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ZruSenie podmienec¢ného povolenia na uvedenie lieku
Ocaliva na trh
Prinosy lieku Ocaliva uz nie su vysSie ako jeho rizika

Dria 27. juna 2024 Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP) Eurdpskej agentury pre lieky (EMA)
ukondil preskiimanie lieku Ocaliva (kyselina obeticholova) a odporudil zrusit povolenie na uvedenie na
trh pre tento liek, pretoze sa dospelo k zaveru, ze prinosy tohto lieku uz neprevysuju jeho rizika. Liek
Ocaliva sa pouziva na liecbu dospelych s primarnou bilidrnou cholangitidou (PBC), autoimunitnym
ochorenim, ktoré spdsobuje postupn( destrukciu zl¢ovych ciest v peceni, ¢o mdze viest k zlyhaniu
pecene a zvysit riziko vzniku rakoviny pecene.

V Case podmienecného povolenia na uvedenie na trh v roku 2016 sa preukazalo, Ze liek Ocaliva znizuje
hladinu alkalickej fosfatazy (ALP) a bilirubinu (markery poskodenia pecene) v krvi u pacientov s PBC,
¢o sa povazovalo za ukazovatel zlepsenia stavu pecene. Klinické prinosy lieku Ocaliva vsak bolo
potrebné preukazat v dalSich stadiach, ktoré agentira EMA pozadovala ako stcéast podmienok
povolenia na uvedenie tohto lieku na trh. Konkrétne Studia 747-302 bola randomizovanym klinickym
skdsanim zameranym na potvrdenie klinického prinosu a bezpecnosti lieku Ocaliva u pacientov, u
ktorych kyselina ursodeoxycholova (UDCA, iny liek na PBC) neucinkuje dostato¢ne dobre alebo ktori
nemézu uzivat UDCA.

Vybor CHMP preskumal zistenia tejto Studie spolu s dalSimi dostupnymi Udajmi vratane Gdajov z
redlneho Zivota a Udajov z podpornych $tadii predloZzenych spoloénostou, ktord uvadza liek Ocaliva na
trh, a informacii predloZzenych zdruzeniami zdravotnickych pracovnikov a pacientov. Vybor CHMP
okrem toho vzal na vedomie spatnu vazbu od skupiny odbornikov na ochorenia pecene, ktori poskytli
svoje nazory na konkrétne otazky vznesené vyborom CHMP, a nazor os6b zijucich s PBC.

Po preskimani dostupnych dékazov vybor dospel k zaveru, Ze klinicky prinos lieku Ocaliva sa
nepotvrdil. Konkrétne v studii 747-302 sa nepreukazalo, Ze liek Ocaliva je Ucinnejsi ako placebo
(zdanlivy liek), pokial ide o pocet pacientov, u ktorych sa ochorenie zhorsilo alebo ktori zomreli, a to v
celkovej populacii aj v skupine pacientov s PBC v zaciato¢nom Stadiu.

Vybor tiez usudil, ze Udaje z podpornych studii a idaje z redlneho Zivota neboli dostato¢né na
potvrdenie prinosu lieku Ocaliva a nemohli vyvazit negativne vysledky Studie 747-302. Vybor CHMP
preto dospel k zaveru, Ze prinosy lieku Ocaliva neprevysuju rizika lieku, a odporudil zrusit v Eurépskej
unii (EU) povolenie na uvedenie lieku na trh.

Stanovisko vyboru CHMP bolo zaslané Eurdpskej komisii, ktora 30. augusta 2024 vydala pravne
zavazné rozhodnutie platné vo véetkych ¢lenskych Statoch EU.
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Informacie pre pacientov

e Nedavna $tudia nepotvrdila Ucinnost lieku Ocaliva (kyseliny obeticholovej) pri lieébe primarnej
biliarnej cholangitidy (PBC, autoimunitného ochorenia, ktoré spdsobuje postupnu destrukciu
malych Zl¢ovych ciest v peceni).

o Stldia 747-302 nepreukéazala, Ze liek Ocaliva je ucinnejsi ako placebo (zdanlivy liek), pokial ide o
pocet pacientov, u ktorych sa ochorenie zhorsilo alebo ktori zomreli, a to v celkovej populacii aj v
skupine pacientov s PBC v zaciato¢nom Stadiu.

e Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP) agentlry EMA preto odporudil, aby bol liek Ocaliva
stiahnuty z trhu v Eurdpskej Unii, pretoze sa dospelo k nazoru, Ze jeho prinosy uz neprevysuju jeho
rizikd. Spolo¢nost véak mbze liek Ocaliva nadalej dodavat pacientom, ktori ho uZ dostavaju,
prostrednictvom programu na pouzitie lieku v naliehavych pripadoch alebo programu pre
individualnych pacientov.

e Ak uzivate liek Ocaliva, poradte sa so svojim lekarom, ¢o uvedené rozhodnutie znamena pre vas a
vasu liecbu.

