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LES ENTREPRISES
DU MEDICAMENT

Place de la France dans la
Recherche Clinique Internationale

Enquéte 2014

Essais cliniques internationaux de développement,
avec participation de la France (phases Il et Ill) et avec
début de |la période de recrutement entre le 1°" janvier
2012 et le 31 décembre 2013.

Présentation de Soizic Courcier , Présidente du groupe Attractivité de la France pour la recherche clinique du Leem - Conférence Presse - 3 mars 2015



La représentativité du marché francais s’est regulierement améliorée
depuis 2002 pour atteindre 36 laboratoires en 2014
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B % du marché frangaisen CA == Nombre de laboratoires participant a I'enquéte

* Actelion non comptabilisé car CA non communiqué au Gers en 2012
** Actelion, Genfit, Transgéne et Vertex non comptabilisés car CA non communiqué au Gers en 2014
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Enquéte 2014 55 s

L 36 entreprises du médicament dans le rapport final 2014 ]
Pour la France

- 563 études (vs 559 en 2012)

AbbVie e GlaxoSmithKline *  Pierre Fabre

Actelion *  Grunenthal *  Roche dont 116 études de phases | et l/ll
Amgen * lIpsen +  Sanofi ]

Astellas - Janssen «  Sanofi Pasteur - 14 634 patients (vs 22 114 en 2012)
AstraZeneca » LeoPharma e SPMSD

Bayer . LFB . Takeda - 2672 centres (vs 3 152 en 2012)
Biogen « Lilly + TEVA

BMS *  Lundbeck * Transgéne _ ] ]
Boehringer Ingelheim «  Merck Serono « UCB Pharma Pour la comparaison internationale
Celgene e MSD *  Vertex ;

Chiesi «  Novartis - 493 études (vs 420 en 2012)

Genfit *  NovoNordisk :

Gilead . Pfizer - 193 058 patients (vs 246 895 en

2012)
- 31 200 centres (vs 32 965 en 2012)
Site www.clinicaltrials.gov

8.671 études industrielles enregistrées entre 2012 et 2013, dont 919 réalisées en France
= Globalement, 10 % des études internationales sont réalisées en France
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Répartition partagée entre phases précoces et

phases avancees de développement
[Enquéte 2014 : Répartition par phase en pourcentage]

563 études
4 N
50% 1 Phase IV
I Phase lll
EEE Phasell
HE Phasel
50% ¢
\ J
Enquéte 2012 : Répartition par phase en pourcentage
559 études
a I
55 % Phase IV
I Phase lll
EE Phasell
E Phase |
45 %
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Données France : augmentation générale B
des délais en 2014

Autorisation par ’ANSM ] Approbation par les CPP
" "
Délai médian en jours entre la soumission et Délai médian en jours entre la soumission
I'autorisation par ’TANSM et I'approbation par les CPP
55 jours (1j/ 727j) 62 jours (3j/523))
+12,2 % +14,8 %
49 jours — Enquéte 2012 54 jours - Enquéte 2012

Périmeétre Enquéte 2014 = 593 études - 40 CPP (Comités de Protection des Personnes)

| Périmétre Enquéte 2012 = 527 études — 40 CPP |
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2014 : Augmentation des delais de signature m
des contrats hospitaliers

[ Evolution du délai médian entre la soumission et la signature du 1er contrat hospitalier en jours ]
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Périmétre Enquéte 2014 : 593 études ; 2012 : 527 études ; 2010 : 478 études ;
2008 : 319 études ; 2006 : 300 études
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En 2014, le pourcentage d’études de Phase Il/lll proposées aux s arnganises
filiales francaises a augmenté pour atteindre 58 % (vs 43 % en 2012)

Seules les études réalisées dans le monde avec implication de I'Europe sont prises en compte

Pourcentage d’études
Non-proposées

alaFrance
Refusées Changement Pourcentage d’études
Par la France d’avis du réalisées
Corporate En France
Pourcentage d’études B
Proposées
ala France
40%
Nombre d’études : 465 429 21 329 329 443

