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Novartis presenta datos favorables de la Fase III de sus compuestos principales y pone de relieve su potente cartera de productos en última fase de desarrollo
•     Nuevos productos, que son los primeros de su grupo, LAF237 (diabetes) y SPP100 (hipertensión) listos para su presentación en 2006
•     Potente cartera de productos en desarrollo con 75 compuestos, entre los que se encuentran 52 en Fase II/III o en registro, tanto para especialidades médicas como para medicina general 
•     En marcha cinco solicitudes de primera magnitud durante los próximos 12 meses (LDT600, SPP100, LAF237, Lucentis, asociación Diovan/amlodipina)
Londres, 20 de septiembre de 2005 – Novartis ha dado a conocer nuevos datos fundamentales de Fase III de su cartera de productos en desarrollo actualizada a día de hoy con dos proyectos importantes: LAF237 (diabetes) y SPP100 (hipertensión). En 2006, está prevista la presentación de la solicitud de registro de estos dos nuevos compuestos que pueden ser los primeros de su grupo.

Novartis también ha anunciado un progreso notable en otros aspectos de su cartera de productos en investigación, puntera dentro de la industria farmacéutica, que está constituida por 75 proyectos en desarrollo clínico, que incluyen 52 en Fase II, Fase III o en registro, de los que 46 son nuevas entidades moleculares. Las principales áreas de interés son cardiovascular y metabolismo, oncología, y también neurociencias, enfermedades respiratorias y antivíricos, con compuestos prometedores tanto para medicina general como para especialidades médicas.

Durante los próximos 12 meses, se espera lograr un número importante de hitos de registro, como las autorizaciones previstas en EE.UU. y en la UE de Exjade (sobrecarga de hierro), Xolair (asma) en la UE, Aclasta (enfermedad de Paget) en EE.UU., Femara en EE.UU. y en la UE para uso en el tratamiento de mujeres con cáncer de mama inmediatamente después de la cirugía (tratamiento adyuvante) y Zelmac/Zelnorm (síndrome del intestino irritable con estreñimiento crónico) en la UE. Las solicitudes previstas de nuevos productos, además de LAF y SPP, son las de Lucentis (degeneración macular asociada a la edad) en la UE, LDT600 (hepatitis B) en EE.UU. y en la UE, y una nueva asociación de Diovan con amlodipina (hipertensión).

“Los resultados favorables de nuestros dos medicamentos altamente innovadores para pacientes con diabetes tipo 2 e hipertensión (dos enfermedades médicamente importantes y muy frecuentes) destaca el impulso dinámico de nuestra bien surtida y atractiva cartera de productos en desarrollo. Con varios productos nuevos en última fase de desarrollo y una de las tasas de productividad en I+D más elevadas de la industria farmacéutica, esperamos mantener nuestra posición de liderazgo en tratamientos que constituyan una innovación para los pacientes,” dijo el Dr. Daniel Vasella, Presidente y Director General de Novartis.
Datos de Fase III favorables avalan las solicitudes de registro de LAF237 y SPP100
Por primera vez se han presentado datos fundamentales de Fase III de dos compuestos importantes que se encuentran en última fase de desarrollo (LAF237 y SPP100), que avalan los planes de solicitud de registro en 2006.

•     LAF237 (vildagliptina) es un inhibidor de la dipeptidil peptidasa (DPP)-4 para administración por vía oral, que puede ser el primero de su grupo, para el tratamiento de la diabetes tipo 2. Durante el primer semestre de 2006, está prevista la presentación del expediente de registro a las autoridades de EE.UU. Nuevos estudios de Fase IIb/III han puesto de manifiesto una eficacia prolongada y una buena tolerabilidad en el tratamiento de pacientes con diabetes tipo 2.

Los resultados de un ensayo de Fase IIb/III, presentados en esta ocasión, han demostrado una potente eficacia para reducir los niveles de HbA1c (una medida del nivel promedio de la glucemia durante un período de dos a tres meses) y una excelente tolerabilidad sin provocar aumento de peso. Los resultados también indican la capacidad de LAF237 para mejorar y mantener la función de las células de los islotes pancreáticos y la sensibilidad a la insulina durante un período de un año.

