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Retragerea cererii de modificare a autorizatiei de punere
pe piata pentru Orencia (abatacept)

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG si-a retras cererea legata de utilizarea Orencia n prevenirea bolii
grefa contra gazda acute (bruste) (cand celulele transplantate ataca organismul).

Compania si-a retras cererea la 19 februarie 2024.

Ce este Orencia si pentru ce se utilizeaza?

Orencia este un medicament care se utilizeaza deseori in asociere cu metotrexat (un medicament care
actioneaza asupra sistemului imunitar) pentru a trata afectiuni inflamatorii, si anume:

e poliartritd reumatoida (o boala a sistemului imunitar care cauzeaza degradarea si inflamarea
articulatiilor) si artrita psoriazica (artritd combinatad cu psoriazis, o afectiune care cauzeaza aparitia
de placi scuamoase rosii pe piele) la adulti;

e artrita idiopatica juvenila poliarticulara (o boala rara a copilariei care cauzeaza inflamarea multor
articulatii) la copii.

Orencia este autorizat in UE din mai 2007. Medicamentul contine substanta activa abatacept si este
disponibil sub forma de pulbere din care se prepara o solutie pentru perfuzie intravenoasa (picurare in
vena), precum si sub forma de solutie pentru injectie subcutanata, atat in seringi preumplute, cat si in
stilouri injectoare preumplute.

Informatii suplimentare cu privire la utilizarile actuale ale Orencia se pot gasi pe site-ul agentiei:
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/orencia

Ce modificare solicitase compania?

Compania solicitase extinderea utilizarii Orencia pentru prevenirea bolii grefa contra gazda acute la
adulti si copii Tncepand cu varsta de 2 ani cu cancer care afecteaza celulele sanguine. Orencia a fost
destinat utilizarii Tn asociere cu metotrexat si un inhibitor de calcineurind (un medicament care suprima
activitatea sistemului imunitar) la pacientii care fac transplant de celule stem hematopoietice (HSCT; o
procedura prin care maduva osoasa a pacientului este inlocuita cu celule de la un donator pentru a
forma o nouda maduva osoasa care produce celule sanguine sanatoase), cu un donator neinrudit care
este compatibil in totalitate sau aproape in totalitate cu alelele genelor antigen uman leucocitar (HLA)
(compatibilitate 8/8 sau 7/8 pentru cele 8 alele de la locusurile HLA -A, -B si -DRB1). Alelele genelor
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HLA sunt diferite variatii ale genelor care furnizeaza instructiuni pentru producerea de proteine pe
suprafata celulelor care joaca un rol in capacitatea sistemului imunitar de a distinge intre celulele
proprii si alte celule. Boala grefa contra gazda acuta este o complicatie care poate aparea la scurt timp
dupa HSCT cand anumite celule, numite limfocite T (celule ale sistemului imunitar implicate n
inflamatie), din transplantul donatorului recunosc corpul pacientului ca fiind strdin si ataca organele
pacientului.

Cum actioneaza Orencia?

Substanta activa din Orencia, abataceptul, este o proteina care impiedica activarea limfocitelor T.
Limfocitele T sunt celule ale sistemului imunitar cu rol in cauzarea inflamatiei in poliartrita reumatoida,
artrita psoriazica si artrita idiopatica juvenila poliarticulara. Limfocitele T se activeaza cand moleculele
semnal se leaga de receptorii de pe suprafata celulelor. Legandu-se de moleculele semnal numite CD80
si CD86, abataceptul le impiedicd sa activeze limfocitele T, contribuind astfel la reducerea inflamatiei si
a altor simptome ale poliartritei reumatoide, artritei psoriazice si artritei idiopatice juvenile
poliarticulare. Pentru prevenirea bolii grefa contra gazda acute, este de asteptat ca Orencia sa
actioneze in acelasi mod ca in indicatiile existente.

Ce documentatie a prezentat compania Tn sprijinul cererii sale?

Compania a prezentat date dintr-un studiu principal care a cuprins 186 de pacienti, cu varsta de cel
putin 6 ani si cu greutatea de cel putin 20 de kilograme, cu cancere ale sangelui, care primeau un
HSCT de la un donator neinrudit. Pacientii din cadrul studiului au fost impartiti in doud grupuri: cei cu
compatibilitate totald cu donatorul (142 de pacienti) si cei cu compatibilitate aproape totald (44 de
pacienti). Tn cadrul grupului de pacienti cu compatibilitate totald cu donatorul, Orencia a fost comparat
cu placebo (un preparat inactiv), ambele fiind administrate in asociere cu metotrexat si un inhibitor de
calcineurind. Tn grupul de pacienti cu compatibilitate aproape totald cu donatorul, Orencia, administrat
in asociere cu metotrexat si un inhibitor de calcineurind, nu a fost comparat cu placebo sau cu alt
medicament. Studiul a analizat procentul de pacienti care nu au avut boald grefa contra gazda acuta
severa si care erau inca in viata la 180 de zile dupa HSCT.

Tn ce stadiu se afla evaluarea in momentul retragerii cererii?

Cererea a fost retrasa dupa ce Agentia Europeana pentru Medicamente evaluase informatiile
prezentate de companie si formulase intrebari pentru aceasta. Dupa evaluarea de catre agentie a
raspunsurilor companiei la intrebari, existau inca unele probleme nerezolvate.

Care a fost recomandarea agentiei Tn momentul respectiv?

Pe baza analizarii informatiilor si a raspunsului companiei la intrebarile agentiei, In momentul retragerii
cererii, agentia avea unele motive de ingrijorare si a dat un aviz provizoriu potrivit caruia Orencia nu
putea fi autorizat pentru prevenirea bolii grefa contra gazda acute.

Studiul principal nu a demonstrat ca Orencia previne boala grefa contra gazda acuta severa. Desi se
pare cd a existat un beneficiu initial, acesta a scdzut in timp. Tn plus, au existat incertitudini cu privire
la posibilitatea ca Orencia sa aiba un efect negativ asupra riscului de boala grefa contra gazda cronica
(de lunga duratd), comparativ cu placebo. Tn plus, au existat incertitudini cu privire la eficacitatea pe
termen lung a Orencia in prevenirea bolii grefa contra gazda din cauza urmaririi limitate a pacientilor
din studiul principal (si anume, dupd 180 de zile).
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Prin urmare, la momentul retragerii cererii, Tn opinia agentiei, beneficiile Orencia in prevenirea bolii
grefa contra gazda acute nu depdseau riscurile asociate.

Care au fost motivele invocate de companie pentru retragerea cererii?

Tn scrisoarea prin care compania instiinteaza agentia cu privire la retragerea cererii, compania a
declarat ca si-a retras cererea pe baza consideratiilor agentiei, conform carora incertitudinile cu privire
la eficacitatea Orencia Tn prevenirea bolii grefa contra gazda acute nu ii permit sa concluzioneze ca
beneficiile medicamentului sunt mai mari decat riscurile asociate cu aceasta utilizare.

Retragerea acestei cereri afecteaza pacientii din studii clinice?

Compania a informat agentia ca nu exista consecinte pentru pacientii aflati in studii clinice cu Orencia.

Daca participati la un studiu clinic si aveti nevoie de informatii suplimentare despre tratamentul
dumneavoastra, adresati-va medicului din cadrul studiului respectiv.

Ce se va intampla cu Orencia pentru tratamentul altor boli?

Nu exista consecinte asupra utilizarii Orencia n indicatiile sale autorizate.
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