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PREGUNTASY RESPUESTAS SOBRE LA RETIRADA DE LA SOLICITUD DE
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
de
ORBEC

Denominacion coman internacional (DCI): dipropionato de beclometasona

El 22 de mayo de 2008, DOR BIOPHARMA UK Ltd notifico oficiamente al Comité de
Medicamentos de Uso Humano (CHMP) que deseaba retirar su solicitud de autorizacion de
comercializacion de orBec para €l tratamiento de la enfermedad del injerto contrael huésped en €l
aparato digestivo. orBec fue designado medicamento huérfano el 13 de marzo de 2002.

cQuéesorBec?

orBec es un medicamento que contiene el principio activo dipropionato de beclometasona. Ibaa
presentarse en forma de dos comprimidos distintos que debian tomarse juntos: un comprimido de
liberacién inmediata (de liberacion inmediata significa que el comprimido se ha fabricado de forma
que €l principio activo pueda liberarse inmediatamente) y un comprimido gastrorresistente
(gastrorresistente significa que €l contenido del comprimido pasa por el estdbmago sin descomponerse
hastallegar a intestino).

¢A qué uso estaba destinado or Bec?

orBec estaba destinado a usarse paratratar la enfermedad del injerto contra el huésped en €l aparato
digestivo. Laenfermedad del injerto contra el huésped puede surgir después de un trasplante de tejidos
u 6rganos, cuando las células del tejido u 6rgano transplantado reconocen al paciente como “ extrafio”
y atacan €l organismo. Los pacientes con laenfermedad del injerto contra el huésped en el aparato
digestivo sufren dafios en el estbmago y el intestino, o que causa unainflamacion intensa de estos
Organos.

¢COmo esta previsto que actlie or Bec?

El principio activo de orBec, € dipropionato de beclometasona, es un corticosteroide que se empleaen
medicamentos inhalados, nasales y cutaneos desde la década de 1970. Actlia amortiguando la
actividad del sistemainmunitario (las defensas naturales del organismo) mediante su unién a
receptores en varios de los tipos de células inmunitarias. En orBec, €l dipropionato de beclometasona
debia tomarse por la viaoral, de forma que pudiera actuar dentro del estdmago y €l intestino. Se
esperaba que blogueara unos receptores del estbmago y el intestino, reduciendo localmente la
produccion de sustancias implicadas en el reconocimiento de las células extrafiasy en el proceso de la
inflamacién. Se esperaba que de este modo disminuiria el dafio al estdmago y € intestino.

¢Qué documentacion presenté la empresa en apoyo de la solicitud remitida al CHM P?

El solicitante present6 datos del dipropionato de beclometasona basados en modelos de laboratorio
extraidos de laliteratura cientifica

Laeficaciade orBec se investigd en un estudio principa en e que este medicamento se compar6 con
un placebo (un tratamiento ficticio) en 129 pacientes con enfermedad del injerto contrael huésped de
tipo digestivo. El criterio principal de valoracion de la eficaciafue el tiempo que tardaba en fracasar el
tratamiento durante los 50 dias de su duracién.
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¢En qué fase se encontraba la evaluacién de la solicitud cuando fue retirada?

Lasolicitud se encontraba en el dia 180 cuando fue retirada.

Unavez que el CHMP hubo evaluado las respuestas de la empresa a la lista de preguntas, ain
guedaban a gunas cuestiones pendientes.

El CHMP puede tardar hasta 210 dias en evaluar una nueva solicitud. Tras examinar la documentacion
inicial, el CHMP prepara una lista de preguntas (el dia 120) que enviaalaempresa. Unavez que ésta
remite las respuestas a las preguntas, el CHMP las revisay, antes de emitir un dictamen, puede
formular mas preguntas (el dia 180). Emitido €l dictamen del CHMP, la Comision Europeatarda
normal mente unos dos meses en conceder |a autorizacion de comercializacion.

Quérecomendaba e CHMP en ese momento?

Estudiada la documentacion y las respuestas de la empresa alalista de preguntas del CHMP, en el
momento de laretiradael CHMP teniareservasyy, provisionalmente, consideraba que orBec no
hubiera podido aprobarse para el tratamiento de la enfermedad del injerto contra el huésped de tipo
digestivo.

¢Cudlesfueron lasreservas principalesdel CHMP?

El CHMP expresd su preocupacion porgue el Unico estudio principal no demostré la eficacia de orBec.
orBec no fue significativamente mejor que el placebo para prolongar €l tiempo hasta la reaparicion de
laenfermedad durante el periodo de tratamiento de 50 dias. Al CHMP le preocupaba también que la
mayoria de |os pacientes que habian participado en el estudio procedieran de un solo centroy, en
consecuencia, que los resultados no fueran representativos de la poblacion general. Ademas, el Comité
observo que faltaban datos para poder demostrar como actta el principio activo de orBec de en el
estdbmago y el intestino cuando se utiliza paratratar la enfermedad del injerto contra el huésped de tipo
digestivo.

Por consiguiente, en el momento de laretirada, e CHMP estimaba que no habian quedado
suficientemente demostrados | os beneficios de orBec, y que no superaban alos riesgos conocidos.

¢Cualesfueron lasrazones aducidas por la empresa pararetirar su solicitud?
El escrito de retirada remitido por la empresa ala EMEA puede encontrase agui.

¢QUuEé consecuenciastiene esta retirada para los pacientes que participan en los ensayos clinicos/
programas de uso compasivo que utilizan or Bec?

Laempresainformé a CHMP de que no tenia consecuencias para | os pacientes que actual mente
participan en ensayos clinicos o programas de uso compasivo con orBec.

Si participa usted en un ensayo clinico o programa de uso compasivo y precisainformacién adicional
acerca de su tratamiento, péngase en contacto con el médico que le administra el medicamento.
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