mit Sitzim Research Triangle
Park (North Carolina) verhalf Sandoz
zu mehreren Arzneimittelkandidaten zur
Behandlung von Atemwegserkrankungen.
Ferner erweiterte das Unternehmen dadurch
sein Portfolio an Inhalatoren, um den Anfor-
derungen der Behoérden in den USA und
anderen Landern weltweit zu entsprechen.
,Oriel erdffnet uns den Zugang zum US-
Markt, der enormes Potenzial bietet.
Ausserdem konnte uns Oriel dabei unter-
stltzen, gewisse Hirden zu Uberwinden
und die volle Substituierbarkeit von Inhala-
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tionspraparaten durch generische Produkte
zu erreichen”, erlauterte Dr. Jan-Torsten
Tews, weltweit verantwortlicher Leiter des
Geschéftsbereichs fur Atemwegsmedika-
mente bei Sandoz.

LANGFRISTIGES ENGAGEMENT

Flr Tews gibt es im Hinblick auf die Weiter-
entwicklung der Zulassungsbestimmungen
gewisse Parallelen zwischen Biosimilars und
inhalativen Atemwegsmedikamenten. Sandoz
spielte bei der Zulassung der ersten Biosimi-
lars in Europa, den USA, Kanada, Australien
und Japan zwischen 2006 und 2009 mehr-
fach eine Vorreiterrolle. ,Ahnlich wie fir Bio-
similars gelten flir generische Versionen inha-
lativer Atemwegstherapeutika in Europa
strenge Zulassungsrichtlinien®, so Tews weiter.
»Inden USA und Japan hingegen entscheiden
die Behdérden derzeit eher fallspezifisch.”

Als Ergénzung ihres generischen Salbu-
tamol-Préaparats in Europa flihrte Sandoz
2010 eine generische Version von Monte-
lukast-Natrium unter dem Markennamen
Singulair® in einigen europédischen Markten
ein. Dieses einmal taglich oral einzuneh-
mende Praparat zur Behandlung von chroni-
schem Asthma und zur Linderung der Sym-
ptome von allergischer Rhinitis generierte
2009 weltweit einen Umsatz von USD 4,7 Mil-
liarden. Sandoz plant, ihre generische Version
in weiteren Markten einzufiihren, sobald die
entsprechenden Patente auslaufen.

,Fur die Zulassung von generischen
Inhalationspréparaten zur Behandlung von
Atemwegserkrankungen haben die Behdrden
extrem strenge Vorschriften eingefihrt, fuhr
Tews fort. ,Fur eine erfolgreiche Entwicklung
sind daher umfassendes technologisches
Know-how und erhebliche Investitionen erfor-
derlich. Sowohl die Division Pharmaceuticals
als auch Sandoz haben sich einem langfristi-
gen Engagement flir Patienten mit Atemwegs-
erkrankungen verschrieben. Die Ressourcen
des gesamten Novartis Konzerns verhelfen
uns zu einer hervorragenden Wettbewerbs-
position.”
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CONSUMER HEALTH IM UBERBLICK

KENNZAHLEN
(In Mio. USD, sofern nicht anders angegeben)

MARKTINFORMATIONEN ZUM CONSUMER-HEALTH-GESCHAFT 2010

2010 2009 OTC Animal Health CIBA Vision
Nettoumsatz 6204 5812  Novartis Nettoumsatz
Operatives Ergebnis 1153 1016 in Mio. USD 3154 1208 1842
Operative Marge (%) 18,6 17,5  Novartis Umsatzwachstum (kWk)! 5,0% 7,5% 6,4%
Operatives Kernergebnis! 1253 1118 Marktsegmentwachstum? 44% 35% 32%
Operative Kerngewinnmarge (%) 20,2 19,2  Novartis Marktanteil® 32% 6,1% 22,3%
Forschung & Entwicklung (Kern) 359 345  Globale Branchenposition® 4 7 2
In % des Nettoumsatzes 58 59 Wachstum 2010 zu konstanten Wechselkursen gegeniliber dem Vorjahr
Free Cashflow 1325 1139 2Quellen: OTC: Nicholas Hall, gleitender 12-Monatswert per 3. Quartal 2010, in lokalen
N ~ Wahrungen; Animal Health: CEESA-Daten, gleitender 12-Monatswert per 3. Quartal 2010 und
NettObetrlebsvermOgen 3208 3168 interne Analysen; CIBA Vision: GfK USA, Europa und Japan (weiche Kontaktlinsen) und USA-IRI,
Investitionen in Sachanlagen? 150 164 Japan-Intage (Linsenpflegemittel), alle fiir den Zeitraum Januar bis Oktober 2010
Anzahl Mitarbeitende (in VoIIzeitsteIIen)3 13136 12539 3Quellen: OTC: Nicholas Hall, gleitender 12-Monatswert per 3. Quartal 2010, in lokalen

1Im operativen Kernergebnis werden Auswirkungen von Akquisitionen und andere wesentliche
Sonderpositionen eliminiert. Diese Anpassungen werden ab Seite 147 detailliert erlautert.
2Unter Ausschluss der Auswirkungen von Unternehmenszusammenschlissen
3Vollzeitstellenaquivalente am Jahresende

NACHRICHTEN 2010

Wahrungen; Animal Health: Jahresbeginn bis Dezember 2010 wie ausgewiesen, interne Analyse,
CIBA Vision: GfK USA, Europa und Japan (Anteil Kontaktlinsen), Jahresbeginn bis Oktober 2010
4Quellen: OTC: Nicholas Hall, gleitender 12-Monatswert per 3. Quartal 2010, in lokalen
Wahrungen; Animal Health: Vetnosis-Bericht ,Monitor 97 (12.11.2010)“ und interne Zahlen,
gleitender 12-Monatswert per 3. Quartal 2010; CIBA Vision: GfK USA, Europa und Japan (Anteil
Kontaktlinsen) fir den Zeitraum Januar bis Oktober 2010

Das auf Verbraucher ausgerichtete Geschaftsportfolio bietet bewahrte Markenprodukte fiir eine gesunde Lebensweise an. Die Geschéfts-
einheiten OTC (Selbstmedikation), Animal Health und CIBA Vision verfolgen einen dynamischen Wachstumskurs, der auf wichtigen
Marken, innovativen neuen Produkten und geografischer Expansion beruht.

Der Nettoumsatz (USD 6,2 Milliarden, +7% in USD; +6% bei konstanten Wechselkursen) steigt deutlich, wobei alle Geschéftsbereiche

das Wachstum ihrer jeweiligen Markte tUbertreffen.

Das operative Ergebnis erhéht sich um 13% (+17% bei konstanten Wechselkursen) auf USD 1,2 Milliarden, die operative Gewinnmarge

verbessert sich um 1,1 Prozentpunkte auf 18,6% des Nettoumsatzes. Unter Ausschluss von Wechselkursveranderungen kann die Division
eine starke operative Leistungsfahigkeit vorweisen: Die Division erzielt bei konstanten Wechselkursen eine Verbesserung des operativen
Ergebnisses um 17%. Damit wachst das operative Ergebnis fast dreimal so stark wie der Umsatz.