Enquéte 2010: 1 170 études Enquéte 2012 : 994 études Enquéte 2014 : 1 243 études

réalisées dans le monde avec réalisées dans le monde avec réalisées dans le monde avec
implication de I'Europe implication de I'Europe implication de 'Europe

Conférence presse- 3 mars 2015



2,
I I/Z
)

LES ENTREPRISES

Le poids des Etats-Unis/Canada reste significatif o mEvlANEAT

Le pourcentage d’études en France et en Europe est par définition de 100% (seules les études impliquant la France ont été retenues)

l Pourcentage de participation aux études par zone géographique ]
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La part de patients recrutés en « Europe de 'Est » [
revient au niveau de 2010

Evolution de la répartition en pourcentage pour les pays Européens
des patients recrutés sur les six Enquétes (2004 — 2006 — 2008 — 2010 — 2012 - 2014)

Seules les études impliquant la France ont été retenues

25%

21% == Europe Est

20% Biglorussie, Bosnie Herzégovine,
Bulgarie, Chypre, Croatie, Estonie,
Géorgie, Hongrie, Lettonie, Lituanie,
Macédoine, Pologne, République

15% Tchéque, Roumanie, Russie, Serbie,
Slovaquie, Slovénie, Ukraine

10%

A-&\ = A"emagne

6% == France

5% \;5% = Espagne
.?—\ 4%, ]

== [talie

== Scandinavie

0% Royaume Uni
2004 2006 2008 2010 2012 2014

Nbr de patients 85107 137989 312 835 249 704 246 921 194 731

sur I’ensemble de 'Enquéte
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Progression du nombre d’études en oncologie / onco- 55 exnerses
hématologie et en infectiologie

Répartition du nombre d’études et de patients en France
par aire thérapeutique et par enquéte

Répartition du nombre d’études Pﬁ‘:fﬁf Répartition du nombre de patients

45%
40%
38%

40% 39% .
L] Oncologie / Onco-
hématologie
35%
35%
] SNC / Neurologie /
200 Psychiatrie / Alzheimer
30% o,
7%
25 Anti-infectieux /
25% 5 Virologie / Vaccins
22% ’
+
o 1% B Autres / Autres

15% Diabéte / Métabolisme

18% Maladies rares
17% 17%
16% 16% ) )
15% J 15% Cardio vasculaire /

12%

10%
10%9%.

10%

. Inflammation /

5%

Rhumatologie 4% 4%
5% 0%
\ 2006 2008 2010 2012 2014 2006 2008 2010 2012 2014 ‘
10
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Diminution génerale des ratios de performance S
par rapport a 'enquéte 2012