En consonancia con los estudios iniciales, un ensayo de 12 semanas de duración con LAF237 ha puesto de manifiesto su capacidad para conseguir (de manera proporcional a la dosis) reducciones clínicamente relevantes y sostenidas de la HbA1c de hasta 1,6 puntos de porcentaje. En el ensayo se usó pioglitazona como control positivo no comparativo.

Los datos iniciales a las 52 semanas de otro ensayo presentado en esta ocasión, en el que el producto se usó como monoterapia, demuestran una reducción sostenida de la HbA1c de 1,0 puntos de porcentaje, pero por escaso margen no se cumplió el criterio de evaluación primario de no inferioridad respecto a la metformina. No obstante, según los datos provisionales a dos años de este ensayo, LAF237 es mejor tolerado que la metformina, y en particular dispone de un mejor perfil de tolerabilidad gastrointestinal.

LAF237 podría convertirse en un tratamiento de primera línea, tanto en monoterapia como asociado con otros fármacos, para los pacientes con diabetes tipo 2, que constituyen aproximadamente el 90% del número en constante crecimiento, actualmente estimado en 150 millones en todo el mundo, de los pacientes que padecen esta enfermedad. LAF237 ha demostrado su capacidad para reducir la HbA1c de forma sostenida en una gran variedad de pacientes. También ha demostrado un efecto neutro sobre el peso corporal, una buena tolerabilidad y una baja incidencia de hipoglucemia (nivel bajo de azúcar en sangre), especialmente cuando se asocia con insulina.

Actualmente se está llevando a cabo un amplio programa de ensayos clínicos con LAF237, cuyo objetivo es definir el papel de la protección de las células de los islotes pancreáticos para retrasar la aparición de la diabetes tipo 2, frenar su progresión, mantener el control terapéutico de la enfermedad y reducir las complicaciones cardiovasculares. LAF237 puede modificar la progresión de la diabetes gracias a su efecto favorable sobre las células de los islotes pancreáticos, que producen insulina y que están dañadas en los pacientes con diabetes tipo 2.

•     SPP100 ( aliskiren) es el primero fármaco de una nueva clase de antihipertensivos denominados inhibidores de la renina. A comienzos de 2006, está previsto presentar su solicitud de registro en EE.UU., una vez que los datos de dos ensayos clínicos de Fase III hayan demostrado una eficacia potente como tratamiento de administración oral una vez al día, tanto en monoterapia como en asociación con el diurético hidroclorotiazida (HCTZ). La presentación en la UE está prevista durante el último trimestre de 2006, cuando finalicen los estudios comparativos a largo plazo.

Los resultados del ensayo indican que SPP100 ejerce un control excelente de la presión arterial durante 24 horas con una tolerabilidad similar a la del placebo, y que produce reducciones de dos dígitos estadísticamente significativas de la presión arterial en comparación con el placebo. Los datos de un estudio de Fase III para el establecimiento de dosis en monoterapia han confirmado reducciones estadísticamente significativas de la presión arterial con todas las dosis empleadas (150 mg, 300 mg y 600 mg) así como excelentes porcentajes de pacientes que responden al tratamiento, que son proporcionales a las dosis. El control de la presión arterial durante un período de 24 horas, determinado en condiciones ambulatorias, fue excelente con una razón de efecto “mínimo-máximo” próxima al 100% con la dosis de 300 mg.

Los resultados de otro ensayo de Fase III con la asociación de SPP100 y HCTZ han puesto de manifiesto beneficios hipotensivos adicionales y mejores porcentajes de pacientes que respondieron al tratamiento en comparación con el placebo; la asociación también fue bien tolerada.

