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Otazky a odpovédi

Stazeni zadosti o vydani rozhodnuti o registraci pripravku
Heplisav (vakciny proti hepatitidé B (rDNA), adjuvované)

Dne 10. unora 2014 spolecnost Dynavax International B.V. oficidlné oznamila Vyboru pro humanni
|éCivé pripravky (CHMP), Ze se rozhodla stahnout svou zadost o vydani rozhodnuti o registraci pfipravku
Heplisav uréeného k prevenci infekce hepatitidou B.

Co je Heplisav?

Heplisav je vakcina, ktera obsahuje povrchovy antigen hepatitidy B, bilkovinu z vnéjsiho plasté viru
hepatitidy B. Pfipravek mél byt dostupny ve formé injek¢niho roztoku.

K ¢emu mél byt pripravek Heplisav pouzivan?
Pripravek Heplisav mél byt pouzivan k ochrané pred infekci hepatitidou B u dospélych.
Jak by mél pripravek Heplisav pisobit?

Vakciny plsobi tak, Ze ,u&™ imunitni systém (pfirozeny obranny systém téla), jak se ma sém branit
proti onemocnéni. Pfipravek Heplisav obsahuje povrchovy antigen hepatitidy B (bilkovinu z vnéjsiho
plasté viru hepatitidy B). Jakmile dojde k podani vakciny, imunitni systém ockované osoby rozpozna
virovou bilkovinu jako ,cizorodou" a vytvari si proti ni protilatky. Pokud se imunitni systém znovu
dostane do kontaktu s virem, bude schopen vytvéaret protilatky rychleji. To mze pomoci pfi ochrané
proti onemocnéni vyvolanému virem hepatitidy B.

Povrchovy antigen hepatitidy B se vyrabi postupem zvanym ,.technologie rekombinantni DNA“: je
vytvaren kvasinkovymi bufikami, do kterych byl vloZzen gen (DNA), ktery jim propQjéuje schopnost tuto
bilkovinu vytvaret. Vakcina obsahuje ,adjuvans" pro zvyseni imunitni odpovédi.
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Jakou dokumentaci predlozila spolecnost na podporu své zadosti?

Spoleénost pFedlozila vysledky tii hlavnich studii, do kterych bylo zafazeno pres 4 000 jedinct, ktefi
nikdy neméli hepatitidu B ani proti ni nebyli ockovani; dvé studie zahrnovaly zdravé jedince a jedna
zahrnovala pacienty s dlouhodobym onemocnénim ledvin. Ve vSech tfech studiich byl pFipravek
Heplisav porovnavan s jinou vakcinou proti hepatitidé B, pfipravkem Engerix-B. Hlavnim méfitkem
Gcinnosti byl procentudlni podil pacientl, u nichZ se po provedeni o¢kovani vytvorila ochranna hladina
protilatek proti viru hepatitidy B.

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

Zadost byla staZena poté, co vybor CHMP posoudil dokumentaci predlozenou spole¢nosti a vypracoval
seznamy otazek. V dobé stazeni zadosti nebyla posledni sada otazek spoleCnosti jesté zodpovézena.

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Na zakladé vyhodnoceni Gdaji mél vybor CHMP v dobé stazeni zadosti urcité pochybnosti a jeho
prozatimni stanovisko bylo, Ze pFipravek Heplisav nemiize byt schvélen k prevenci hepatitidy B.

Vybor zastaval nazor, ze zplsob, jakym byla studie u pacientd s onemocnénim ledvin provedena

a dokumentovana, nebyl uspokojivy. Tento nazor vychazel z inspekce na nékterych pracovistich
zapojenych do studie, kterd méla ovéFit dodrzovani odpovidajicich standardd studii s 1é&ivymi pFipravky
(spravné klinické praxe). Z povahy zjisténi inspekce vyplynuly také otazky tykajici se dalsich hlavnich
studii. V tomto ohledu tudiZ existovaly zavazné nejasnosti ohledné spolehlivosti idaji predloZenych na
podporu z&dosti. Navic polet pacientd, u nichZ byla testovana bezpecnost Ié&ivého pFipravku, nestacil
k tomu, aby bylo mozné vyloucit nepFijatelnou miru rizika méné Castych, ale zavaznych nezadoucich
acinkd.

Vybor CHMP proto v dobé& staZeni 7adosti zastaval nazor, 7e na zéklad& Gdajl predloZenych spole¢nosti
nelze lécivy pripravek schvalit.

Jaké divody stazeni zadosti uvedla spolec¢nost?

Ve svém dopise oznamujicim agenture stazeni zadosti spolecnost uvedla, Ze stahuje zadost proto, ze
v ramci ¢asového planu vyzadovaného postupem nebude mozné predlozit dodatecné udaje
o bezpecnosti.

Dopis ohledné staZzeni zadosti je k dispozici zde.
Jaké jsou dlsledky stazeni zadosti pro pacienty zafazené do klinickych

studii nebo do programi, v nichz je pfripravek Heplisav podavan v ramci
Iééby z humannich dlvodl (na zakladé principu tzv. compassionate use)?

Spolecnost informovala vybor CHMP, Ze v EU neprobihaji zadné klinické studie nebo programy, v nichz
je pripravek Heplisav podavén v rdmci 1é¢by z humannich ddvoda.
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