Performances toutes aires thérapeutiques et toutes phases confondues

Seules les études impliquant la France ont été retenues

Nombre moyen de patients par étude Nombre moyen de patients par centre Vitesse de recrutement (¥)
Etats-Unis I )3 Europe Est N [ ( Europe Est MG 1 |
Europe Est NN /) Scandinavie GGG 5 5 Scandinavie I 1| (
Canada EEEEEEE 33 Am. Latine S 5 { Am. Latine IEEEEG— 1 O
1 . =
A Alemagne WSS 3g Moyenne Monde =35 e ESRAA0E... 4.9.. Moy Europe =43 pjemagne I—— 1
o Am. Latine HEEEEE 3 Canada IEEEEGNN 7 Moy. Monde = 4,8 France N | (
S Royaume Uni - 29 Australasic  NESG—_— 7 ' Australasic IMEE—— 0 O
2 Espagne WM o . Allemagne NN /6 Afr Moyen Or, I— o MY Monde
‘D Asie ] 28 Moyenne Europe_zg Asic NS /| 2 Ey : -z::z::z::z::z::z::z::z::z::z::z::z::z::5:6::85::’::::::::50;9::-
= ) spagne NN ()
(el Italie I 27 Afr. Moyen Or. I 4,5 p|tg|le I 0.8 !’Igyg EuroPe
E‘ Australasie _— 25 Royaume Uni 4,4 Canada N Oé o
Scandinavie HEEE 24 France N / / . i
— . Asic — ()7
France 23 ltalic NG 4 3 Autres Eur . Ouest N () 7
Afr. Moyen Or, HEEl 1g Autres Eur . Ouest N / ) Royauhe Uni — 07’
Autres Eur . Quest HH 15 -Unis NN !
utres Eur . Oues Etats-Unis 4,0 Etats-Unis I 5
—_—
i —— ;
/E|t|ats Unis — 162 Asie 9,1 Scandinavie IEEEEEEGEG—— 9
i — Am. Latine IEEEG_—————— g1 Am. Latine  MEGG— ) 3
Asie 58 Europe Est 6,7 B I ’
] i
~ Am. Latine M 56 u P ‘ ' Asie 1,5 )
\s Canada g Moyenne Monde =48 Scandinavie I 63 France NN 1 / Moy. Monde = 1,4
6.3 Moy. Mond -
N EUFOpe Est I 40 ---------------A-u-e-m-agﬂ.-e--»--------------------------------------6-4-3-----9-!- Zn; Italie  IE——— 1v3 Moy Europe:1’4
[ — Australasic NESESSSSSSSSSN 55 \ioy Europe” Autres Eur . Ouest NmGm—m— 13
k=) France 38 Moyenne Europe = 38
<D Espagne W 37 Espagne Hmmmmmm 52 =55 Europe Est W 13
= Royaume Uni M 34 Canada S 50 Afr. Moyen Or, memmm— 1 2
S Scandinavie = 33 France NN /3 Australasic T 1
w ltalie - 34 Royaume Uni I 48 Royaume Uni el {2
Australasie == 30 Afr. Moyen Or. M 4,7 Allemagne  WEG—_—— 1,1
Autres Eur . Ouest ™88 29 Autres Eur . Ouest M 46 Espagne MmN (9
Afr. Moyen Or. W8 21 Etats-Unis M 4 6 Etats-Unis s (9
S— ltalic I 40 Canada W (7
11
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La performance de la France sur les études de phase Il est en baisse
mais la position par rapport aux autres pays est maintenue

Performances des études de PHASE I
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Seules les études impliquant la France ont été retenues

Nombre moyen de patients par étude

Nombre moyen de patients par centre

Vitesse de recrutement

Etats-Unis NN 5
Europe Est NN (3
_____________________ Moy. Monde
Canada NN =17
Espagne NN 15

Australasic NN 13 Moy. Europe = 14

Royaume Unj I {3

Italic N 13

Asic NN 13

Afr. Moyen Or NS 13

Am. Latine IEEEEEEE 1
Scandinavie HENEEE 9
Autres Eur . Ouest NN ¢

<+
T
S
N
-
‘@
S
3
w

Etats-Unis T 55
Allemagne F——— 29
Canada Wmmmm—— o3
Asiec T 29
France NN ()
Europe Est M= 17

Moy. Monde = 20

Am. Latine W——— 4
ltalie EE—— 14
Australasie —— 13
Autres Eur . Quest™ s 1
Royaume Unjs 10
Afr. Moyen Or S o
Scandinavie T g

Moy. Europe =16

Enquéte 2012 *

Europe Est NN 4 1
Royaume Uni I — / 1
Autres Eur . Ouest NN / 1
-m--Canada ESEEEENNNN————— (0 Moy. Europe = 3,8
France NI ; 7
Espagne I 3 7
Australasic EG———— 3 7
----- Etats-Unis IMMI— 34 =36
Italic N ] 0
Scandinavie N 3 1
Asic NI 3 1
Afr. Moyen Or. I ) 9
Am. Latine N ? 9

Allemagne FEE—— 49
Scandinavie FEEE—— 49
Am. Latine M— 49
Canada M 49
Europe Est M 48
Asic M 46
Espagne Mmmmm—m— 45
Australasic FE—— 44
France NN 43 Moy. Monde=4,3
Autres Eur . Ouest ESSSmSSmmmmm———— 4| Moy. Europe = 4,3
Etats-Unis I 3 6
[talie S 35
Afr. Moyen Or, I 33
Royaume Uni Fmmmmmm 28