Informacie pre zdravotnickych pracovnikov

e Z preskimania dostupnych Udajov vyplynulo, ze klinicky prinos lieku Ocaliva (kyselina
obeticholova), ktory sa pouziva na lieCbu primarnej bilidrnej cholangitidy (PBC), sa nepotvrdil.

e Najma studia 747-302 nepreukazala ziadne rozdiely medzi liekom Ocaliva a placebom, pokial' ide o
primarne sledovana parametre smrt, transplantacia pe¢ene alebo dekompenzacia peéene v
celkovej populacii pacientov s PBC, ktori bud neodpovedaju na kyselinu ursodeoxycholovu alebo ju
neznasaju (HR 1,01 [95 % IS: 0,68; 1,51), p-hodnota: 0,954).

e EMA preto odporucila zrusenie povolenia na uvedenie na trh pre liek Ocaliva v Eurépskej unii,
pretoze jeho prinosy uz neprevysuju jeho rizika. Spolo¢nost véak moze liek nadalej dodavat
existujlcim pacientom prostrednictvom programu na pouzitie lieku v naliehavych pripadoch alebo
programu pre individualnych pacientov.

e Zdravotnicki pracovnici nemaju zacinat lie¢bu liekom Ocaliva u novych pacientov mimo klinického
ski$ania. U pacientov, ktori sa v si¢asnosti lieCia liekom Ocaliva, sa maju zvazit dostupné
moznosti liecby.

Zdravotnickym pracovnikom, ktori liek predpisuju, vydavaju alebo podavaju, bolo zaslané priame
oznamenie zdravotnickym pracovnikom (DHPC). Oznamenie DHPC je uverejnené aj na vyhradenej
stranke na webovom sidle agentury EMA.

Dalsie informacie o lieku

Liek Ocaliva (kyselina obeticholova) sa pouziva na liecbu dospelych s primarnou bilidrnou cholangitidou
(PBC), autoimunitnym ochorenim, pri ktorom dochadza k postupnej destrukcii zl¢covodov v peceni.

V dobsledku poskodenia ZI¢ovodov sa zI¢ hromadi v peceni, ¢o spésobuje poskodenie tkaniva pecene.
Mbze to viest k zjazveniu a zlyhaniu pecene, a mdze sa zvysit riziko vzniku rakoviny pecene. Liek
Ocaliva sa pouziva spolu s inym liekom, kyselinou ursodeoxycholovou (UDCA), u pacientov, ktori
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neodpovedaju dostatocne na UDCA podavanu v monoterapii, a samostatne u pacientov, ktori nemozu
uzivat UDCA.

PBC je zriedkavé ochorenie, a preto bol liek Ocaliva 27. juna 2010 oznaceny za tzv. liek na ojedinelé
ochorenia (liek pouzivany pri zriedkavych ochoreniach).

Lieku Ocaliva bolo v decembri 2016 udelené podmienecné povolenie na uvedenie na trh. Podmienecné
povolenie sa vydava na zaklade menej komplexnych Udajov, ako sa zvycajne vyzaduje. Udeluje sa pre
lieky, ktoré napifiaji nenaplnent potrebu lie¢by zavaznych chordb a ak prinos ich skorieho uvedenia
na trh prevysi rizikd spojené s ich pouzivanim pocas Cakania na dalSie dokazy.

V case schvalovania hlavna studia ukazala, ze liek Ocaliva znizuje hladiny latok ALP a bilirubinu v krvi
(markery poskodenia pecene) u pacientov s PBC vratane tych, ktori nemohli byt lie¢eni s UDCA.
Znizenie ALP a bilirubinu sa povaZovalo za ukazovatele budiceho zlepSenia stavu pecene. Prinos lieku
Ocaliva v$ak bolo potrebné potvrdit v dalSich Stadiach.

Lieku bolo preto udelené podmieneéné povolenie na uvedenie na trh, ze spolo¢nost poskytne dalSie
Udaje o jeho prinosoch a bezpecnosti z dvoch dalSich studii (Studia 747-302 a Stadia 747-401).

Dalsie informécie o lieku sa nachadzaji na weboveij strdnke agentiry EMA.

Dalsie informacie o postupe

Preskimanie lieku Ocaliva bolo iniciované na Ziadost Europskej komisie podla ¢&ldnku 20 nariadenia
(ES) &. 726/2004.

Preskimanie uskutocnil Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP), ktory zodpoveda za otazky
tykajuce sa liekov na humanne pouzitie a ktory prijal stanovisko agentury. Stanovisko vyboru CHMP
bolo postipené Eurdpskej komisii, ktora 30. augusta 2024 vydala pravne zavazné rozhodnutie platné
vo véetkych ¢lenskych étatoch EU.

Uznesenim zo 4. septembra 2024 vo veci T-455/24 R predseda VsSeobecného sudu docasne pozastavil
Gcinnost rozhodnutia Eurdpskej komisie z 30. augusta 2024, ktorym bolo zru$ené podmieneéné
povolenie na uvedenie lieku Ocaliva na trh.

Predseda VSeobecného sudu svojim uznesenim z 26. novembra 2024 zrusil predchadzajlce uznesenie
zo 4. septembra 2024; to znamena, Ze zrusSenie podmienecného povolenia na uvedenie lieku Ocaliva
na trh, ktoré vydala Eurdpska komisia, sa vratilo do platnosti.

Zrusenie podmienecného povolenia na uvedenie lieku Ocaliva na trh
strana 3/3


https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/orphan-designations/eu-3-10-753
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/orphan-designations/eu-3-10-753
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory-overview/marketing-authorisation/conditional-marketing-authorisation
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/ocaliva
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/post-authorisation/referral-procedures
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/post-authorisation/referral-procedures

	Informácie pre pacientov
	Informácie pre zdravotníckych pracovníkov
	Ďalšie informácie o lieku
	Ďalšie informácie o postupe