Wichtige Magen-Darm-Medikamente fordern die Expansion bei OTC, wobei sich Prevacid24HR zur zweitgrossten Marke von Novartis OTC
in den USA entwickelt. Voltaren behauptet in Deutschland seine Position als grosstes Selbstmedikationsprodukt des Landes.

Die Geschaftseinheit Animal Health profitiert von der starken Umsatzentwicklung von Interceptor und Sentinel in den USA, der Performance
von Milbemax in Europa sowie von robusten Umsatzsteigerungen bei Rinderimpfstoffen in den USA.

Dank der starken Position von Air Optix in allen Regionen verzeichnet die Geschaftseinheit CIBA Vision weiterhin kraftige Zuwachse in
den wachstumsstarken Markten fiir Kontaktlinsen und Kontaktlinsenpflegemittel.
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CONSUMER HEALTH

Das Uberdurchschnittliche Wachstum aller drei Geschéaftseinheiten der Division Consumer Health
beruhte auf der Einfilhrung innovativer Produkte flr die Gesundheit von Nutztieren, der Entwicklung
neuer rezeptfreier Arzneimittel zur Schliessung einer Versorgungsliicke bei fiebersenkenden und
schmerzlindernden Medikamenten flr Kinder sowie auf globaler Expansion und Neueinfiihrungen
bei Kontaktlinsen und Kontaktlinsenpflegemitteln.

Trotz schwieriger Wirtschaftslage in weiten
Teilen der Welt wuchsen alle drei Geschafts-
einheiten der Division Consumer Health
von Novartis — OTC (Over-The-Counter,
Selbstmedikation), Animal Health und CIBA
Vision —auch 2010 starker als ihre jeweiligen
Méarkte.

,Uberdurchschnittliches Wachstum ist an
sich schon ein Erfolg, in Zeiten der Rezession
ein nachhaltiges Wachstum zu erzielen, ist
jedoch noch eine weitaus grossere Leistung®,
sagte George Gunn, Member of the Royal
College of Veterinary Surgeons (MRCVS),
Leiter der Division Consumer Health und
Mitglied der Geschéaftsleitung von Novartis.
,Es kommt darauf an, extrem wettbewerbs-
fahig zu bleiben und die Kosten unter
Kontrolle zu halten®, figte er hinzu. ,Gleich-
zeitig gilt es, die Nerven zu bewahren. So
haben wir weiterhin offensiv in Forschung
und Entwicklung sowie in das Marketing von
Bereichen investiert, in denen wir traditionell
stark sind.”

Novartis Animal Health zahlte einmal
mehr zu den wachstumsstarksten Unterneh-
men der Branche. Insbesondere die Marken
Interceptor und Sentinel gegen Herzwurm-
und Flohbefall bei Haustieren konnten ihre
Wettbewerbspositionen festigen. Unser Enga-
gement flr Innovationen kam in einem bahn-
brechenden Medikament zur Bekdmpfung
von Wurmbefall bei Schafen zum Ausdruck.
Mit Zolvix bieten wir Landwirten jetzt eine
neue Waffe im Kampf gegen arzneimittel-
resistente Parasiten an.
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Zu den wichtigsten Therapiebereichenim
OTC-Geschaft gehdren Schmerzen, Husten,
Erkaltungen und Atemwegserkrankungen.
Die Produktkategorie der Magen-Darm-
Medikamente expandierte dank rezeptfreier
Marken zur Behandlung von haufigem
Sodbrennen, die in den USA und in Europa
eingeflhrtwurden. Einer der Hohepunkte des
Jahres 2010 war die prompte Einfihrung
eines neuen schmerzstillenden und fieber-
senkenden Medikaments flir Kinder unter der
Marke Triaminic. Damit konnte eine Versor-
gungslicke geschlossen werden, die durch
den Rickrufvon Konkurrenzprodukten in den
USA entstanden war.

Das Wachstum von CIBA Vision beruhte
vor allem auf der starken Umsatzentwicklung
der Kontaktlinsenmarke Air Optix, die in allen
Regionen Zuwachse erzielte. Ausserdem
profitierte die Geschéaftseinheit von der Ein-
fihrung neuer Produkte.

WEGWEISENDE ENTDECKUNG

Parasitizide - Wirkstoffe zur Bekdmpfungvon
Parasiten wie Wirmern, Fliegen und Fléhen -
stellen die grosste Produktkategorie der
Veterindrmedizin dar sowie den grdssten
Geschaftsbereich von Novartis Animal Health.
Flr Haustiere bietet Novartis auf Basis der
Wirkstoffe Milbemycin und Lufenuron eine
hochkaratige Palette von Parasitiziden an. Die
wichtigste Marke, Interceptor, schiitzt Hunde
vor Herz-, Haken- und Peitschenwirmern
und istin Form von Tabletten mit Rindfleisch-
geschmack erhaltlich. Die Marke Sentinel

kombiniertintegrierte Parasitenbekampfung
mit der Vorbeugung und Kontrolle von Floh-
befall. Beide Marken erzielten 2010 kréaftige
Zuwachsraten.

Das Portfolio der Parasitizide wurde
durch eine wegweisende Entwicklung aus
den Schweizer Labors von Novartis weiter
verstérkt. Mit Zolvix und seinem Wirkstoff
Monepantel wurde 2009 erstmals seit
25 Jahren ein neues Entwurmungsmittel
flir Nutztiere eingefihrt. Darlber hinaus
kénnten weitere, von Novartis entdeckte
Wirkstoffe aus der wegweisenden Klasse
der Aminoacetonitril-Derivate (AAD) sowohl
in der Haustier- wie in der Humanmedizin
Anwendung finden.

L,Wir untersuchen die Wirksamkeit neuer
Praparate zur Behandlung von Wurm-
infektionen — beispielsweise durch Herz-
wirmer und Darm-Nematoden — bei Haus-
tieren®, so Dr. Ronald Kaminsky, Leiter der
Parasitologie am Forschungszentrum von
Animal Health in St. Aubin, Schweiz. ,Dank
ihres ausgezeichneten Sicherheitsprofils
kommen AAD auch fir die Entwicklung von
Wirkstoffen flr Pferde in Frage.”

Kaminsky unterstitzte auch Vereinba-
rungen zur Entwicklung einer humanmedizi-
nischen Formulierung von Monepantel. Diese
kénnte bei Entwurmungskampagnen an
Schulenin Entwicklungslandern zum Einsatz
kommen, wo dringend sichere und wirksame
neue Medikamente bendotigt werden.

Die Geschichte von Zolvix begann im Jahr
2000, als Wissenschaftler von Novartis Animal



Health bei ersten Tests mit Molekilen einer
neuen Wirkstoffklasse gegen parasitare
Nematoden Erfolg versprechende Ergebnisse
erzielten. Parasitare Nematoden sind meist
winzige Fadenwlrmer, die den Magen-Darm-
Trakt von Nutz- oder Haustieren befallen. Sie
kdnnen zu Blutarmut und unbehandelt bis
zum Tod des befallenen Tiers fiuihren. Da
resistente Nematodenstdmme weltweit — vor
allem in der Schafzucht — hohe Schaden ver-
ursachten, wurde dringend eine veterinar-
medizinische Losung bendtigt.

