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Stazeni Zadosti o vydani rozhodnuti o registraci pripravku
Orblid (bevacizumab)

Spolecnost Laboratoires Delbert stahla svou zadost o vydani rozhodnuti o registraci pfipravku Orblid
urceného k lécbé hereditarni hemoragické teleangiektazie, coz je genetické onemocnéni, které
zplsobuje abnormality kapildr (drobnych krevnich cév spojujicich tepny a Zily).

Spolecnost svou zadost stahla dne 20. dubna 2026.
Co je pripravek Orblid a k cemu mél byt pouzivan?

Pripravek Orblid byl vyvinut jako lécivy pfipravek k |éCbé dospélych s hereditarni hemoragickou
teleangiektazii, ktefi vykazuji:

o zavazné podkozeni jater zplsobujici srde¢ni potize, jako je vysokopritokové zatiZeni srdce vedouci
k pretrvavajici dusnosti navzdory odpovidajici I&Cbé,

v s o . r v 7 r 7 s ’ 7 s
e nebo formu onemocnéni zpusobujici zavazné krvaceni (s krvacenim z nosu nebo krvaceni do
traviciho traktu), které vyzaduje krevni transfuze nebo podani Zeleza do zily.

Nejcast&jsimi piiznaky onemocnéni jsou spontdnni a ¢asté krvaceni z nosu a ¢ervené skvrny na kizi.
Krvaceni se mize vyskytnout také v zaludku, stfevech, mozku, jatrech a plicich a &asto vede k anémii
(nizkému poctu Cervenych krvinek).

Pripravek Orblid obsahuje Iécivou latku bevacizumab a mél byt dostupny ve formé infuze podavané do
zily (kapacky). Bevacizumab je v EU schvalen od roku 2005 v kombinaci s dal$imi [éCivymi pFipravky
k 1é¢bé& rlznych nadorovych onemocnéni. Tato zadost se tedy tykala pouziti dobfe zndmé 1é¢ivé latky
v nové indikaci.

Pfripravek Orblid byl dne 16. prosince 2014 oznacen jako ,léCivy pFipravek pro vzacna onemocnéni*
uréeny k I&éCbé hereditarni hemoragické teleangiektazie. Dalsi informace o tomto vzacném onemocnéni
naleznete na internetovych strankach agentury na adrese ema.europa.eu/medicines/human/orphan-
designations/eu-3-14-1390.
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Jak pripravek Orblid pdsobi?

Pacienti s hereditarni hemoragickou teleangiektazii vykazuji genetickou mutaci (poruchu), ktera vede
k vysokym hladindm VEGF (vaskularniho endotelidlniho rlstového faktoru), co? je bilkovina podilejici
se na rlstu krevnich cév. To zplsobuje abnormalni rist krevnich cév, coz vede k pfimym spojenim
mezi tepnami a zilami, ¢imz se zvysuje riziko krvaceni.

Léciva latka v pripravku Orblid, bevacizumab, je monoklonalni protilatka (typ bilkoviny), ktera byla
vyvinuta tak, aby rozpoznala bilkovinu VEGF a navézala se na ni a blokovala jeji pdsobeni. PFedpoklada
se, ze blokovanim VEGF bevacizumab zabrariuje rlistu abnormalnich krevnich cév, &mz zmirfiuje
pfiznaky krvaceni u hereditarni hemoragické teleangiektazie.

Jakou dokumentaci predlozila spolecnost na podporu své zadosti?

Spolecnost predloZila vysledky dvou hlavnich studii. Do prvni studie bylo zafazeno 25 dospélych

s hereditarni hemoragickou teleangiektazii se zavaznym poskozenim jater a srde¢nimi potizemi,
kterym byl podavan pripravek Orblid. Hlavnim méritkem Ucinnosti bylo snizeni srde¢niho indexu po
3 mésicich, které mizZe odraZet zlepseni funkce srdce.

