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PYTANIA I ODPOWIEDZI DOTYCZACE WYCOFANIA WNIOSKU O DOPUSZCZENIE
DO OBROTU
dotyczace preparatu
ORBEC

Nieopatentowana nazwa migdzynarodowa: dipropionian beklometazonu

W dniu 22 maja 2008 r. firma DOR BIOPHARMA UK Ltd oficjalnie powiadomita Komitet

ds. Produktow Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP) o zamiarze wycofania wniosku

o dopuszczenie do obrotu preparatu orBec w leczeniu choroby ,,przeszczep przeciwko gospodarzowi”
0 umiejscowieniu w przewodzie pokarmowym. W dniu 13 marca 2002 r. preparat orBec zostat
oznaczony jako sierocy produkt leczniczy.

Co to jest orBec?

orBec to lek zawierajacy substancjg czynna dipropionian beklometazonu. Lek miat mie¢ postaé dwoch
oddzielnych tabletek, ktore nalezalo przyjmowac razem: jednej tabletki o natychmiastowym
uwalnianiu (,,natychmiastowe uwalnianie” oznacza, ze tabletk¢ wykonano w taki sposdb, by
umozliwi¢ natychmiastowe wydzielenie si¢ substancji czynnej) oraz jednej tabletki odpornej na
dzialanie soku zotadkowego (,,odporny na dziatanie soku zotadkowego™ oznacza, ze tabletka nie ulega
rozktadowi w zotadku, lecz dopiero w jelicie cienkim po przej$ciu przez zotadek).

W jakim celu mial by¢ stosowany preparat orBec?

Preparat orBec miat by¢ stosowany w leczeniu choroby ,,przeszczep przeciwko gospodarzowi”

o umiejscowieniu w uktadzie pokarmowym. Choroba ,,przeszczep przeciwko gospodarzowi” moze
wystapi€ po przeszczepieniu tkanki lub narzadu, gdy komorki w przeszczepionej tkance lub narzadzie
rozpoznaja organizm pacjenta jako ,,obcy” i atakuja go. Choroba ,,przeszczep przeciwko
gospodarzowi” umiejscowiona w uktadzie pokarmowym powoduje uszkodzenie zotadka i jelit
prowadzace do nasilonego stanu zapalnego w obrgbie tych narzadow.

Jakie jest oczekiwane dzialanie preparatu orBec?

Substancja czynna preparatu orBec - dipropionian beklometazonu - to kortykosteroid bedacy od lat 70.
XX wieku sktadnikiem lekoéw podawanych wziewnie, donosowo i zewngtrznie. Dziatanie leku polega
na tlumieniu aktywnos$ci uktadu odpornosciowego (naturalnego mechanizmu obronnego organizmu)
przez przytaczanie si¢ do receptorow obecnych w réoznych rodzajach komoérek odpornosciowych.
Dipropionian beklometazonu w preparacie orBec mial by¢ stosowany doustnie, tak by mogt dziata¢ w
zotadku i jelitach. Oczekiwano, ze lek bedzie blokowat receptory w obrebie zotadka i jelit, powodujac
miejscowe zmniegjszenie wydzielania substancji bioracych udziat w procesie rozpoznawania obcych
komorek i w procesach zapalnych. Spodziewano sig, ze to ograniczy uszkodzenie zotadka i jelit.

Jaka dokumentacja zostala przedstawiona przez firme na poparcie wniosku zlozonego do
CHMP?

Whioskodawca przedstawil dane dotyczace modeli eksperymentalnych dziatania dipropionianu
beklometazonu pochodzace z literatury naukowe;.

Skutecznos¢ preparatu orBec oceniano w jednym podstawowym badaniu, w ktorym lek porownywano
z placebo (lek nieaktywny) u 129 osoéb z chorobg ,,przeszczep przeciwko gospodarzowi”
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umiejscowiong w uktadzie pokarmowym. Gtéwna miara skutecznos$ci byt czas, jaki uptywat do
niepowodzenia leczenia w ciggu 50 dni leczenia.

Na jakim etapie znajdowala si¢ ocena w momencie wycofania wniosku?

Whiosek zostal wycofany przez firmg¢ w 180. dniu procedury.

Po dokonaniu przez CHMP oceny odpowiedzi firmy na liste pytan, pewne kwestie wciaz pozostawaty
nierozwigzane.

Ocena nowego wniosku zajmuje zwykle CHMP do 210 dni. Na podstawie przegladu wstepne;j
dokumentacji CHMP przygotowuje listg pytan (w 120. dniu), ktére sa wysytane do firmy. Po
dostarczeniu przez firmg odpowiedzi na te pytania CHMP dokonuje ich oceny i przed wydaniem
opinii moze zazada¢ w 180. dniu odpowiedzi na pozostale pytania. Po wydaniu opinii przez CHMP
Komisja Europejska potrzebuje okoto dwoch miesigey na wydanie pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu.

Jakie zalecenie wydal wowczas CHMP?

W momencie wycofania wniosku CHMP zgtlosit zastrzezenia, na podstawie przegladu danych i
odpowiedzi firmy, i wstgpna opinia wskazywata, ze preparat orBec nie moze by¢ zatwierdzony w
leczeniu choroby ,,przeszczep przeciwko gospodarzowi” o umiejscowieniu w uktadzie pokarmowym.

Jakie byly gléwne zastrzezenia CHMP?

CHMP wyrazit obawe, ze jedyne przeprowadzone badanie kliniczne nie wykazato skutecznosci
preparatu orBec. Preparat orBec nie wykazat istotnej statystycznie przewagi nad placebo

w odniesieniu do wydiuzania czasu do nawrotu choroby w ciagu 50-dniowego okresu leczenia. CHMP
wyrazil rowniez zastrzezenia dotyczace tego, ze wigkszo$¢ uczestnikow badania byta leczona

w jednym osrodku, w zwiazku z czym uzyskane wyniki nie byly reprezentatywne dla ogotu chorych.
Ponadto Komitet odnotowat brak danych dotyczacych sposobu dziatania substancji czynnej preparatu
orBec w zotadku i jelitach podczas stosowania leku w leczeniu choroby ,,przeszczep przeciwko
gospodarzowi” o umiejscowieniu w uktadzie pokarmowym.

Dlatego tez w momencie wycofania wniosku, wedtug CHMP nie przedstawiono w wystarczajacym
stopniu korzysci zwigzanych ze stosowaniem preparatu orBec i nie przewazaly one nad rozpoznanym

ryzykiem.

Jakie przyczyny wycofania wniosku podala firma?
Pismo od firmy powiadamiajace EMEA o wycofaniu wniosku jest dostgpne tutaj.

Jakie sa skutki wycofania dla pacjentéw uczestniczacych w badaniach klinicznych/,,programach
wspolczucia” z uzyciem preparatu orBec?

Firma poinformowata CHMP, ze nie ma zadnych skutkow dla pacjentéw obecnie bioracych udziat

w badaniach klinicznych lub ,,programach wspotczucia” z uzyciem preparatu orBec.

W przypadku uczestnictwa w badaniach klinicznych lub ,,programie wspoétczucia” i potrzeby
uzyskania doktadniejszych informacji o leczeniu, nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem prowadzacym.

212


http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/orBec/withdrawalletter.pdf