Um die Eigenschaften von Wirkstoffen
aus der AAD-Klasse zu optimieren, syn-
thetisierten Chemiker von Novartis Uber
700 neue Molekile. Ausgehend von posi-
tiven Screeningergebnissen suchten dann
Biologen von Novartis Animal Health nach
dem therapeutischen Ansatzpunkt (Target)
der Leitsubstanz Monepantel. Minutios ver-
glichen sie die Genomsequenzen mehrerer
Nematodenstdmme und fanden dabei einen
bisher unbekannten Rezeptor, der ausschliess-
lich im Nervensystem der Nematoden
vorkommt, aber nicht bei den Wirtstieren.
Monepantel ist dank seiner ausgezeichneten
Selektivitdt in der Lage, selbst mehrfach
resistente Nematodenstamme abzutéten,
und weist trotz seiner hohen Wirksamkeit ein
solides Sicherheitsprofil auf.

Das renommierte Wissenschaftsmagazin
Nature berichtete im Marz 2008 eingehend
Uber das Entwicklungsprogramm und die
Entdeckung des Targets von Monepantel.
Kaminsky und seine Koautoren wiesen jedoch
darauf hin, dass Nematoden letztendlich
immer Resistenzen entwickeln werden—auch
gegen Wirkstoffe der AAD-Familie. Sie dréng-
ten zudem auf eine sorgfaltige Uberwachung
der Wirksamkeit samtlicher Anthelminthika
(Entwurmungsmittel) sowie auf die Anwen-
dung von Monepantel in Kombination oder
im Wechsel mit aktuellen und kinftigen
Parasitiziden.

,Wir brauchen Zolvix, um einen Vorsprung
gegenlber der Resistenzentwicklung zu
gewinnen. Wenn Landwirte Probleme mit
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Mehrfachresistenzen bekommen, kénnen sie
auf Zolvix zuriickgreifen®, erklarte Gunn. ,,Und
in Kombination mit anderen Medikamenten
kann es die Resistenzentwicklung gegen-
Uber Anthelminthika jeder Art erheblich
verzogern.”

BEWAHRTE FORMULIERUNG

In der Geschéaftseinheit OTC erzielten die
Schmerzmedikamente eine zweistellige
Umsatzsteigerung, die vor allem auf die sich
ergédnzenden Stérken der beiden fihrenden
Marken Voltaren und Excedrin zurlickzu-
flhren war. Voltaren ist die umsatzstérkste
OTC-Marke von Novartis. Als urspringlich
verschreibungspflichtiges Schmerzmedi-
kament hatte Voltaren Blockbuster-Status
erreicht. Die 1999 eingefiihrte rezeptfreie
Formulierung erzielte in den vergangenen
zehn Jahren eine durchschnittliche jahrliche
Umsatzsteigerung von 15 Prozent.

Als wichtiger Wachstumsfaktor erwies
sich die geografische Expansion. Mittlerweile
ist rezeptfreies Voltaren in Gber 130 Landern
erhaltlich. Auch Sortimentserweiterungen
trugen massgeblich zum Erfolg bei: So ist
Voltaren heute in Form von niedrig dosierten
Tabletten sowie in einer Fllle weiterer Formu-
lierungen verfiigbar—vom Warmepflaster bis
zum Schaum und Spray.

Die wichtigste Formulierung der Marke ist
nach wie vor Voltaren Emulgel. Die praktische
topische Gelformulierung ist das weltweit
meistverkaufte rezeptfreie Schmerzmedika-
ment zur dusserlichen Anwendung. Die Gel-
formulierung eignet sich hervorragend zur
Behandlung von Muskel- und Gelenkschmer-
zen. Bei der topischen Anwendung (Lokal-
therapie) dringen die Wirkstoffe durch die
Haut und gelangen gezielt an die Schmerz-
quelle, wo sie ihre entziindungshemmende
und schmerzstillende Wirkung entfalten.

Novartis Ubernahm 2005 ein Portfolio
von OTC-Marken, zu dem insbesondere auch
Excedrin gehorte. Dabei handelt es sich um
ein Analgetikum, das als hochwirksames
Medikament gegen Migrane und Kopf-
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schmerzen stark positioniert ist. Die Anwen-
dung von Excedrin Migraine zur Linderung
von Migréaneschmerzen wird durch klinische
Daten untermauert, die eine schmerzstil-
lende Wirkung innerhalb von 30 Minuten
belegen.

Die zweistellige Wachstumsrate des
Geschéfts mit Schmerzmedikamenten im
Jahr 2010 beruht zum einen auf dem anhal-
tenden Erfolg der Marke Excedrin und zum
anderen auf erfolgreicher geografischer
Expansion — wie beispielsweise den jlingsten
Neueinflihrungen in Mexiko und Stdafrika.

Das Geschéaft mit rezeptfreien Magen-
Darm-Medikamenten, zu dessen Stltzpfeilern
etablierte Marken wie ex-lax und Maalox
zahlen, gewann mit der Einfihrung eines
neuen Markenauftritts des gut etablierten
Produkts Benefiber zusatzlich an Dynamik.

Benefiber ist ein vollstandig wasser-
I6slicher, farb- und geschmackloser Ballast-
stoffzusatz, der sich einfach unter Nahrungs-
mittel oder Getrdnke mischen lasst. Er
gewahrleistet die Zufuhr der empfohlenen
Tagesdosis an Ballaststoffen und férdert so
Gesundheit und Wohlbefinden.

Im Jahr 2009 brachte Novartis
Prevacid24HR auf den Markt. Dabei handelt
es sich um eine neue rezeptfreie Version
des haufig verordneten Protonenpumpen-
hemmers Lansoprazol bzw. Prevacid.
Prevacid24HR ist zur Behandlung von haufi-
gem Sodbrennen zugelassen und nur in den
USA erhéltlich.

Mit der Einfihrung von Pantoloc Control,
einem rezeptfreien Prédparat gegen Sod-
brennen und saures Aufstossen, weitete
Novartis das Geschaft mit Medikamenten
gegen haufiges Sodbrennen 2010 auf Europa
aus. Pantoloc Control ist die rezeptfrei er-
haltliche Version von Pantoprazol, einem wei-
teren Protonenpumpenhemmer.

PRODUKTVERSPRECHEN UNTERMAUERN

Medikamente gegen Husten, Erkaltungen und
Atemwegserkrankungen machen den zweit-
grossten Therapiebereich der Geschéafts-
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einheit OTC von Novartis aus. Nach Vitami-
nen, Mineralien und Nahrungserganzungen,
einem Gebiet, auf dem Novartis nicht aktiv
ist, stellen Husten-, Erkaltungs- und Atem-
wegsmedikamente auch den zweitgrossten
Bereich der gesamten OTC-Branche dar.

Dank Innovationen, geografischer Expan-
sion und geschickter Sortimentserweiterun-
gen bei den fihrenden Marken verzeichnet
Novartis im Therapiebereich flir Husten,
Erkaltungen und Atemwegserkrankungen
seit 2007 jahrlich zweistellige Umsatz-
steigerungen.