Allemagne N () O
Am. Latine I () 5
Afr. Moyen Or. I (8
Europe Est NN () 3
Scandinavie NN (7
N France EEE——— 0.7 ..
Canada NS 60y Europe = 0,7
Australasic KNG (6
Autres_Eur . Quest INGGG— 5 Moy. Monde=0,6

Espagne NN (5
Asic NN () 5
Italic G (5
Royaume Uni IR () 5
Etats-Unis NN ( 4

Scandinavie I 2 5
France NN 19
Am. Latine WE——— 18
Asic T 16
Italie M 13

L9

Moy. Europe =1,2

Australasie S 10
Allemagne W 10
Canada Wemmmms 09
Afr. Moyen Or, s 0,8
Europe Est BN 0,8
Royaume Uni B 0,8
Autres Eur . Ouest W 7
Espagne W 0,6
Etats-Unis W 04

Moy. Monde =1,2

* Du a certains ajustements dans les outils de calcul, quelques changement mineurs sur les valeurs de I’enquéte 2012 peuvent étre observés 19
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Les domaines d’excellence en France ppi
Nombre moyen de patients par centre

Seules les études impliquant la France ont été retenues

) “ N\
INFECTIOLOGIE ONCOLOGIE MALADIES RARES et AUTRES
J / J
Nombre moyen de patients par centre Nombre moyen de patients par centre Nombre moyen de patients par centre
Scandinavie I § 7 Afr. Moyen Or. 4,5 Am. Latine I () (
|
Espagne N 7 7 Canada 43 Allemagne NG S 6
Italic I ) Europe Est INIIINNNNNNNN——— /2 Europe Est MGG 7 9
~ Afr. Moyen Or. IS 2 Royaume Uni I 4 ? France NN - 5 _
S Asic E— ) Espagne NS, S g I, ol ek
N ___ Eyrope Fs I - o Moy. Europe =5,7 [talie N /| 1 Australasic NS 4 9 Moy. Monde = 6,0
9 Allemagne  EEEEEG— 5 { Moy. Monde = 5,4 France SN 0 \lo\. Furope =4,0 Royaume Uni S 4 g
‘g France NN /9 Autres Eur . Quest NG 38 oy Monde Canada NN /6
o Canada NEEG_— /3 Scandinavie NG 0 =39  AutresEur.Ouest EEG_—_G—G—— 40
'-E Australasic NG /7 Australasic NN 3 7 Espagne NS 4
Etats-Unis IR 4 5 Etats-Unis N 3 7 Etats-Unis I 4 0
Autres Eur.Ouestl_ 44 Asic I 3 5 Scandinavie N 3 7
Royaume Uni N / 1 Allemagne I 3 1 ltalie I 36
Am. Latine NSNS 3 4 Am. Latine NG ) O Afr. Moyen Or. NEEEEEE 238
— Asic | I 45,5 Asie  I—— 51 Scandinavie G 101
Am. Latine umm—m— 17,8 Europe Est WINIIII— 48 Europe Est MGG § 5
Scandinavie  mmm— 134 Am. Latine IE— 41 Asic NESSSSSSSSSSSSSSS 7.7 Moy. Europe
Alleragne mmmmm_107 Moy. Monde = 10,0 France I 39 Moy. Monde =3,9 . L2 =69
YV | - o B 8 !
- Europe Est| M 82 e 7 Moy. Europe =39 Am. Latine W— 63  Moy. Monde
(=Y Espagne i 8,1 candinavie M————— 3 ) =66
: I :
‘;l, France I § 0 Canada M 35 ROVaEme Uni 5651
K ! T spagne | ,
b Australasie w77 .. Autres Eur. Ouest 34 A —
S Canada mmm 6.6 Moy. Europe =7,5 Allemagne I 34 - Moyen Or. ,
g' Royaume Uni mmm 6.6 Royaume Uni I 34 Australasie I 57
w Etats-Unis mmm 6,3 Afr. Moyen Or, W 33 Autres Eur . Ouest I 57
Afr. Moyen Or. | i 58 ltalie  MNGEG—— 33 France NNEEEGEG— 54
Autres Eur . Ouest mml 4,6 Espagne 32 ltalic I 53
lalie 4.2 Etats-Unis IS 2,9 Etats-Unis IS 48
< Canada N 45