Durante 2006, está prevista la presentación de los datos de ensayos clínicos de SPP100 asociado con otros dos antihipertensivos (un inhibidor de la encima conversora de la angiotensina (IECA) y un bloqueador de los canales de calcio. En 2006, se dará inicio a tres estudios/programas de parámetros de evaluación importantes de la morbimortalidad, para dar garantía a un extenso programa que establezca el perfil de SPP100 en comparación con otros antihipertensivos; se espera disponer de estos resultados a partir de 2011, aunque se han programado tres estudios con parámetros sustitutivos para apoyar el concepto de protección de órgano final, con el fin de empezar a comunicar los resultados durante el segundo semestre de 2006.

SPP100, desarrollado en colaboración con Speedel, tiene la capacidad de ejercer una mejor protección de órgano final debido a su inhibición de la actividad de la renina (un indicador emergente de riesgo cardiovascular). Este compuesto se está estudiando en un extenso programa para el establecimiento de su perfil en comparación con otros antihipertensivos, y mediante estudios clínicos de primera magnitud, que está previsto que estén disponibles para el lanzamiento.

“Según los nuevos datos de SPP100 y LAF237, estos dos nuevos compuestos pueden transformar el modo como los médicos tratan dos enfermedades de rápido crecimiento (la hipertensión arterial y la diabetes) que cada vez más se están diagnosticando juntas en muchos pacientes. Los pacientes con múltiples factores de riesgo cardiovascular, como hipertensión o diabetes tipo 2, tienen un riesgo notablemente mayor de hospitalización o muerte,” dijo el Dr. Joerg Reinhardt, Director de Desarrollo de Novartis Pharma AG. “Estamos comprometidos en ofrecer una gama de medicamentos que ayuden a los médicos a enfrentar mejor el desafío creciente del tratamiento de pacientes con estas enfermedades, que se están convirtiendo en un problema de salud pública en muchos países.”

Ayudar a los pacientes con enfermedades cardiovasculares y metabólicas
Novartis dispone de una cartera exhaustiva de productos cardiovasculares tanto en el mercado (Diovan y Lotrel) como en desarrollo (p. ej., LAF237 y SPP100), para ayudar a los médicos a enfrentarse con la creciente convergencia de hipertensión, dislipidemia y diabetes en pacientes de todo el mundo. Otros compuestos en desarrollo son APP018 (D-4F), un fármaco mimético de la Apo A-1 por vía oral en ensayos para la aterosclerosis, y compuestos que interaccionan con la diana SCD-1 como un tratamiento contra la obesidad para complementar el desarrollo centrado en la hipertensión, la diabetes, la atero-dislipidemia y el síndrome metabólico/obesidad.

Diovan es un importante antihipertensivo, el de crecimiento más rápido en el mundo, con un volumen anual de ventas que se aproxima a los 4.000 millones de dólares estadounidenses (USD) basado en los datos clínicos que avalan su eficacia, la mejor de su grupo, como antagonista de los receptores de la angiotensina (ARA-II) y con un perfil cardioprotector excelente. El ensayo NAVIGATOR, que estará listo para informar en 2009, es el ensayo de resultados de mayor envergadura realizado hasta ahora sobre la prevención de la enfermedad cardiovascular y la diabetes tipo 2 en pacientes con mala tolerancia a la glucosa.

Para ampliar el potencial de Diovan, Novartis piensa presentar en 2006 la solicitud de autorización de registro de una asociación a dosis fijas de Diovan con amlodipina, un bloqueador de los canales de calcio. Este medicamento sería la primera asociación de un bloqueador de los canales de calcio con un ARA-II, y ofrecería la posibilidad de tratamiento con la posología de una administración al día y con un doble mecanismo de acción que combina los beneficios de ambos fármacos en un solo comprimido. El uso de asociaciones de fármacos para el tratamiento de la hipertensión es cada vez más frecuente. En esta ocasión, Novartis ha presentado datos que indican que el cumplimiento de los objetivos terapéuticos puede mejorar si se usan otros productos en asociación a dosis fijas, como Lotrel, una asociación del IECA lotensina y amlodipina. Además están en desarrollo clínico asociaciones de Diovan con otros antihipertensivos, incluido SPP100.