Eckpfeiler dieses Therapiebereichs ist
Otrivin, die grosste und wachstumsstéarkste
rezeptfreie Nasenspraymarke weltweit. Seit
2007 hat sich der Umsatz von Otrivin verdop-
pelt. Dennoch verfiigt die Marke noch Uber
erhebliches Potenzial, zumal sie in den USA,
China und Japan bisher nicht erhaltlich ist.
,Die Einfihrungin den USA und China dirfte
innerhalb der nachsten zwei Jahre erfolgen®,
erklarte Fred Walker, Leiter des Therapie-
bereichs fir Husten, Erkaltungen und Atem-
wegserkrankungen der Geschaftseinheit
OTC. ,Bei Otrivin ist das Ende der Fahnen-
stange noch lange nicht erreicht.”

Novartis konnte bestehende Produkt-
versprechen durch neue klinische Daten
untermauern. Im Rahmen von klinischen
Studien entfaltete Otrivin bei verstopfter Nase
innerhalb von zwei Minuten seine lindernde
Wirkung. Gleichzeitig verhalf Novartis der
Marke durch Sortimentserweiterungen zu
neuer Dynamik und kurbelte auch damit
das Umsatzwachstum weiter an. ,In Rick-
sprache mit Verbrauchern und medizini-
schen Fachkréften stellten wir sicher, dass
unsere Markenversprechen flr sie auch
tatsachlich relevant sind“, betonte Walker.

Das klinische Studienprogramm verlief
parallel zur Entwicklung einer Formulierung
mit zweifacher Wirkung, die dank eines
zusatzlichen Wirkstoffs das Laufen der Nase
erheblich verringert. ,Wir entdeckten dieses
duale Wirkkonzeptin Schweden underwarben
die Rechte an dem neuen Wirkstoff. Bis zur
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Neuformulierung und der Zulassung fir
Otrivin Complete leistete unser Forschungs-
und Entwicklungsteam hervorragende
Arbeit"”, erganzte Walker. ,Das Produkt bietet
den Verbrauchern einen zusatzlichen Nutzen
und verhilft der Marke zu neuem Schwung.”

IM EILTEMPO

Die Geschaftseinheit nutzte 2010 auch eine
besondere Gelegenheit, um das Portfolio von
Triaminic zu verjingen, einer weiteren Produkt-
gruppe zur Behandlung von Husten und
Erkaltungen. Am 30. April startete ein Mit-
bewerberin den USA eine landesweite Riick-
rufaktion populérer rezeptfreier Medika-
mente flr Kinder und Sauglinge. Novartis
und andere Hersteller rezeptfreier Medika-
mente setzten daraufhin alles daran, die ent-
standene Versorgungsliicke zu schliessen.

Walker rief unverziglich sein Flhrungs-
team sowie die Gruppe von Kinderarzten
zusammen, die er zwei Jahre zuvor als externe
Berater eingesetzt hatte. ,Im Grunde hatten
wir die Entwicklung verschiedener Ge-
schmacksrichtungen und Formulierungen
sofort in Angriff nehmen kénnen. Wir wollten
uns jedoch vorrangig an den Bedurfnissen
der Verbraucher und Arzte orientieren®,
erklarte Walker.

Die Empfehlung des Beraterstabes war
eindeutig: ,Es bestand ein dringender
Bedarf“, erklarte der Vorsitzende der Berater-
gruppe Dr. Norman ,,Chip“ Harbaugh. ,,Wir
empfahlen Novartis daher, die Versorgungs-
licke so schnell wie mdglich zu schliessen.
Eltern, die ratlos vor ihrem leeren Medizin-
schrank standen, sollte schnellstmdglich
wieder ein Basisprodukt zur Verfligung stehen.
Und Novartis handelte extrem schnell -
Respekt!”, figte Harbaugh hinzu.

Die Marke Triaminic umfasste Kombi-
nationsprodukte gegen Husten- und Erkal-
tungskrankheiten, jedoch keine flir Kinder
und Sauglinge geeignete Formulierung mit
nur einem Wirkstoff gegen Fieber und
Schmerzen. Bei der Durchsicht des Triaminic
Portfolios fand das Team schliesslich ein

Kombinationsprédparat, das neben Para-
cetamol — dem Wirkstoff des Konkurrenz-
produkts — nur einen einzigen weiteren Wirk-
stoff enthielt.

yJetztwar Forschungs- und Entwicklungs-
expertise gefragt. Denn es ging darum, den
zusatzlichen Wirkstoff aus der Formulierung
zu eliminieren und ein Praparat zu entwi-
ckeln, das der beliebten Version des Kon-
kurrenzprodukts mit der entsprechenden
Dosierung von Paracetamol méglichst nahe
kam®, erklarte Walker.

Die Geschaftseinheit bestatigte unver-
ziiglich, dass der Triaminic Fiebersenker in
grossem Massstab produziert werden konnte.
,Da wir dieselben Flaschen verwendeten,
mussten die Produktionsanlagen nicht ver-
andert werden®, so Walker.

Die Konzentration auf das Wesentliche
zahlte sich aus. Am 15. Juni, nur 45 Tage nach
dem Rickruf, begann Novartis mit dem
Versand des neuen Triaminic Fiebersenkers.
Weitere Ergénzungen des Triaminic Portfolios
werden folgen.
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CORPORATE CITIZENSHIP

Corporate Citizenship ist flir Novartis nicht nur ein integraler Be-
standteil der Geschaftstatigkeit, sondern auch ein Schlissel zum
Erfolg. Unsere Verpflichtung, gesellschaftliche Verantwortung zu
tibernehmen, basiert auf vier Saulen:

Patienten

Wir tragen dazu bei, dass Patienten weltweit vom medizinischen
und technologischen Fortschritt profitieren. Wir setzen uns daflr
ein, Krankheiten vorzubeugen, zu diagnostizieren und zu behan-
deln, wahrend wir gleichzeitig innovative, nachhaltige Geschéafts-
modelle entwickeln, um den Zugang zu Gesundheitsversorgung

zu erweitern.

Mitarbeitende und Gemeinschaften

Wir wollen unsere Mitarbeitenden fair und respektvoll behandeln
und uns in die Gemeinschaften integrieren, in denen wir leben
und arbeiten.

Umwelt

Wir legen grossen Wert auf einen verantwortungsbewussten
Umgang mit den natirlichen Ressourcen, auf eine rigorose
Kontrolle der Abfallmengen und Treibhausgasemissionen sowie
auf Energieeffizienz.

Unternehmensethik
Wir wollen auf integre Weise eine erstklassige Performance erzielen.
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CORPORATE CITIZENSHIP: WICHTIGE KENNZAHLEN

Indikator! 2010 2009 2008 2007 2006

Wirtschaftliche Kennzahlen?

