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Zadost o registraci tohoto piipravku byla pozdéji opét piedlozena EMEA.
Informace o vysledku tohoto fizeni viz zde.

OTAZKY A ODPOVEDI TYKAJICI SE STAZENI ZADOSTI O VYDANi ROZHODNUTI O
REGISTRACI
pripravku
DUOCOVER

Mezinarodni nechranény nazev (INN): clopidogrel/acetylsalicylic acid

Dne 23. kvétna 2008 spolecnost Bristol Myers Squibb Pharma EEIG oficialn¢€ oznamila Vyboru pro
humanni 1é¢ivé ptipravky (CHMP), Ze se rozhodla stahnout svou zadost o vydani rozhodnuti o
registraci lécivého ptipravku DuoCover uréeného k prevenci aterotrombotickych piihod.

Co je DuoCover?

DuoCover je 1é¢ivy pripravek obsahujici dvé 1écivé latky v jedné tableté — klopidogrel a kyselinu
acetylsalicylovou. M¢él byt dostupny ve formée tablet s obsahem 75 mg klopidogrelu a 75 mg kyseliny
acetylsalicylové a ve formé¢ tablet s obsahem 75 mg klopidogrelu a 100 mg kyseliny acetylsalicylové.

Na co mél byt piipravek DuoCover pouZzivan?

acetylsalicylovou jako samostatné tablety. Mél byt pouzivan k prevenci aterotrombotickych piihod
(problémy zplisobené krevnimi srazeninami a ztvrdnutim artérii) u pacientt, ktefi trpi onemocnénim
nazyvanym ,,akutni koronarni syndrom®. Patfili sem i pacienti trpici akutnim infarktem myokardu
(srdecni zachvat) s ,.elevaci ST segmentu‘ (s abnormalnimi vysledky na elektrokardiogramu neboli
EKG), pokud se oSetiujici 1ékai domnival, Ze by pro né¢ mohla byt 1écba timto pfipravkem prospésna.
Ptipravek mél byt rovnéz pouzivan u pacientd, ktefi nevykazuji takovéto abnormalni zdznamy na EKG,
pokud trpi nestabilni anginou (zavazny typ bolesti na hrudi) nebo prodé€lali non-Q infarkt myokardu a
byl jim zaveden korondrni stent (kratka trubi¢ka umisténa do tepny s cilem zabranit jejimu zavirani).

Jak mél pripravek DuoCover piisobit?

Lécivé latky v ptipravku DuoCover, klopidogrel a kyselina acetylsalicylova, jsou kombinované
podavany v jedné tableté ptipravku za i¢elem snizeni poctu tablet, které pacient musi kazdodenné
uzivat. Mélo se za to, Ze se tim pacientim usnadni dodrzovani 1écby.

Kyselina acetylsalicylova je zndmé 1é¢ivo, bézné oznacované jako aspirin, které se jiz dlouho pouziva
jako latka tedici krev.

Klopidogrel zabrafuje shlukovani krevnich desti¢ek. To znamend, Ze pomaha zabratiovat tvorbé
krevnich srazenin. Srazeni krve probiha diky spojovani (agregaci) specialnich bunék ptitomnych

v krvi - krevnich desti¢ek. Klopidogrel brani krevnim destickam ve shlukovani tim, ze znemoznuje
vazbu latky ADP na specialni receptor na jejich povrchu. To zptsobuje, ze desticky ztraceji schopnost
se ,,lepit”, ¢imz klopidogrel snizuje riziko tvorby krevnich srazenin a napomaha prevenci dals$iho
srdecniho zachvatu ¢i mrtvice.

Jakou dokumentaci piedlozZila spole¢nost vyboru CHMP na podporu své Zadosti?
Samostatn¢ podavany klopidogrel byl v EU schvalen pod nazvy 1é¢ivych piipravki Iscover a Plavix,
uréenych k prevenci aterotrombotickych ptihod u pacientd s akutnim koronarnim syndromem,
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v kombinaci s kyselinou acetylsalicylovou. Na podporu své zadosti o registraci ptipravku DuoCover
provedla spole¢nost studie ,,bioekvivalence ke stanoveni toho, zda se kombinovana tableta v lidském
téle vstiebava stejnym zplsobem jako obé l1éCiva podavana jako samostatné tablety. K podpote
pouzivani pripravku DuoCover u stejné indikace byly navic vyuzity studie ptipravka Iscover a Plavix
pouzivanych spolu s kyselinou acetylsalicylovou ve formé samostatnych tablet.