Do druhé hlavni studie bylo zafazeno 24 dospélych s formou onemocnéni, kterd zplsobuje zavazné
krvaceni a u pacientd vyZaduje transfuze nebo podéni Zeleza do Zily. Kazdé dva tydny jim bylo podéno
6 infuzi bud’ pfipravku Orblid, nebo placeba (neucinného pfipravku). Hlavnim méfitkem ucinnosti byl
podil pacientl, u kterych doslo b&hem 3 az 6 mésicll po zahajeni 1é¢by k poklesu poétu transfuzi
cervenych krvinek alespon o 50 %, v porovnani s 3mési¢nim obdobim pred zahajenim IéCby.

Spole¢nost rovnéz predlozila Udaje o pouzivani bevacizumabu u pacientl s hereditadrni hemoragickou
teleangiektazii z publikované literatury.

V jaké fazi bylo posuzovani zadosti v dobé, kdy byla stazena?

Zadost byla staZena poté, co Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky posoudila vychozi dokumentaci
predloZzenou spolec¢nosti a vypracovala otazky pro spolecnost. V dobé staZeni Zzadosti nebyly tyto
otazky spolecnosti zodpovézeny.

Jaké bylo doporuceni agentury v dané dobé?

Na zédklad& vyhodnoceni dostupnych Gdaji mé&la agentura v dobé& staZeni 2adosti urcité pochybnosti
a jeji prozatimni stanovisko bylo, Ze pFipravek Orblid nemizZe byt schvélen k 1é¢bé& hereditarni
hemoragické teleangiektazie.

Hlavni studie, ktera hodnotila pFipravek Orblid u pacientd se zavaznym podkozenim jater, ani podptrné
studie neporovnavaly |éCivy pripravek s jinou Ié¢bou ani s placebem a vykazovaly urcita védecka
omezeni, napfiklad pouziti jinych terapeutickych zasahl pied zahajenim studie nebo v jejim pribéhu,
coz ztézovalo vyvozeni zavéru o ucinnosti pfipravku. Hlavni méfitko ucinnosti, srdecni index, se navic
nepovazuje za nezavisly a spolehlivy ukazatel 1é&ebného Gcinku, protoze mize byt ovlivnéno jinymi
faktory, véetné celkového zdravotniho stavu pacienta a pfirozenych vykyvl v rdmci onemocnéni.

Studie u pacientll se zadvaznou hemoragickou formou onemocnéni neprokazala vliv pfipravku Orblid na
polet krevnich transfuzi, které pacienti vyzadovali. Ani vysledky podplrnych studii neposkytly diikazy
o ucinnosti tohoto Iéc¢ivého pripravku.
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Z hlediska bezpecnosti je o l1éCivé latce bevacizumab znamo, Ze je spojena se zavaznymi nezadoucimi
ucinky pfi 1écbé nadorovych onemocnéni, a Udaje predlozené k pfipravku Orblid byly pfilis omezené na
to, aby bylo mozné vyvodit zavér o bezpeénosti piipravku u pacientl s hereditarni hemoragickou
teleangiektazii, zejména z dlouhodobého hlediska.

V neposledni fadé panovala nejistota ohledné predlozenych udaji tykajicich se nejvhodné&jsi davky
a intervalu davkovani.

Agentura proto v dobé stazeni zadosti zastavala nazor, Ze spole¢nost neposkytla dostatek udajli na
podporu své zadosti o registraci pripravku Orblid.

Jaké dtlivody stazeni zadosti uvedla spolec¢nost?

Spolecnost ve svém dopise, v némz uvédomuje agenturu o stazeni zadosti, uvedla, Ze svou zadost
stahuje proto, Ze agentura identifikovala zavazné klinické problémy, které Ize fesit pouze provedenim
nové klinické studie.

Jaké jsou disledky stazeni Zadosti pro pacienty zafazené do klinickych
studii nebo do programd, v nichz je pripravek podavan v ramci lécby
z humannich dlivodl (na zakladé principu tzv. compassionate use)?

Spolecnost informovala agenturu, Ze neprobihaji zadné klinické studie ani programy, v nichz je
pripravek Orblid podavan v rdmci 1é¢by z humannich ddvoda.
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