Nettoumsatz in Mrd. USD 50,6 443 41,5 38,1 34,4
Reingewinn in Mrd. USD, % des Nettoumsatzes 10,0; 20% 8,5; 19% 8,2; 20% 6,5, 17% 6,8; 20%
Forschung & Entwicklung (Kernaktivitaten) in Mrd. USD, % des Nettoumsatzes 8,1; 16% 7.3; 16% 6,8; 16% 6,2; 16% 52;15%
Materialeinkdufe und Dienstleistungen 3 in Mrd. USD, % des Nettoumsatzes 22,3; 44%, 21,3; 48% 20,3; 49% 19,4; 51% 15,8; 46%
Personalaufwand in Mrd. USD, % des Nettoumsatzes 12,2; 249, 10,9; 25% 10,6; 26% 9,9; 26% 8,7; 25%
Steuern in Mrd. USD, % des Reingewinns vor Steuern 1,7; 15% 1,5; 15% 1,3; 14% 0,9; 13% 1,2; 15%
Dividenden in Mrd. USD; % des den Aktionaren von Novartis zuzurechnenden Reingewinns 5,4; 55% 45; 53% 3,9; 49% 3,3;51% 2,6; 38%
Ruckzahlungen an Aktionare in Mrd. USD, % des Reingewinns des Konzerns 0; 0% 0; 0% 0,3; 0% 4,7; 39% 0; 0%
Aktie Jahresendkurs (CHF) 54,95 56,50 52,70 62,1 70,25
Kennzahlen zu den Patienten*

Zugang zu medizinischer Versorgung: Wert in Mio. USD 1544 1510 1259 937 755
Zugang zu medizinischer Versorgung: Zahl der erreichten Patienten in Mio. 85,5 79,5 73,7 65,7 33,6
Kennzahlen zu Mitarbeitenden und Gemeinschaften

Vollzeitstellendquivalente 119418 99 834 96717 98 200 100735
Austritte (einschl. Pensionierungen), Kiindigungen, Eintritte (% der Mitarbeiterzahl) 8;3; 14 8; 3; 14 10; 5; 14 9; 4,17 8; 4; 19
Anteil der Frauen in leitender Position %: % der Fuhrungskrafte, % des Verwaltungsrats® 36%; 16,7% 35%; 16,7% 37%;83% 35%;83% 31%; 0,0%
Anzahl der Nationalitdten der Mitarbeitenden 146 144 143 139 -
Erkrankungs-und Unfallrate (LTIR) 7 [pro 200 000 Arbeitsstunden]? 0,18 0,22 0,34 0,42 0,45
Total Recordable Case Rate (TRCR) 78 [pro 200 000 Arbeitsstunden]? 0,84 0,93 1,09 1,42 1,43
Transportbedingte Verletzungen, die zu Arbeitsausfallen fiihrten27 49 58 77 92 -
Kennzahlen zur Umwelt2?

Kontaktwasserverbrauch, ohne Kiihlwasser [Mio. m3] 14,9 15,0 15,1 15,4 15,6
Energieverbrauch [Mio. GJ], vor Ort erzeugt und zugekauft 17,4 17,0 16,9 16,7 16,4
Emissionen Treibhausgase, Scope 1: Fahrzeuge [1 000 t] 173 178 183 197 187
Treibhausgasemissionen, Gesamtemissionen Scope 1 und Scope 2,

einschliesslich Fahrzeugen (1 000 t) 1500 1513 1526 1497 1482
Gesamte betriebliche Abfalle, nicht rezykliert [1 000 t], Sonder- und Haushaltsmiill 153 142 139 175 156

Kennzahlen zur Unternehmensethik

Anzahl der Mitarbeitenden von Novartis und Drittunternehmen,

die Schulungen zum Verhaltenskodex (E-Learning-Kurse) absolviert haben 10 18302 29493 15990 16697 14574
Anzahl der Mitarbeitenden, die eine Zertifizierung zum Verhaltenskodex
abgeschlossen haben 29835 26 300 26 750 27 000 23000
Zahl der gemeldeten/nachgewiesenen Félle von Fehlverhalten ! 1236; 570 913; 541 884; 374 906; 421 651; 326
Entlassungen und Austritte im Zusammenhang mit Fehlverhalten 1! 432 564 217 249 154
Gesamtzahl Zulieferer 241 365 206 155 228769 228558 -
Anzahl Zulieferer, die Uber die Richtlinien von Novartis fuir externe Zulieferer
informiert sind (Jahresumsatz > USD 100 000, Selbstverpflichtung nicht erforderlich) 39575 45 858 28792 61715 42 200
Anzahl Zulieferer, die sich zur Einhaltung der wichtigsten Normen bereit erklart haben 12
(Selbstverpflichtung) 3388 842 1157 1377 8600
! Die Wirtschaftsindikatoren und Vollzeitstellenaquivalente schliessen Alcon, Inc. ein; alle anderen 70Ohne Angaben zu Zulieferern
Indikatoren ohne Alcon, Inc. 8Einschliesslich aller berufsbedingten Verletzungen und Erkrankungen, unabhangig davon, ob sie
2Sofern nicht anders vermerkt, wurden die Angaben zu den Jahren 2006 bis 2007 um die Daten zu Arbeitsausféllen fiihren oder nicht
der 2007 verédusserten Erndhrungsgeschéfte der Division Consumer Health bereinigt. ° Details siehe: www.corporatecitizenship.novartis.com/environmental-care
3Gemaéss der Wertschopfungsrechnung des Konzerns 10|n den Zahlen sind neue Mitarbeitende und andere, zuvor nicht geschulte Mitarbeitende
4Weitere Details siehe Tabelle auf Seite 63 enthalten sowie Angestellte von Drittunternehmen, die bei Novartis arbeiten.
SFuhrungspositionen werden lokal definiert. Fiihrungskrafte berichten an Fiihrungskrafte 11 Die Zahlen der Vorjahre wurden im Hinblick auf abgeschlossene Untersuchungen angepasst.
und/oder den Verwaltungsrat des jeweiligen arbeitgebenden Unternehmens. Datenquelle fiir % 121m Jahr 2009 anderte Novartis den allgemeinen Prozess der Risikoklassifizierung. Dadurch
der Fuhrungspositionen: FirstPort (Local Mgmt.Flag), Stand: Oktober 2010 verénderte sich die Zahl der Zulieferer, die eine Selbstverpflichtung zu unterzeichnen hatten.
6Zahlen flir 2009 korrigiert Dieses Element des Klassifizierungsprozesses wird nachstes Jahr berarbeitet.
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CORPORATE CITIZENSHIP: ZIELE UND ERGEBNISSE FUR 2010 SOWIE ZIELE FUR 2011

UN GLOBAL COMPACT
Ziele 2010

Ergebnisse 2010

Ziele 2011

Teilnahme an der Human Rights Working Group
und Verdffentlichung einer weiteren ,Communi-
cation on Progress®, die vom Global Compact
Office als ,relevant” eingestuft wird.

WAHRUNG DER MENSCHENRECHTE
Ziele 2010

Unter dem Motto ,Zehn Jahre Global Compact”
wurde mit dem Global Compact Office und der
schweizerischen Direktion fir Entwicklung und
Zusammenarbeit (DEZA) eine Veranstaltung in der
Schweiz organisiert. Zudem wurde unter dem Titel
»Novartis and the Global Compact“ eine Broschiire
veroffentlicht, die andere Unternehmen zu einem
ahnlichen Engagement inspirieren soll.

