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Az Ocaliva-ra vonatkozo feltételes forgalomba hozatali
engedély visszavonasa

Az Ocaliva alkalmazasanak elényei a vélemény szerint mar nem haladjak
meg a kockazatokat

junius 27-én az Eurdpai Gydgyszerligynokség emberi felhasznalasra szant gydgyszerekkel foglalkozé
bizottsdga (CHMP) lezarta az Ocaliva (obetikdlsav) gydgyszer fellilvizsgalatat, és javasolta a gydgyszer
forgalomba hozatali engedélyének visszavonasat, mivel gy vélik, hogy az elényei mar nem haladjak
meg a kockazatokat. Az Ocaliva-t primer biliaris kolangitiszben (PBC) szenvedé feln6ttek kezelésére
alkalmazzak. Ez egy autoimmun betegség, amely a majban az epevezetékek fokozatos destrukciojat
okozza, ami majelégtelenséghez vezethet és ndvelheti a majrak kockazatat.

2016-0s feltételes forgalombahozatali engedélyének id6pontjaban az Ocaliva bizonyitottan
csokkentette az alkalikus foszfatdz (ALP) és a bilirubin (majkarosodasi mutatok) vérszintjét a PBC-ben
szenvedl betegeknél, és ezt a maj allapotanak javulasara utald jelnek tekintették. Az Ocaliva klinikai
elényeit azonban tovabbi vizsgalatokkal kellett igazolni, amelyeket az EMA a gydgyszer
forgalombahozatali engedélyére vonatkozé feltételek részeként kért. Nevezetesen a 747-302. sz.
vizsgalat egy randomizalt klinikai vizsgalat volt, amelynek célja az Ocaliva klinikai el6nyeinek és
biztonsagossaganak megerdsitése volt olyan betegeknél, akiknél az urzodezoxikdlsav (UDCA, a PBC
kezelésére szolgalé masik gydgyszer) nem elég hatasos, vagy akik nem szedhetnek UDCA-t.

A CHMP attekintette e vizsgalat megallapitasait, valamint mas rendelkezésre allé adatokat, tobbek
kozott valds adatokat és az Ocaliva-t forgalmazdé vallalat altal benyujtott alatdmasztoé vizsgalatokbdl
szarmazo adatokat, valamint egészségligyi szakemberek és betegszovetségek altal benyujtott
informacidkat. Ezenkivil a CHMP figyelembe vette a majbetegséggel foglalkozé szakért6i csoport
visszajelzéseit, amelyek a CHMP altal feltett specifikus kérdésekkel kapcsolatban fejtették ki
véleményiket, valamint a PBC-vel él6 személyek véleményeit tartalmaztak.

A rendelkezésre allo bizonyitékok attekintését kovetben a bizottsag arra a kovetkeztetésre jutott, hogy
az Ocaliva klinikai el6nyeit nem erdsitették meg. Nevezetesen a 747-302 sz. vizsgalat nem igazolta,
hogy az Ocaliva hatasosabb volt a placebdnal (hatéanyag nélkuli kezelés) azoknak a betegeknek a
szama szempontjabol, akiknek a betegsége rosszabbodott, vagy akik meghaltak, mind a teljes
populéciéban, mind pedig a korai stadiumu PBC-ben szenvedd betegek egy csoportjaban.

A bizottsag azt is megallapitotta, hogy a tdmogatd vizsgalatokbol szarmazd adatok és a valos vezetési
feltételek melletti adatok nem elegendbek az Ocaliva el6nyeinek megerd@sitéséhez, és nem
ellensulyozzdk a 747-302 sz. vizsgalat negativ eredményeit. A CHMP ezért megallapitotta, hogy az
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Ocaliva alkalmazasanak el6nyei nem haladjak meg a kockdazatokat, és a forgalomba hozatali engedély
visszavonasat javasolta az Eurdpai Unidban (EU).

A CHMP véleményét megklildték az Eurdpai Bizottsagnak, amely 2024. augusztus 30-an az 0sszes
unids tagallamban alkalmazandd, jogilag kotelez6 erejli hatarozatot adott ki.

Tajékoztatd betegek szamara

e Egy kozelmultbeli vizsgalat nem erdsitette meg, hogy az Ocaliva (obetolsav) gyogyszer hatasos a
primer bilidris kolangitisz (PBC, egy autoimmun allapot, amely a maj kis epevezetékeinek
fokozatos elpusztitasat okozza) kezelésében.

e A 747-302. sz. vizsgalatban nem sikerlt igazolni, hogy az Ocaliva hatasosabb volt a placebdnal
(hatdanyag nélkuli kezelés) azoknak a betegeknek a szama szempontjabdl, akiknek a betegsége
rosszabbodott, vagy akik meghaltak, mind a teljes populacidban, mind a korai stadiuma PBC-ben
szenved6 betegek egy csoportjaban.

e Az EMA emberi felhasznalasra szant gydgyszerekkel foglalkozé bizottsaga (CHMP) ezért azt
javasolta, hogy az Ocaliva-t vonjak ki a forgalombdl az Eurdpai Unidban, mivel el6nyei mar nem
haladjak meg a kockazatokat. A vallalat azonban tovabbra is biztosithatja a gyogyszert
engedélyezés el6tti alkalmazas vagy megnevezett betegprogramok keretében az Ocaliva-val mar
kezelt betegek szamara.

e Ha On Ocaliva-t szed, beszéljen kezel6orvosaval errél a déntésrél, valamint arrél, hogy ez milyen
elénydkkel jar az On szdmara és a kezelése szempontjabdl.