Datos destacados sobre la cartera de productos en última fase de desarrollo 
Los expertos en la industria farmacéutica han considerado de manera continuada que Novartis es uno de los laboratorios con mejor cartera de productos en desarrollo, centrado en muchos compuestos que tienen la posibilidad de convertirse en un nuevo estándar terapéutico y el primero en comercializarlos en sus grupos respectivos.

Proyectos de desarrollo prioritario:

•     Aclasta[1] (ácido zoledrónico, 5 mg): un estudio comparativo de Fase III frente a un control activo, publicado en New England Journal of Medicine, ha demostrado recientemente la mejor eficacia de este producto, con un inicio de acción más rápido y un período más prolongado de remisión, en comparación con el risedronato, el actual estándar terapéutico por vía oral para la enfermedad de Paget. El primer lanzamiento de Aclasta tuvo lugar en Alemania en mayo de 2005, y se esperan otros lanzamientos durante 2005 y 2006. En marzo de 2005, la Food and Drug Administration (FDA) de EE.UU. emitió una carta que consideraba a este producto “autorizable” para el tratamiento de la enfermedad de Paget, y en agosto se emitió el dictamen definitivo. Se están realizando ensayos de Fase III para demostrar los beneficios de Aclasta como tratamiento que se administra una vez al año para diversas formas de osteoporosis, y en 2007 está previsto presentar la solicitud de registro a las autoridades de EE.UU. y de la UE.

•     AMN107 es un nuevo compuesto de investigación para administración por vía oral, que se está desarrollando como nuevo tratamiento para pacientes con leucemia mieloide crónica (LMC) en fase avanzada (CML); está previsto presentar la solicitud de autorización de registro en 2007. En abril de 2005, empezó el reclutamiento para un estudio fundamental de Fase II de pacientes con LMC resistente a Gleevec/Glivec, y durante el primer trimestre de 2006 se espera dar comienzo a un estudio de Fase III en pacientes con LMC en fase crónica como tratamiento inicial. AMN107 ampliará aún más la franquicia de Novartis para ayudar a los pacientes con LMC y tumores del estroma gastrointestinal (GIST).

•     Exjade (deferasirox) (ICL670) está esperando la autorización de registro en EE.UU. después de que, en junio de 2005, obtuvo la revisión prioritaria en seis meses. En estudios clínicos (20-30 mg/kg/día) ha demostrado su eficacia para eliminar la acumulación excesiva de hierro a consecuencia de las transfusiones sanguíneas repetidas, y en abril de 2005 se solicitó la autorización de registro en EE.UU., en la UE y en Suiza. En EE.UU. y en la UE, tiene la consideración de “fármaco huérfano”. Como formulación para administración por vía oral en una dosis diaria, Exjade puede mejorar el cumplimiento  terapéutico y la calidad de vida de los pacientes con sobrecarga crónica de hierro debido a las transfusiones (una afección que puede constituir una amenaza vital) en comparación con la deferoxamina, el actual estándar terapéutico cuya administración en forma de infusión resulta incómoda.

•     Femara (letrozole) es un tratamiento puntero para el cáncer de mama incipiente y avanzado en mujeres posmenopáusicas; se ha solicitado la autorización de registro en EE.UU. y en la UE para uso inmediatamente después de la cirugía (tratamiento adyuvante). La FDA ha concedido la revisión prioritaria para esta nueva indicación, y se espera la decisión a finales de 2005. También se ha presentado recientemente la solicitud de registro de Femara en Japón para el tratamiento de mujeres posmenopáusicas con cáncer de mama, y se espera una decisión a finales de 2005 o a comienzos de 2006.