Ergebnisse 2010

Aktive Unterstttzung des Global Compact Office
bei seinen Bemiihungen, eine Leadership-Initiative
ins Leben zu rufen und ein sektorspezifisches
Anforderungsprofil zu erarbeiten.

Ziele 2011

Zusammenstellung der Erkenntnisse aus den vier
Pilotversuchen zur Anwendung des Human Rights
Compliance Assessment, um es weiter in beste-
hende Managementsysteme zu integrieren.

TRANSPARENTE BERICHTERSTATTUNG
Ziele 2010

Das Human Rights Compliance Assessment Tool
kam in China zum Einsatz, der grossten und wachs-
tumsstérksten teilnehmenden Landesorganisation.
Zudem initiierte und finanzierte Novartis eine auf
neuesten Erkenntnissen beruhende Analyse der
Due-Diligence-Verfahren im Bereich Menschenrechte
durch das Institute for Business and Human Rights.

Ergebnisse 2010

Unterstitzung des Danish Institute for Human
Rights bei der Erstellung einer Version seines
Selbstbewertungstools fir die Pharmabranche.
Verstarkter Austausch von Erkenntnissen aus dem
Einsatz dieses Tools mit anderen Unternehmen.

Ziele 2011

Freigabe der ,Communication on Progress 2009“.

Laufende Aktualisierung von Citizenship@Novartis.
Verdffentlichung des GRI-Berichts 2009 mit einem
Application Level von A+.

BEZIEHUNGEN ZU REGIERUNGSSTELLEN/
LOBBYING
Ziele 2010

Die Freigabe der ,Communication on Progress
2009 des UNGC erfolgte im Januar 2010. Der
GRI-Bericht von Novartis erhielt Application Level
A+. Die Namen der in der EU und den USA unter-
stutzten Patientengruppen sowie die entsprechen-
den Férderungszwecke wurden verdffentlicht.

Ergebnisse 2010

Freigabe der ,Communication on Progress 2010
des UNGC. Veroéffentlichung des GRI-Berichts 2010
mit einem Application Level von A+. Konsequente
Aktualisierung der Online-Mitteilungen zu Corporate
Citizenship.

Ziele 2011

Weitere Identifikation und Publikation der Stand-
punkte von Novartis zu Gesundheitsthemen.

BRANCHENRANKING
Ziele 2010

Zu Schlisselthemen wurden neue oder aktuali-
sierte Standpunkte von Novartis veroffentlicht
(Patentgemeinschaften, klinische Forschung).
Wichtige internationale, US-amerikanische und
europaische Handelsverbande wurden mit ins-
gesamt USD 22,5 Millionen unterstutzt.

Ergebnisse 2010

Weitere Identifikation und Publikation der Stand-
punkte von Novartis zu Gesundheitsthemen.

Ziele 2011

Erneutes Erreichen guter Bewertungen in wichtigen
Branchenrankings zum Thema Corporate Citizenship.
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Novartis erzielte erneut hervorragende Bewertungen
in verschiedenen Branchenrankings zum Thema
Corporate Citizenship (z.B. ,,Gold Class” von SAM,
Rang drei im Access to Medicine Index, Platz drei
der Pharmabranche in der Liste der ,World’s Most
Admired Companies” des Magazins Fortune und
Rang sieben unter den , Top 10 Companies for Global
Diversity“ von DiversityInc).
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Erneutes Erreichen guter Bewertungen in wichtigen
Branchen- und Corporate-Citizenship-Rankings.
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ENGAGEMENT FUR DIE PATIENTEN

Herzinsuffizienz ist ein gravierendes Gesundheitsproblem, von dem weltweit Gber 20 Millionen Menschen be-
troffen sind. In einem umfassenden Entwicklungsprogramm prift Novartis derzeit drei innovative Medikamente
im fortgeschrittenen Stadium der klinischen Entwicklung. Im Rahmen dieses Entwicklungsprogramms werden
wegweisende technologische Verfahren eingesetzt, um zu ermitteln, welche Patienten am wahrscheinlichsten
auf die Behandlung ansprechen werden. Die Verfahren erméglichen zudem eine Fernlberwachung der Patienten
auf Anzeichen einer Destabilisierung, um die Medikation anpassen und eine erneute stationdre Behandlung
verhindern zu kénnen — denn Klinikaufenthalte sind der dominierende Faktor der Behandlungskosten.

Als Manager eines franzdsischen Chemie-
konzerns war Gérard Priet stdndig auf Reisen.
Zum Essen und Schlafen kam er oft erst auf
Langstreckenfligen nach Afrika und Sid-
amerika. Stress und Hektik blieben nicht
ohne Folgen. Im Alter von 45 Jahren erlitt
Priet einen Herzinfarkt.

Er Uberlebte dank einer ausgezeichneten
medizinischen Versorgung und kehrte in sei-
nen Beruf zurlick, bis er schliesslich 2008 im
Alter von 60 Jahren in den Ruhestand ging.
Sechs Monate spater litt er auf einem Aus-
landsflug erneut unter Atemnot. In seiner
Geburtsstadt Paris liess er sich daraufhin
arztlich untersuchen und unterzog sich einer
dringend notwendigen koronaren Bypass-
operation. Als pulmonale Komplikationen
folgten, wurde bei ihm schliesslich Herzin-
suffizienz diagnostiziert.

Heute ist Priet ein Idealpatient: Er achtet
sorgféltig auf seine Erndhrung, geht taglich
bis zu eine Stunde spazieren, nimmt vor-
schriftsmassig seine Medikamente und l&sst
sich regelméssig arztlich untersuchen. Vor
seinem letzten Klinikaufenthalt litt Priet nach
korperlicher Betatigung oder selbst nach
dem Treppensteigen unter Kurzatmigkeit.
Dank des Eingriffs, kérperlicher Bewegung,
seiner Therapiedisziplin und einer gesunden
Ernahrung hat sich sein Zustand jedoch
verbessert. Er fiihrt heute ein erfilltes und
aktives Leben. Er ist nach wie vor Mitglied in
Fihrungsgremien mehrerer Unternehmen
und unternimmt gemeinsam mit seiner Frau
Catherine, die sein Kunstinteresse teilt, regel-
massig Kulturreisen.
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,Das war eine schmerzhafte Erfahrung,
die mich jedoch zum Nachdenken gebracht
hat“, so Priet. ,Ich musste erkennen, dass so
etwas nicht nur anderen passiert. Ich hatte
Glick und bin jetzt vorsichtiger. Und ich
geniesse das zweite Leben, das ich geschenkt
bekommen habe.”

Dies ist zwar Priets individuelle Kranken-
geschichte, aber sie ist kein Einzelfall. Herz-
insuffizienzistein gravierendes Gesundheits-
problem, von dem weltweit iber 20 Millionen
Menschen betroffen sind. Bedingt durch die
Zahl der Bluthochdruckerkrankungen epi-
demischen Ausmasses und das steigende
Durchschnittsalter der Bevdlkerung nimmt
die Haufigkeit von Herzinsuffizienz weiter zu.
Auch die verbesserten Behandlungsmaoglich-
keiten bei Herzinfarkten, welche die Uberle-
bensdauer vieler Patienten—wie im Fall Priets
—verlangern, tragen zu dieser Zunahme bei.

