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Resposta da ADVANZ PHARMA a revogacao pela Comissao Europeia da autorizagéao
condicional de introdugao no mercado na UE de OCALIVA® para o tratamento da
Colangite Biliar Primaria (CBP), uma doencga rara

e OCALIVA® ¢ o unico agonista do recetor farneséide X (FXR) para doentes com CBP e, até ao
momento, a Unica opgao de tratamento em segunda linha aprovada e disponivel na Europa

* A ADVANZ PHARMA esta a considerar todas as opgdes para permitir o acesso continuo aos
doentes

Lisboa, Portugal, 03 de setembro de 2024 — A ADVANZ PHARMA Holdco Limited ("ADVANZ
PHARMA" ou "a Companhia"), companhia farmacéutica com sede no Reino Unido, acaba de
anunciar que a Comissao Europeia (CE) revogou a autorizacao condicional de introdugdo no
mercado de OCALIVA® (acido obeticélico) na Europa para o tratamento de segunda linha em
doentes com Colangite Biliar Primaria (CBP), uma doencga rara.

A decisdo da CE baseia-se numa recomendacdo de junho de 2024, do Comité de
Medicamentos de Uso Humano (CHMP) da Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA), para
revogar a autorizacao condicional de introdugdo no mercado de OCALIVA® em toda a Europa,
na sequéncia de um procedimento de ndo farmacovigilancia ao abrigo do artigo 20°. Tal
recomendacao nao se baseia em nenhuma preocupacao de seguranca.

A ADVANZ PHARMA discorda da decisao da CE, que deixa milhares de doentes que vivem com
CBP e que respondem bem a OCALIVA® em risco aumentado de progressdo da doenga com
opcdes de tratamento limitadas. A Companhia estda atualmente a considerar todas as
possibilidades para ajudar a garantir o acesso continuado a OCALIVA®,

Steffen Wagner, CEO da ADVANZ PHARMA, refere: “Discordamos veementemente da deciséo
da Comissao Europeia de retirar a autorizagcdo condicional de introducdo no mercado para
OCALIVA®, o unico agonista de FXR para doentes com CBP e, até agora, a Unica opgéao de
tratamento de segunda linha aprovada e disponivel na Europa. A retirada de OCALIVA® podera
causar um impacto profundamente negativo na vida de milhares de doentes com CBP em toda
a Europa que tém beneficiado deste importante tratamento ao longo de muitos anos. A decisao
coloca-os em risco acrescido de progressdo da doencga, incluindo lesbes graves no figado,
transplante hepatico ou morte.

Estamos empenhados em apoiar os doentes com CBP e consideraremos todos as
possibilidades para manter a disponibilidade desta importante opg¢ido de tratamento.
Continuaremos a trabalhar com as autoridades relevantes em toda a UE para ajudar a garantir
que OCALIVA® permanece disponivel para os doentes que dele precisam.”



A Companhia sustenta que a recomendagao do CHMP nao considerou adequadamente a
totalidade dos dados disponiveis que suportam a eficacia e a seguranca de OCALIVA® no
tratamento da CBP, em particular, a riqueza de evidéncia positiva do mundo real recolhida
ao longo de mais de sete anos de uso clinico, representado mais de 47.000 doentes-ano de
experiéncia em tratamento. Em vez disso, baseou-se, em grande medida, em dados de um
Unico ensaio aleatorizado, controlado por placebo, o Estudo 747-302 (COBALT), que
apresentou multiplas limitagdes, incluindo o facto de os doentes, no brago do placebo,
sem surpresa, terem optado por mudar para a terapéutica comercialmente disponivel, mas
continuando a ser estudados como doentes tratados com placebo sob a metodologia
Intention to Treat (ITT).

Os resultados do estudo COBALT, recentemente publicados no American Journal of
Gastroenterology', realgam os desafios de conduzir estudos de resultados de longo prazo
em doengas raras quando as terapéuticas estdo comercialmente disponiveis.