13
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Les domaines difficiles en France
Nombre moyen de patients par centre

Seules les études impliquant la France ont été retenues

CARDIO-METABOLISME

Nombre moyen de patients par centre

Scandinavie
Europe Est
Am. Latine
Australasie
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Europe Est
Scandinavie
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Espagne

Autres Eur . Ouest
Canada

Afr. Moyen Or.
Royaume Uni
Etats-Unis

Italie
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Enquéte 2012

I 7
I |
I G 1
IS 7 Moy. Europe =70
[~ Moy. Monde =
I G ; 6,9
I G
I /
I G /

I 5

)

I 9

)

)

111
I g 7
I 79
I 78
I 74 Moy. Monde = 7,3

T 2=

Im————= 70 Moy. Europe =7,0
S G 7
I g 4

S 4
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P 61

I 54

I 46
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IMMUNO-INFLAMMATION

Nombre moyen de patients par centre

Am. Latine N 5 3
Europe Est NN /9
Canada ININNNNGNGGGNGNGNNNN 4 2

Autres Eur . Ouest NN 3 3

Moy. Europe = 3,8

____________________________________ L e o e

""" Australasie”

Espagne
Asie
Etats-Unis
Royaume Uni
Allemagne
Afr. Moyen Or.
Italie
Scandinavie
France

Am. Latine
Europe Est
Asie
Canada

I ) O
I )9
I )3
I ) 7
I 05
I ) 4

Moy. Monde = 3,8

I 7 5
a5

I 54

I 52

Moy. Monde = 4,8

Etats-Unis
Australasie

_____________________________ N - ——————

Allemagne
Espagne

France
Scandinavie

Italie

Autres Eur . Ouest
Royaume Uni

Afr. Moyen Or.

I 30
29

Moy. Europe = 4,4
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LES ENTREPRISES
DU MEDICAMENT

SNC & NEUROLOGIE

Nombre moyen de patients par centre

Europe Est

Am. Latine

Afr. Moyen Or.
Autres Eur . Ouest

Royaume-Uni
Canada

Asie

Italie
Australasie
Etats-Unis
France
Espagne
Allemagne
Scandinavie

Europe Est.
Afr. Moyen Or.
Allemagne
Canada

— 7 2
I 5 7
I 57

I 4.6 Moy. Monde = 4,9
I 45
I 4
I 43
I 43
I 7

I 35

I

I 33

- 6,2
e 53
e 52
I 5.1_Moy. Europe

e o 0 o o e e e e e e S o

Autres Eur . Ouest
Espagne

Etats-Unis
Australasie
Am. Latine
France
Scandinavie
Italie
Royaume Uni

=51
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LES ENTREPRISES

En résumé

2 Au niveau international :
v Une baisse globale du nombre de patients recrutés
v Une augmentation de la place des Etats—Unis

2 Au niveau européen :

v Une forte progression de la région « Europe de I'Est » (21,5 % vs 15 %) qui revient
a son niveau de 2010

v Une baisse générale des pays d’Europe de 'Ouest, y compris I'Allemagne

2 En France :
v Une dégradation des délais de signature des contrats hospitaliers
v Une forte inquiétude sur les délais des CPP

v Un bon positionnement en terme de vitesse de recrutement, mais avec une
diminution du nombre de patients (retard au démarrage des inclusions...)

v Une bonne performance de certaines aires thérapeutiques, notamment en
onco/hématologie

15
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Les actions a mener

Contrat unique : déploiement dans les hépitaux publics,
communication aupres des investigateurs

Implémentation du Reglement Européen en France sous I'égide de la
DGS/ANSM avec tous les acteurs (promoteurs industriels et
institutionnels, CPP...)

Organisation et structuration de la recherche clinique (réseaux,
maillage ville-hopital, équipes dédiées, formation)

Mobilisation des patients pour la recherche clinique (développer les
interactions avec les associations de patients)
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