•     FTY720 ha demostrado que ofrece un efecto beneficioso sostenido y una buena tolerabilidad como tratamiento oral para pacientes con esclerosis múltiple (EM) recidivante, en la fase de extensión de un ensayo de Fase II a 12 meses. En la reunión de la ECTRIMS/ACTRIMS que se celebrará el 1 de octubre, se presentarán resultados detallados. Según los datos a seis meses del ensayo de Fase II, FTY720 reduce significativamente en más del 50% la tasa de recidivas clínicas en pacientes con EM, en comparación con un placebo. FTY720 también redujo la actividad inflamatoria de la enfermedad, determinada por resonancia magnética (RM), en un porcentaje de hasta el 80% durante seis meses, en comparación con el placebo. Novartis está en fase de discusión con las autoridades de registro de su programa de Fase III, cuyo comienzo está previsto a finales de 2005. Se calcula que, en todo el mundo, más de dos millones de personas padecen EM, que es la principal causa de incapacidad neurológica en adultos jóvenes, según la Multiple Sclerosis International Federation. Los tratamientos actualmente aprobados tienen un efecto clínico limitado y necesitan la administración de inyecciones frecuentes, desde diarias a semanales. Si los estudios de Fase III a mayor escala confirman los datos iniciales, FTY720 constituiría un gran progreso largamente esperado para los pacientes con EM.

•     Gleevec/Glivec (mesilato de imatinib) está indicado para todas las fases de la leucemia mieloide crónica (LMC) con cromosoma Filadelfia (Ph+) y para ciertas formas de tumores del estroma gastrointestinal (GIST). Ha recibido recientemente la autorización de la EMEA para aumentar la dosis diaria promedio de los 400 mg actuales a 600 mg o a 800 mg en pacientes con LMC en fase crónica y GIST. A finales de 2005, se presentará la solicitud de registro de Gleevec en EE.UU., en la UE y en Japón como tratamiento para la leucemia linfoide aguda (LLA) Ph+ y otras enfermedades poco frecuentes. Se ha iniciado un programa de registro para el tratamiento del glioblastoma multiforme, el más frecuente y agresivo de los tumores cerebrales primarios.

•     LDT600 (telbivudina) ha demostrado su eficacia de respuesta terapéutica en el ensayo de Fase III para registro GLOBE, en la hepatitis crónica B. Los datos de seguimiento a un año de este ensayo clínico se  presentarán el 14 de noviembre en la American Association for the Study of Liver Diseases (AASLD). Se prevé que los datos esenciales de LDT600 estén completos a finales del primer trimestre de 2006. Este tratamiento a base de una administración diaria para la hepatitis B, enfermedad con 350 millones aproximadamente de personas afectadas en todo el mundo, se está desarrollando en colaboración con Idenix Pharmaceuticals.

•     Lucentis (ranibizumab), que podría ser el nuevo “estándar” terapéutico para la degeneración macular exudativa asociada a la edad (DMAE), la principal causa de ceguera en personas mayores de 50 años, ha demostrado una potente eficacia y un buen perfil de seguridad en recientes ensayos clínicos. El estudio de Fase III MARINA comunicó resultados sin precedentes en el mantenimiento y/o mejoría de la visión en pacientes con la forma mínimamente clásica o con la forma oculta de DMAE exudativa. FOCUS, un estudio clínico de Fase I/II que investiga la seguridad y la eficacia de Lucentis combinado con Visudyne en comparación con Visudyne solo, en pacientes con DMAE exudativa clásica, cumplió su objetivo principal  de eficacia para mantener o mejorar la visión. Durante el último trimestre de 2005, se esperan los datos del segundo estudio de Fase III, ANCHOR, que está evaluando Lucentis en comparación con la terapia fotodinámica en el tratamiento de la DMAE exudativa clásica. Lucentis se está desarrollando conjuntamente con Genentech, que conserva el derecho a desarrollar y comercializar el producto en América del Norte. La presentación de la solicitud de registro en la UE está prevista para 2006.