Meist ist die Prognose bei Herzinsuffi-
zienz nicht besser als bei bestimmten Krebs-
erkrankungen: Rund die Hélfte der Betroffe-
nen verstirbt innerhalb von vier Jahren nach
der Diagnose. Herzinsuffizienz erfordert in
der Regel wiederholte Klinikaufenthalte. Jahr
fir Jahr missen sich rund 30 Prozent aller
Patienten mit Herzinsuffizienz stationar
behandeln lassen. Je weiter die Krankheit
fortschreitet, umso haufiger missen die Pati-
enten in die Klinik, wobei sich ihre Prognose
mit jedem Klinikaufenthalt verschlechtert.
Laut den aktuellsten verfigbaren Daten
wurden im Jahr 2007 in den USA Uber eine
Million Krankenhauseinweisungen wegen
Herzinsuffizienz verzeichnet. Weltweit verur-
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sacht Herzinsuffizienz Kosten in Hohe von
tber USD 50 Milliarden pro Jahr.

Novartis hat ein umfangreiches For-
schungs- und Entwicklungsprogramm zu
Herzinsuffizienz ins Leben gerufen. Dabei
werden derzeit drei innovative Wirkstoffe im
Rahmen klinischer Phase-IlI-Studien bei
chronischer und akuter Herzinsuffizienz
untersucht. Das Programm ist ein Parade-
beispiel der modernen Medikamenten-
entwicklung: Mithilfe diagnostischer Tests
wird versucht zu ermitteln, welche Patienten
am wahrscheinlichsten auf die Behandlung
mit zielgerichteten Medikamenten an-
sprechen werden. ,Unser Ziel ist es, fur jeden
Patienten das passende Medikament, die
richtige Dosis und den richtigen Zeitpunkt
fir die Behandlung zu finden®, erklarte David
Epstein, Leiter der Division Pharmaceuticals
und Mitglied der Geschaftsleitung von
Novartis.

Novartis setzt zudem auf neue Methoden,
die Uber die reine Medikation hinausgehen.
Wegweisende Anwendungen der Ferniber-
wachung sollen den Patienten und Gesund-
heitsdienstleistern bestimmte Informationen
Ubermitteln und dazu beitragen, die Therapie-
treue zu verbessern. Das Entwicklungs-
programm zu Herzinsuffizienz untersucht
unter anderem den Einsatz oral einnehmbarer
Sensoren in Form von Mikrochips, die die
verschreibungsgemasse Einnahme der Medi-
kamente Uberwachen. Eine unzureichende
Therapietreue fihrt hdufig dazu, dass sich
der Zustand des Patienten verschlechtert und
eine stationére Behandlungerforderlich wird.
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,Bei dieser Art der Uberwachung kombi-
nieren wir Gerate und Technologien mit
unseren Medikamenten — ein interessanter
Ansatz“ erlauterte Dr. Trevor Mundel, weltweit
verantwortlicher Leiter der Entwicklungs-
aktivitaten der Division Pharmaceuticals.
,Herzinsuffizienz ist eine der ersten Indika-
tionen, in denen wir ein klinisches Pilotprojekt
mit dieser Technologie durchfihren. Kiinftig
kdnnen moglicherweise viele Patienten mit
komplexen Erkrankungen mehr oder weniger
kontinuierlich berwacht werden.”

ENTWICKLUNG NEUER MEDIKAMENTE

Bei Herzinsuffizienz ist das Herz nicht mehr
in der Lage, die Gewebe des Kdérpers mit
gentgend Blut zu versorgen. Mit fortschrei-
tender Erkrankung nimmt die Pumpleistung
des Herzens immer weiter ab. Bei einem Teil
der Patienten ist die Pumpfunktion des Her-
zens vermindert, bei einem anderen wird das
Herz nur noch unzureichend mit Blut gefllt.

Herzinsuffizienz wird durch verschiedene
Formen von Herz-Kreislauf-Erkrankungen
ausgelost. Sie kann auf unkontrollierten Blut-
hochdruck, geschadigte Herzklappen oder
einen Herzinfarkt zurtickzufiihren sein. Doch
obwohl Herzinsuffizienz eine enorme klini-
sche und finanzielle Belastung darstellt,
wurden in den vergangenen Jahrzehnten nur
wenige neue Therapieansadtze entwickelt.
Novartis untersucht derzeit das Potenzial von
drei neuen Medikamenten, die das Fort-
schreiten chronischer Herzinsuffizienz auf-
halten sollen—sowohl in der akuten Versorgung
im Krankenhaus als auch in der postakuten
Behandlung in der Klinik und zu Hause.

Zwei der potenziellen Medikamente zur
Behandlung chronischer Herzinsuffizienz -
Aliskiren und LCZ696 — werden bei Patienten
mit verminderter Ejektionsfraktion (Schlag-
volumen der Herzkammer), d.h. bei Patien-
ten mit verminderter Pumpleistung des Her-
zens, untersucht.

Aliskiren ist bereits fur die Behandlung
von Bluthochdruck zugelassen. Es ist der
erste und einzige zugelassene Vertreter aus
der Klasse der direkten Renin-Inhibitoren, der
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ersten neuen Klasse von Blutdrucksenkern
seit Uber zehn Jahren. Daten aus der ALOFT-
Studie (bei Herzinsuffizienz) wurden ergan-
zend in die européischen Produktinformatio-
nen aufgenommen.

Der Arzneimittelkandidat LCZ696 ist der
erste Wirkstoff der neuen Medikamenten-
klasse der Angiotensin-Rezeptor-Neprilysin-
Inhibitoren (ARNI). LCZ696 zeichnet sich
durch einen zweifachen Wirkmechanismus
aus: Es hemmt sowohl das Enyzm Neprilysin
als auch den Angiotensin(AT1)-Rezeptor. Es
verbessert kérpereigene Schutzmechanismen
des Herzens,indem es die Gefasserweiterung
sowie die Ausscheidung von Natriumionen
Uber die Nieren fordert.

Die Ergebnisse einer Phase-II-Studie zum
Vergleich von LCZ696 mit Valsartan bei der
Behandlung von Bluthochdruck wurden 2010
in der medizinischen Fachzeitschrift Lancet
publiziert.Im Rahmen der PARADIGM-Studie
wird der Einsatz von LCZ696 bei Herzinsuffi-
zienz untersucht. Dabei wird ermittelt, ob
LCZ696 die ACE-Inhibitoren als gegenwartige
Standardtherapien bei Herzinsuffizienz und
reduzierter Ejektionsfraktion ersetzen kdnnte.
LCZ696 wird aber auch im Hinblick auf die
Behandlung chronischer Herzinsuffizienz bei
erhaltener Ejektionsfraktion untersucht, bei
der sich das Herz nicht mehr ausreichend mit
Blut fallt.

