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SPORGSMAL OG SVAR VEDR@RENDE TILBAGETRAKNINGEN AF ANSZGNINGEN
OM MARKEDSFZRINGSTILLADELSE
for
ORBEC

Internationalt fadlesnavn (INN): beclometasondipropionat

Den 22. maj 2008 meddelte DOR BIOPHARMA UK Ltd officielt Udvalget for Humanmedicinske
Laggemidler (CHMP), at firmaet gnsker at traskke sin ansggning om markedsfgringstilladel se for
orBec til behandling af transplantat-mod-vaat-reaktion i mave-tarmsystemet tilbage. OrBec blev
udpeget som lasgemiddel til 5jaddne sygdomme den 13. marts 2002.

Hvad er orBec?

OrBec er et lasgemiddel, der indeholder det aktive stof beclometasondipropionat. Det var hensigten, at
det skulle leveres som to forskellige tabletter, der skulle tages samtidig: En tablet med hurtig
udlgsning (hurtig udlgsning betyder, at det aktive stof i tabletterne oplgses gjeblikkeligt) og en
enterotablet (enterotabletter passerer igennem mavesaskken uden at oplases, far de nar tarmen).

Hvad forventedes or Bec anvendt til?

OrBec forventedes anvendt til behandling af transplantat-mod-vaat-reaktion i mave-tarmsystemet.
Transplantat-mod-vaat-reaktion kan optraade hos patienter efter organtransplantation, idet cellernei
det transplanterede veer eller organ opfatter patienten som "fremmed" og angriber organismen.
Patienter med transplantat-mod-vaat-reaktioner far skader i mavesaskken og tarmene med svage
betaandel sesreaktioner i disse organer.

Hvordan forventes or Bec at virke?

Det aktive stof i orBec, beclometasondipropionat, er et binyrebarkhormon, der har vaaret anvendt i
laegemidler, som gives ved inhalation, gennem naesen og pa huden siden 1970'erne. Det virker ved at
daampe aktiviteten af immunsystemet (kroppens naturlige forsvar) ved at bindes til receptorer i
forskellige typer immunceller. | orBec skulle beclometasondipropionat indtages oralt, sa det kunne
virke i maven og tarmene. Stoffet forventedes at blokere receptorer i mavesagkken og tarmene ved
lokalt at nedsaedte produktionen af stoffer, der medvirker ved genkendelse af fremmede celler og ved
betaandel sesreaktionen. Dette forventedes at mindske skaden pa mavesakken og tarmene.

Hvilken dokumentation fremlagde firmaet til statte for ansagningen til CHM P?

Firmaet fremlagde oplysninger frafaglitteraturen om anvendel se af beclometasondipropionat i
forsggsmodeller.

Virkningen af orBec blev undersagt i én hovedundersagel se, hvor orBec blev sammenlignet med
placebo (virkningsl@s behandling) hos 129 patienter med transplantat-mod-veart-reaktion i mave-
tarmsystemet. Behandlingens virkning blev hovedsagelig bedemt p3, hvor lang tid der gik, fer
behandlingen svigtede i labet af en behandlingsperiode pa 50 dage.

Hvor langt var vurderingen af ansagningen naet, da den blev trukket tilbage?

Ansggningen var padag 180, da firmaet trak den tilbage.

Efter at CHMP havde vurderet firmaets besvarelse af en rakke spargsmal, tilbagestod der fortsat nogle
uafklarede punkter.
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CHMP er normalt indtil 210 dage om at vurdere en ny ansggning. Efter gennemgang af den
indledende dokumentation opstiller CHMP pa dag 120 en raskke spergsmdl, der forelasgges firmaet.
Nar firmaet har besvaret spargsmalene, gennemgar CHMP besvarel sen og kan, inden det afgiver en
udtalelse, stille eventuelle supplerende spergsmal til firmaet pa dag 180. Efter at CHMP har afgivet sin
udtalelse, er Europa-K ommissionen sadvanligvis ca. to maneder om at udstede tilladel sen.

Hvad anbefalede CHM P pa dette tidspunkt?

Efter gennemgang af de foreliggende oplysninger og firmaets besvarelse af CHMP's spergsmal var der
i CHMP visse betamkeligheder, og udvalgets forel ghbige standpunkt var, at orBec ikke ville kunne
godkendes til behandling af transplantat-mod-vaat-reaktion i mave-tarmsystemet.

Hvori bestod CHMP'svigtigste betaenkeligheder ?

I CHMP var der betaankelighed ved, at denne eneste hovedundersagel se ikke godtgjorde virkningen af
orBec. OrBec var ikke klart bedre end placebo til at @ge den tid, der gik, fer sygdommen vendte
tilbage i labet af en behandlingsperiode pa 50 dage. | CHMP var der desuden betaankelighed ved, at
starstedelen af de patienter, der deltog i undersggel sen, kom fra kun ét undersggel sescenter, og at
resultaterne derfor ikke var repraesentative for ale patienter. Desuden hadftede udvalget sig ved de
manglende oplysninger om, hvordan det aktive stof i orBec virker i mavesaskken og tarmene, nar det
anvendes til behandling transplantat-mod-vaert-reaktion i mave-tarmsystemet.

Pa til bagetraskningstidspunktet var det derfor CHMP's opfattelse, at fordelene ved orBec ikke var
tilfredsstillende godtgjort, og at eventuelle fordele ikke opvejede de fundnerisici.

Hvilke grunde angav firmaet for tilbagetraskningen af ansggningen?
Firmaets brev til EMEA med meddel el sen om tilbagetragkningen kan ses her.

Hvilke konsekvenser har tilbagetraskningen for patienter, der deltager i kliniske under sggel ser
med orBec eller i programmer for anvendelse med saerlig udleveringstilladel se?

Firmaet har til CHMP oplyst, at beslutningen ikke vil fa konsekvenser for patienter, der aktuelt
deltager i kliniske undersagel ser eller programmer for anvendelse med saalig udleveringstilladel se for
orBec.

Hvis du deltager i en klinisk undersagelse eller i et program for anvendel se med saalig
udleveringstilladel se og har behov for mere information om din behandling, bedes du kontakte den
leege, der giver dig behandlingen.
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