Tajékoztato egészségiigyi szakemberek szamara

e A rendelkezésre all6 adatok attekintése soran arra a kdvetkeztetésre jutottak, hogy a primer
bilidris kolangitisz (PBC) kezelésére alkalmazott Ocaliva (obetikdlsav) klinikai elényeit nem
er@sitették meg.

e Nevezetesen, a 747-302 sz. vizsgalat nem mutatott ki kiilénbséget az Ocaliva és a placebo kdz6tt
az elhaldlozas, a majtranszplantacié vagy a majdekompenzacio elsédleges Osszetett végpontja

e

toleraljak az urzodezoxikdlsavat (HR 1,01 [95%CI: 0,68, 1,51), p-érték: 0,954).

e Az EMA ezért az Ocaliva forgalomba hozatali engedélyének visszavonasat javasolta az Eurdpai
Unidban, mivel Ugy vélte, hogy az Ocaliva alkalmazasanak el6nyei mar nem haladjak meg a
kockazatokat. A vallalat azonban tovabbra is biztosithatja a gyogyszert engedélyezés elGtti
alkalmazas vagy névre szbl6 betegprogram keretében résztvevo betegek szamara.

e Az egészségligyi szakemberek nem kezdhetik el Uj betegek kezelését az Ocaliva-val a klinikai
vizsgalaton kivul. A jelenleg Ocaliva-val kezelt betegek esetében mérlegelni kell a rendelkezésre
allo kezelési lehetdségeket.

A gyogyszert felird, kiadd vagy alkalmazd egészségligyi szakemberek egészségiigyi szakembereknek
sz0l6 kozvetlen kozleményt (DHPC) kaptak. A DHPC-t az EMA honlapjanak erre a célra fenntartott
oldalan is kdzzétették.
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Tovabbi informaciék a gyégyszerrol

Az Ocaliva-t (obetikdlsav) a primer biliaris kolangitiszben (PBC) szenvedoé felnbttek kezelésére
alkalmazzak, amely olyan autoimmun betegség, amelyben a majban az epecsatornak fokozatos
pusztulasa tapasztalhatd. Az epevezetékek karosodasa kovetkeztében az epe felhalmozddik a majban,
és karositja a majszovetet. Ez hegesedéshez és majelégtelenséghez vezethet, és fokozhatja a majrak
kockazatat. Az Ocaliva-t egy masik gyogyszerrel, urzodezoxikdlsavval (UDCA) egyltt alkalmazzak
olyan betegeknél, akiknél az 6nmagaban alkalmazott UDCA nem valtott ki megfelel6 gydgyszervalaszt,
és 6nmagaban alkalmazzak olyan betegeknél, akik nem szedhetnek UDCA-t.

Mivel a PBC ,ritkdnak” mindsul, ezért az Ocaliva-t 2010. julius 27-én ,ritka betegség elleni
gyégyszerré” (orphan drug) mindsitették.

Az Ocaliva 2016 decemberében feltételes forgalombahozatali engedélyt kapott. A feltételes
forgalombahozatali engedélyt a szokasosan elGirtaknal kevésbé atfogd adatok alapjan adjak ki olyan
gyogyszerek esetében, amelyek egyes sulyos betegségek kezelésére vonatkozdan kielégitetlen
gyogyszerigényt elégitenek ki, és amennyiben a rendelkezésre allas elényei meghaladjak a gydgyszer
alkalmazasaval jard kockazatokat addig is, amig tovabbi bizonyitékokra kell varni.

Az engedélyezés id6pontjdban a f6 vizsgalat kimutatta, hogy az Ocaliva cs6kkentette az ALP és a
bilirubin (majkérosodasi markerek) vérszintjét PBC-ben szenvedsd betegeknél, beleértve azokat is,
akiket nem lehetett UDCA-val kezelni. Az ALP és a bilirubin szintjének csokkenését a maj allapotanak
jovobeli javulasara vonatkozé mutatdknak tekintették. Az Ocaliva el6ny6s hatasat azonban tovabbi
vizsgalatokban kellett volna megerdsiteni.

A gyodgyszer ezért azzal a feltétellel kapta meg a forgalomba hozatali engedélyt, hogy a vallalat két
tovabbi vizsgalatbdl (a 747-302 sz. és a 747-401 sz. vizsgalatok) tovabbi adatokat nyujtott be az
el6nyeire és biztonsdgossagara vonatkozdan.

A gydgyszerrél tovabbi informacié az EMA honlapjan talalhato.
Tovabbi informacié az eljarasrol

Az Ocaliva felllvizsgalatat az Eurdpai Bizottsag kérésére, a 726/2004/EK rendelet 20. cikke alapjan
kezdeményezték.

A felllvizsgalatot az emberi felhasznalasra szant gydgyszerek bizottsdga (CHMP), az emberi
felhasznalasra szant gydgyszereket érinté kérdésekben felel6s bizottsag végezte, amely elfogadta az
Ugyndkség véleményét. A CHMP véleményét tovabbitottdk az Eurdpai Bizottsagnak, amely 2024.
augusztus 30-an az 0sszes unios tagallamban alkalmazandd, jogilag kotelez6 erejli hatarozatot adott
ki.

A T-455/24 R. sz. ligyben 2024. szeptember 4-én hozott végzésével a Torvényszék elntke
ideiglenesen felfliggesztette az Eurdpai Bizottsag 2024. augusztus 30-i hatarozatat, amely visszavonta
az Ocaliva feltételes forgalomba hozatali engedélyét.

A Torvényszék elnoke 2024. november 26-i végzésével visszavonta a korabbi, 2024. szeptember 4-i
végzését, ami azt jelenti, hogy az Ocaliva feltételes forgalomba hozatali engedélyének Eurdpai
Bizottsag altali visszavonasa most mar ismét hatélyba Iép.
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