EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

16 pazdziernika 2025 r.
EMA/298985/2025

EMA potwierdza zawieszenie dopuszczenia do obrotu leku
Oxbryta stosowanego w leczeniu anemii sierpowatej
Wyzszy wskaznik zgonow i powiktan choroby w ostatnich badaniach oznacza,
ze stosunek korzysci do ryzyka nie jest juz pozytywny

W dniu 16 pazdziernika 2025 r. Komitet ds. Produktéow Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP) przy

EMA zalecit utrzymanie zawieszenia pozwolenia na dopuszczenie do obrotu leku Oxbryta stosowanego

w leczeniu anemii sierpowatej. Zalecenie to byto nastepstwem srodkéw tymczasowych zastosowanych

przez Komitet we wrzesniu 2024 r., kiedy tymczasowo zawiesit on pozwolenie na dopuszczenie leku do
obrotu w celu dokonania przegladu pojawiajacych sie danych o bezpieczenstwie stosowania leku.

Po przeprowadzeniu oceny CHMP uznat, ze korzysci ze stosowania leku nie przewyzszajg juz ryzyka.
Przeglad rozpoczeto po tym, jak dane wykazaty wyzszg liczbe zgondw w grupie otrzymujacej lek
Oxbryta w poréwnaniu z grupg placebo (leczenia pozorowanego) w jednym z badan klinicznych?! oraz
wyzszg od spodziewanej liczbe zgondw w innym badaniu?.

W pierwszym badaniu, w ktéorym oceniano dziatanie leku Oxbryta u oséb z anemig sierpowatq
narazonych na wieksze ryzyko udaru mézgu, zmarto 8 dzieci otrzymujacych lek Oxbryta —

w poréwnaniu ze zgonem 2 dzieci, ktére otrzymaty leczenie placebo. W drugim badaniu, w ktérym
oceniano wptyw leku na owrzodzenia nogi, znane powiktanie anemii sierpowatej, w ciggu pierwszych
12 tygodni leczenia w grupie leku Oxbryta zmarta jedna osoba, a w grupie placebo nie odnotowano
zadnego zgonu. W nastepnej 12-tygodniowej fazie badania, w ktérej wszyscy pacjenci otrzymali lek
Oxbryta, zgtoszono 8 kolejnych zgondéw. Badania wykazaty rowniez wieksza liczbe nagtych epizodéw
silnego bolu, w tym przetoméw naczyniowo-okluzyjnych (VOC), u pacjentéw otrzymujacych lek
Oxbryta w poréwnaniu z pacjentami otrzymujgcymi placebo.

W dniu 26 wrzesnia 2024 r. CHMP zalecit jako $rodek ostroznosci zawieszenie pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w zwigzku z pojawieniem sie dalszych danych z dwoéch badan rejestrowych.
Dane te wskazywaty, ze u pacjentéw otrzymujacych lek Oxbryta, w poréwnaniu z okresem sprzed

! Global Blood Therapeutics. GBT440-032, badanie fazy III u uczestnikéw z anemiq sierpowatq (badanie HOPE Kids 2).
Numer identyfikacyjny IRAS: 242661. Numer EudraCT: 2017-000903-26. Znak REC: 18/L0O/0359. Londyn, komisja
bioetyczna ds. badan naukowych dla obszaréw City i East [ang. London — City & East Research Ethics Committee]. Health
Research Authority. Informacje dostepne pod adresem: https://www.hra.nhs.uk/planning-and-improving-
research/application-summaries/research-summaries/gbtt440-032-phase-3-study-in-participants-with-sickle-cell-disease
2 Wieloosrodkowe, randomizowane badanie fazy III prowadzone metoda podwdjnie slepej préby z grupq kontrolng
otrzymujacq placebo, oceniajace skutecznos¢ wokselotoru w leczeniu owrzodzer nogi u pacjentéw z anemiq sierpowatg
(badanie RESOLVE). Numer EudraCT: 2025-000161-87. Identyfikator ClinicalTrials.gov: NCT05561140. Informacje
dostepne pod adresem: https://www.clinicaltrialsregister.eu/ctr-search/trial/2025-000161-87/3rd
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rozpoczecia leczenia, czesto$¢ wystepowania nagtych epizodéw bdlu byta wyzsza. W tym czasie EMA
przekazata pracownikom opieki zdrowotnej i pacjentom zalecenia podkreslajace, ze lek Oxbryta nie
powinien by¢ juz przepisywany, a leczeni nim pacjenci powinni przejs¢ na inng terapie3.