AKUTTHERAPIE

Bei plotzlichen Anzeichen und Symptomen
einer Herzinsuffizienz oder einer pl&tzlichen
Veranderung bestehender Symptome spricht
man von einer akuten Herzinsuffizienz. Diese
bedarf der sofortigen Behandlung. Dabei
kann es sich um das erstmalige Auftreten ei-
ner bis dahin noch nicht erkannten Erkran-
kung handeln oder um das erneute Einsetzen
bzw. die Verschlechterung einer bereits be-
stehenden chronischen Herzinsuffizienz. Die
Betroffenen leiden dabei unter schwerer
Atemnot. Das Herz ist nicht mehrin der Lage,
dasvonder Lunge kommende Blutdurch den
Kdrper zu pumpen, wodurch sich die Lunge
mit Flissigkeit fullt. Die Folge ist eine redu-

zierte Sauerstoffaufnahme und -versorgung,
die in der Regel eine stationdre Behandlung
erfordert.

Mit der Ubernahme des US-ameri-
kanischen Biopharmazie-Unternehmens
Corthera Inc. erwarb Novartis 2009 die
weltweiten Rechte an RLX030, einer rekom-
binanten Version des natirlich vorkom-
menden menschlichen Peptidhormons
Relaxin. RLX030, das stationar Uber eine
48-stindige Infusion verabreicht wird,
steigert nachweislich die Herzleistung sowie
die systemische und renale Gefasserweite-
rung. Deshalb kénnten Patienten mit akuter
Herzinsuffizienz von einer Behandlung mit
RLX030 profitieren.

Die US-amerikanische Gesundheits-
behorde (FDA) prift RLX030 aufgrund der
Ergebnisse der Phase-IlI-Studien in einem
Schnellverfahren. Dieser Status ist Medika-
menten vorbehalten, die wichtige medizi-
nische Bedirfnisse erfullen konnten, fir
die bisher keine ausreichenden Therapie-
optionen verfligbar waren.

An der laufenden Phase-lll-Studie RELAX-
AHF-1 nehmen Patienten mit akuter Herzin-
suffizienz und starker Gefassverengung teil.
sWir prifen die Hypothese, dass RLX030 die
Symptome dieser Patientengruppe lindert
und die Lange stationarer Behandlungen
sowie das Risiko klinftiger Klinikeinweisungen
reduziert”, erklarte Dr. Andrew Zalewski,
Leiter einer klinischen Forschungseinheit der
Entwicklungsabteilung fir Herz-Kreislauf-
und Stoffwechsel-Medikamente von Novartis.
,Dies ist eine besonders wichtige Patienten-
gruppe. Statistiken deuten darauf hin, dass
die Rate wiederholter Klinikaufenthalte steigt,
wobei unser Arzneimittelkandidat einer er-
neuten Klinikeinweisung langer vorbeugt als
jede andere Therapie.”

GANZHEITLICHES STUDIENDESIGN

Angesichts der erheblichen Behandlungs-
kosten durch Herzinsuffizienz beriet sich
Novartis vor der Konzeption des Studien-
designs eingehend mit Gesundheitsbehdr-
den, Kostentrédgern und den Behorden fir die
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Wert
Projekt Beschreibung Region (USD Millionen)  Erreichte Patienten
Malaria/WHO? Bereitstellung von Coartem zu Herstellungskosten zur Afrika, Asien, Lateinamerika 218 81 309 000
Anwendung im &ffentlichen Sektor
Lepra/WHO 34 Eliminierung der Lepra durch kostenlose Abgabe der Weltweit 5 268 000
Medikation an alle Patienten weltweit durch die WHO
Tuberkulose 34 Kostenlose Bereitstellung von Arzneimitteln Tansania 2 87 000
(Fixkombination)
Fasziolose® Kostenlose Bereitstellung von Egaten fir Patienten Bolivien, Agypten, Madagaskar, Jemen 0,2 222000
mit Fasziolose
Novartis Stiftung fur Verbesserung der Gesundheit und Lebensqualitat armer Entwicklungslander 9 3442000
Nachhaltige Entwicklung Menschen in Entwicklungsldndern durch Think-Tanks,
(NFSD) &7 entwicklungspolitische Aktivitdten und Projektarbeit
Novartis Institute Entdeckung neuartiger Therapien und Praventions- Entwicklungslander 14 -
for Tropical Disieases (NITD) ¢ methoden fur die wichtigsten Tropenkrankheiten;
Bereitstellung der Entdeckungen des NITD in
Endemiegebieten auf nicht gewinnorientierter Basis
Novartis Vaccines Institute Entwicklung wirksamer und erschwinglicher Wirkstoffe Entwicklungslander 7 -
for Global Health (NVGH) © gegen vernachlassigte Infektionskrankheiten in
Entwicklungslédndern
Patientenhilfsprogramm USA 3 Unterstlitzung von bedirftigen Patienten USA 188 100 000
exkl. Gleevec ohne Versicherungsdeckung fir Medikamente
Gleevec Patienten- Im Rahmen der Méglichkeiten von Novartis weitere USA 131 5000
hilfsprogramm USA 38 Gewahrleistung des Zugangs fiir Patienten in den USA,
die sich das Medikament nicht leisten kdnnen
Weltweite Patienten- Im Rahmen der Méglichkeiten von Novartis weitere Weltweit (ohne USA) 923 37000
hilfsprogramme Glivec/ Gewahrleistung des Zugangs fir Patienten ausserhalb
Tasigna 382 der USA, die sich das Medikament nicht leisten konnen
Together Rx Access Teilnahme am Rabattprogramm fiir Patienten USA 0,2 3000
ohne Versicherungsschutz
Katastrophenhilfe und Unterstitzung von Hilfsorganisationen Weltweit 47 -
andere Spenden
Total 1544 85,5 Millionen

10hne Alcon, Inc.

2Einer vorlaufigen Analyse der lokalen Verteilung zufolge erreichten im Jahr 2010 81,3 Millionen Behandlungseinheiten von Coartem betroffene Patienten. Davon stammen 42,8 Millionen aus
Lieferungen, die bis Ende 2009 abgeschlossen wurden, und 38,5 Millionen aus Lieferungen im Jahr 2010. Insgesamt wurden 2010 82,4 Millionen Behandlungseinheiten geliefert. Der Wert dieser
Initiative im Jahr 2010 wurde auf der Basis der gelieferten Behandlungseinheiten und des Herstellerabgabepreises fiir den Privatsektor in Entwicklungslandern mit Malariavorkommen berechnet,
abziglich erhaltener Zahlungen zur Kostendeckung geméss den Vereinbarungen der 6ffentlich-privaten Partnerschaft mit der WHO. Novartis hat diese Zahlungen von der WHO, von UNICEF und
anderen Versorgungsstellen erhalten. Diese handeln im Auftrag von Regierungen und anderen Institutionen des 6ffentlichen Sektors von Entwicklungslandern, die berechtigt sind, Coartem zum

,Not-for-Profit“-Preis zu erhalten.

3Herstellerabgabepreis fur den Privatsektor

“Angaben zu Wert und Anzahl der Patienten basieren auf WHO-Schatzungen

5Herstellungspreis
¢Betriebskosten von Novartis

7Anzahl der Patienten bezieht sich auf Beglinstigte der Projekte der NFSD und ihrer Partner; dazu z&hlen Patienten, medizinische Fachkrafte und Mitglieder von Krankenversicherungssystemen.

Aufgrund von Verédnderungen der Erhebungsmet