V jaké fazi bylo posuzovani Zadosti v dobé, kdy byla stazena?

V den, kdy spolec¢nost svou zadost stahla, byla zadost posuzovana 206. den.

Vybor CHMP vyhodnotil odpovédi spole¢nosti na piedlozeny seznam otazek, nicméné nekteré otazky
zustaly stale nedofeSeny.

Vybor CHMP obvykle posoudi novou zadost do 210 dni. Na zaklad€ posouzeni vychozi dokumentace
vybor CHMP vypracuje seznam otazek (120. den), ktery je zaslan spole¢nosti. Jakmile spolecnost
predlozi odpovédi na otazky, vybor CHMP je vyhodnoti a pfed vydanim stanoviska miize spolecnosti
polozit dalsi otazky (180. den). Poté, co vybor CHMP vyda své stanovisko, Evropska komise obvykle
udéli registraci ptiblizné do dvou mésict.

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Na zakladé vyhodnoceni dostupnych udajii a odpovédi spolecnosti na seznamy otdzek v dobé stazeni
zadosti mél vybor CHMP urcité pochybnosti. Byl vSak toho nazoru, zZe spole¢nost by se s prislusnymi
spornymi body dokazala vyporadat, a jeho prozatimni stanovisko bylo, Ze ptipravek DuoCover mtize
byt schvalen k prevenci aterotrombotickych ptihod.

Cim byl vybor CHMP nejvice znepokojen?

Vybor CHMP byl znepokojen tim, Ze provedené studie bioekvivalence nepostupovaly podle
doporucované metodologie a neposkytly dostatecné diikazy o tom, ze kombinovana tableta se

v lidském téla vstiebava stejnym zplsobem jako obé¢ 1éCiva podavana ve formé samostatnych tablet.
Proto zastaval vybor CHMP v dobé stazeni zadosti nazor, Ze spolecnost se pln€ nevypotadala

s pochybnostmi na stran¢ vyboru a pfinos kombinované tablety DuoCover oproti podani samostatnych
1é¢iv nebyl prokazan.

Jaké diivody stazeni Zadosti uvedla spole¢nost?
Dopis, v némz spole¢nost uvédomuje Evropskou agenturu pro 1€¢ivé ptipravky o svém rozhodnuti
stahnout zadost, je k dispozici zde.

Jaké jsou diusledky staZeni Zadosti pro pacienty zaiazené do klinickych studii nebo do programu,
v nichz je pripravek DuoCover podavan v ramci zvlastni 1é¢by z humannich davodu (na zakladé
principu tzv. compassionate use)?

Spolecnost informovala vybor CHMP, Ze stazeni zZadosti nema zadné disledky pro pacienty, ktefi méli
byt zatazeni do klinickych studii ptipravku DuoCover, ani pro pacienty, ktefi jsou v souc¢asné dobé
zafazeni do klinickych studii zabyvajicich se klopidogrelem a kyselinou acetylsalicylovou jako
samostatnymi 1éCivy.

Pokud jste zatazeni do klinické studie nebo programu podavani pfipravku v ramci zvlastni 1écby

z humannich divodt (na zakladg¢ principu tzv. compassionate use) a potiebujete ziskat vice informaci

o0 své 1écbé, obrat'te se na lékare, ktery vam ptipravek podava.

Jaka je situace ohledné pouziti pfipravku Iscover / Plavix spolu s kyselinou acetylsalicylovou
k 1é¢bé aterotrombotickych prihod?

Dany stav nijak neovlivituje pouziti pripravki Iscover/Plavix spolu s kyselinou acetylsalicylovou ve
schvalenych indikacich, u které pomér pfinost a rizik ziistava beze zmény.
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