Chociaz ostateczna analiza badan rejestrowych nie potwierdzita wzrostu liczby nagtych epizodéw bdlu
w przypadku leku Oxbryta, ostatnie badania kliniczne wykazaty wiecej nagtych epizodéw bélu

i zgondw. Wyniki te byty niespdjne z wynikami wczesniejszego gtdwnego badania klinicznego
przedtozonymi na poparcie wniosku o dopuszczenie leku Oxbryta do obrotu — w badaniu tym nie
wystepowaty réznice miedzy grupami leczenia.

W swoim przegladzie CHMP zauwazylt, ze mechanizmy lezace u podstaw zwiekszonej liczby zgondw

i powiktan, w tym nagtych epizodow boélu, po zastosowaniu leku Oxbryta w badaniach pozostajg
niejasne. CHMP nie znalazt wyjasnienia zwiekszonego ryzyka i nie byt w stanie zidentyfikowac¢ srodkéw
majacych na celu skuteczne zminimalizowanie tego ryzyka ani podgrupy pacjentow, u ktérych korzysci
ze stosowania leku przewyzszatyby ryzyko. W rezultacie CHMP uznat, ze stosunek korzysci do ryzyka

w przypadku leku Oxbryta nie jest juz pozytywny, a zawieszenie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
leku powinno by¢ utrzymane. W zwigzku z tym pracownicy opieki zdrowotnej nie beda mogli
przepisywac leku Oxbryta pacjentom w UE.

Przy wydawaniu opinii CHMP wzigt rowniez pod uwage porady ekspertow w dziedzinie, a takze
przedstawicieli pacjentéw oraz skonsultowat sie z dziatajacym przy EMA komitetem ds. bezpieczenstwa
(PRAC) w sprawie potencjalnych srodkéw minimalizacji ryzyka.

Wiecej informacji o leku

Lek Oxbryta zostat dopuszczony do obrotu w lutym 2022 r. do leczenia niedokrwistosci hemolitycznej
(nadmiernego rozpadu krwinek czerwonych) u pacjentéw w wieku 12 lat i starszych z anemig
sierpowatq. Lek podawano w monoterapii albo w skojarzeniu z innym lekiem stosowanym w leczeniu
anemii sierpowatej, zwanym hydroksykarbamidem. Substancja czynng zawartg w leku Oxbryta jest
wokselotor.

Anemia sierpowata jest chorobg genetyczng, w przebiegu ktérej w organizmie powstaje nieprawidtowa
posta¢ hemoglobiny (biatka zawartego w krwinkach czerwonych, ktére przenosi tlen). Krwinki
czerwone stajq sie sztywne i lepkie oraz zmieniaja swdj ksztatt z dysku na potksiezyc (podobny do
sierpa).

Wiecej informacji o procedurze

Procedure oceny leku Oxbryta wszczeto 29 lipca 2024 r. na wniosek Komisji Europejskiej, zgodnie
z art. 20 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004.

Ocene przeprowadzit CHMP, odpowiedzialny za kwestie zwigzane z lekami stosowanymi u ludzi, ktory
przyjat stanowisko Agencji w tej sprawie.

Opinia CHMP zostata przekazana Komisji Europejskiej, ktéra w dniu 9 grudnia 2025 r. wydata
ostateczng, prawnie wigzacg decyzje majaca zastosowanie we wszystkich panstwach cztonkowskich
UE.

3 https://www.ema.europa.eu/en/documents/referral/oxbryta-article-20-procedure-suspension-sickle-cell-disease-
medicine-oxbryta_en.pdf
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