•    Prexige (lumiracoxib) se lanzó en Brasil en agosto de 2005 para el tratamiento de la artrosis y el dolor agudo. A finales de este año, están previstos otros lanzamientos de este nuevo inhibidor selectivo de la COX-2 en otros mercados, como el Reino Unido. La solicitud de autorización de registro en la UE se presentará a comienzos de de 2006, mientras que en 2007 se hará una nueva solicitud en EE.UU. Prexige ya está autorizado en 22 países.

•     QAB149 (indacaterol), un beta-agonista de acción prolongada, podría ser un nuevo estándar terapéutico en pacientes con asma y enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC), según los datos de Fase II que indican un rápido comienzo de acción y 24 horas de control de los síntomas. QAB149 puede convertirse en el primer beta-agonista a base de una administración diaria que ofrece un potencial terapéutico importante en pacientes con asma y EPOC, ya sea como fármaco único o en asociación con otros compuestos de Novartis para el aparato respiratorio, como el anti-muscarínico de acción prolongada NVA237. Los ensayos de Fase III comenzarán a principios de 2006, y la presentación de solicitudes de registro está prevista para 2007. Diversas asociaciones se están evaluando actualmente de manera simultánea.

•     Xolair (omalizumab) es el primer fármaco de su grupo para el tratamiento del asma alérgica persistente grave. Se está esperando su autorización de registro en la UE después de la opinión favorable que el Committee for Medicinal Products for Human Use (CHMP) emitió en julio de 2005. Xolair, que se autorizó por primera vez en EE.UU. en 2003 junto con Genentech, y está preparado para convertirse en el primer anticuerpo humanizado autorizado para el tratamiento del asma en Europa, es un método altamente innovador para controlar esta enfermedad.

•     Zelnorm/Zelmac (tegaserod): la EMEA está actualmente revisando el expediente del producto para emitir su autorización en la UE para el tratamiento del síndrome del intestino irritable con estreñimiento (SII-E). Actualmente están en curso dos ensayos clínicos de Fase III con Zelnorm, que fue autorizado en EE.UU. en 2004, para el tratamiento de la dispepsia; la terminación de ambos ensayos está prevista a finales de 2006. Se están analizando los datos de un estudio preliminar de evaluación en la enfermedad por reflujo gastroesofágico, terminado recientemente.

Novartis planea una asociación de investigación conjunta con la FDA
Novartis está planeando asociarse con la Food and Drug Administration (FDA) de EE.UU. para la realización de tres proyectos que forman parte del importante trabajo de la FDA que se conoce como Critical Path Initiative, cuyo objetivo es modernizar el proceso de desarrollo de los medicamentos.

El primer proyecto intentará identificar y evaluar nuevos métodos de fabricación diseñados para garantizar la calidad. Un segundo proyecto identificará un mecanismo de validación de biomarcadores para uso regulador en el desarrollo de nuevos tratamientos farmacológicos, mientras que un tercer proyecto buscará una vía reguladora para el desarrollo simultáneo de un determinado tratamiento y de un kit de diagnóstico que permitiría identificar a los pacientes que tengan más probabilidades de beneficiarse de ese tratamiento particular.

Este comunicado contiene ciertas informaciones anticipadas sobre el futuro, concernientes al negocio de la Compañía. Hay factores que podrían modificar los resultados actuales.
Acerca de Novartis
 NOVARTIS es un grupo de compañías líderes mundiales en el cuidado de la salud, cuyas principales actividades se orientan a las áreas Farmacéutica, Consumer Health, Genéricos, Cuidado de la Visión y Sanidad Animal. En 2004, el Grupo alcanzó ventas de 28.300 millones de dólares, y sus ingresos netos fueron de 5.800 millones de dólares. El Grupo invirtió 4.200 millones de dólares en Investigación y Desarrollo. Con su sede central en Basilea, Suiza, el Grupo Novartis emplea cerca de 81.400 personas y opera en más de 140 países en todo el mundo. Para obtener más información puede consultar el sitio http://www.novartis.com/espanol
Los nombres de productos que aparecen en cursiva en este comunicado de prensa son marcas registradas del Grupo Novartis.
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