A comunidade de doentes, os principais especialistas, médicos e sociedades cientificas
de Hepatologia e Gastrenterologia fizeram chegar a CE preocupacdes de que aremocao de
OCALIVA® deixara os doentes sem uma opgao de tratamento importante para esta doenca
hepatica rara e potencialmente fatal. Todas as principais sociedades cientificas
recomendam OCALIVA® como opcao de tratamento de segunda linha nas suas guidelines
clinicas.

A EMA refere-se a possibilidade de a ADVANZ PHARMA continuar — sujeita as leis e normas
regulamentares locais — a fornecer OCALIVA® na UE através de programas de uso
compassivo atualmente existentes ou programas de acesso precoce. A ADVANZ PHARMA
esta empenhada em apoiar os doentes e garantira que o fornecimento esta disponivel, em
funcéo das orientagcdes aprovadas pela autoridade nacional competente.

OCALIVA®, aprovado condicionalmente pela EMA em dezembro de 2016, foi a Unica opcao
de tratamento de segunda linha aprovada e disponivel para doentes com CBP na Europa.
Como o unico agonista de FXR aprovado, OCALIVA® tem um mecanismo de acao diferente
de outros tratamentos, tornando-o uma opg¢ao importante para doentes com CBP, uma
condicéo para a qual as modalidades de tratamento ja sdo muito limitadas.

Os doentes devem consultar o médico assistente em caso de duvidas relacionadas com o
tratamento.

Para mais informacgdes, consulte: medicalinformation@advanzpharma.com.

Sobre OCALIVA® e CBP

A colangite biliar primaria (CBP) é uma doenga autoimune rara, grave e progressiva que danifica as vias biliares do figado.
OCALIVA® é um comprimido revestido por pelicula que contém acido obeticélico (OCA), um agonista seletivo e potente do
recetor farnesoide X (FXR) regulador das vias inflamatéria, fibrética e metabdlica dos acidos biliares e diminui as
concentragdes intracelulares de acidos biliares nos hepatécitos. OCALIVA® estd indicado para o tratamento da colangite
biliar primaria em combinagao com o acido ursodesoxicélico (UDCA) em adultos que ndo respondem adequadamente ao
UDCA ou como monoterapia em adultos intolerantes ao UDCA.

Sobre a ADVANZ PHARMA

A ADVANZ PHARMA é uma companhia farmacéutica global que tem como propdsito melhorar a vida dos doentes, através
da disponibilzagcdo e melhoria de medicamentos especializados, hospitalares e para doengas raras de que estes
dependem. A nossa sede esté situada em Londres, no Reino Unido. Fornecemos produtos para mais de 90 paises de todo
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o mundo e temos presenga comercial direta em mais de 20 paises, incluindo paises-chave na Europa, nos EUA, no Canada
e na Austrélia, um Centro de Exceléncia em Mumbai, na india, bem como uma rede estabelecida de distribuigéo global e
de parceiros de comercializagdo. O portefélio de produtos e o pipeline da ADVANZ PHARMA inclui medicamentos
inovadores, genéricos especializados e biossimilares, e marcas originais. Os nossos produtos abrangem uma vasta gama
de areas terapéuticas, incluindo hepatologia, gastroenterologia, anti-infecciosos, cuidados intensivos, endocrinologia,
oncologia, SNC e, mais amplamente, medicamentos para doengas raras. A nossa ambigcdo é sermos um parceiro de
eleicdo para a comercializagdo de medicamentos especializados, hospitalares e para doengas raras na Europa, Canada e
Australia. Em linha com a nossa ambigdo, estamos a estabelecer parcerias com empresas biofarmacéuticas e de
desenvolvimento para disponibilizar os medicamentos aos doentes. Para mais informagdes, visite o nosso site ou o
LinkedIn.

Mais informacgées para a imprensa:
ATREVIA Portugal

Maria Jodo Serra
mmoreira@atrevia.com

M. 914 027 327

Carina Monteiro
cmonteiro@atrevia.com
M. 913054785
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