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Otazky a odpovede tykajice sa stiahnutia Ziadosti o povolenie na uvedenie na trh
pre
Factive
gemifloxacin

Dna 17. juna 2009 spolo¢nost’ Menarini International Operations Luxembourg S.A. oficialne oznamila
Vyboru pre lieky na huméanne pouzitie (CHMP) rozhodnutie, ze si Zela stiahnut svoju ziadost
o povolenie na uvedenie licku Factive na trh, ktory je ureny na lieCbu bakteridlnych infekcii,
komunitne ziskanej pneumonie a aktitnej exacerbacie chronickej bronchitidy.

Co je liek Factive?Factive je liek, ktory obsahuje G&innu latku gemifloxacin. Mal byt dostupny vo
forme tabliet.

Aké bolo predpokladané pouZitie lieku Factive?

Liek Factive sa mal pouzivat’ na liecbu dospelych pacientov s tymito bakterialnymi infekciami:

e stredne zavaznou alebo zavaznou komunitne ziskanou pneumoéniou (infekcia plic, ktora bola
ziskana mimo nemocnice),

e akutnou exacerbaciou (zhorSenie) chronickej bronchitidy (zapalu dychacich ciest v pl'icach),

Akym sposobom by mal liek Factive ucinkovat’?

Ut¢innad latka vlieku Factive, gemifloxacin je antibiotikum, ktoré patri do skupiny tzv.
fluorochinolénov. Predpokladalo sa, ze bude uc¢inkovat tak, Ze bude blokovat ¢innost’ dvoch
bakterialnych enzymov nazyvanych DNA gyrdza a topoizomeraza IV, ktoré st potrebné na tvorbu
a obnovu bakteridlnej DNA. Blokovanim tychto enzymov baktérie nie si schopné rozmnozovat’ sa
a pripadne mézu odumriet’.

Akou dokumentaciou podlozila spolo¢nost’ svoju Ziadost’ pred vyborom CHMP?

Utinok lieku Factive sa najprv skiimal na pokusnych modeloch a potom na Fud’och.

V Styroch hlavnych stadiach sa 1874 dospelych pacientov so stredne zavaznou aZz zavaznou
komunitne ziskanou pneumoniou lieilo pocas minimalne siedmich dni lieckom Factive alebo inymi
antibiotikami. V d’alSej Studii pacientov s komunitne ziskanou pneumoniou 510 dospelych pacientov
uzivalo liek Factive pocas bud’ pit’ alebo sedemdiovej liecby.

V troch d’alsich stidiach sa 1 652 dospelych pacientov s akutnou exacerbaciou chronickej bronchitidy
lie¢ilo lickom Factive pocas piatich dni alebo boli lieCeni inymi antibiotikami. Hlavnou mierou
ucinnosti v tychto §tadiach bol pocet pacientov, ktorych stav sa po liecbe zlepsil.

V akej faze hodnotenia bola Ziadost’ v ¢ase stiahnutia?

Spolo¢nost’ stiahla svoju ziadost’ na 196. den od jej podania. Potom ako vybor CHMP vyhodnotil
odpovede spolo¢nosti na zoznam otazok, nicktoré otazky este ostali nevyrieSené.

Vybor CHMP ma za normalnych okolnosti 210 dni na postdenie novej Ziadosti. Na zaklade
preskiimania povodnej dokumentécie pripravi vybor CHMP zoznam otazok (120. deti), ktory sa posle
spolo¢nosti. Ked” spolo¢nost’ predlozi odpovede na polozené otazky, vybor CHMP ich preskuma
a pred vydanim stanoviska mozZe polozit’ spolo¢nosti pripadné d’alsie otazky (180. den). Po vydani
stanoviska vyboru CHMP trva zvyc¢ajne 2 mesiace, kym Europska komisia vyda povolenie.
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Aké bolo v tom ¢ase odporuc¢anie vyboru CHMP?

Na zéaklade preskiimania udajov a odpovedi spolo¢nosti na zoznam otazok mal vybor CHMP v Case
stiahnutia Ziadosti urcit¢ vyhrady. Jeho predbezné stanovisko bolo, Ze liek Factive nemoze byt
schvaleny na lieCbu komunitne ziskanej pneumoénie a na lieCbu akutnej exacerbacie chronickej
bronchitidy spdsobenej bakterialnou infekciou.

AKé boli hlavné vyhrady vyboru CHMP?

Vybor CHMP namietal, Ze lick Factive méze byt viac genotoxicky (8kodlivy pre DNA, geneticky
material v bunkach) a preto méze sposobovat’ viac poskodeni DNA ako iné fluorochinolony.

Vybor mal zaroven vyhrady k tomu, Ze neboli poskytnuté dostatocné dovody tykajice sa ucinnosti
liecku Factive u pacientov so stredne zavaznou a zavaznou komunitne ziskanou pneumoniou
uzivanému pocas piatich dni liecby. Sedemdiiova liecba sa nepovazovala za prijatelnt z hladiska
rizika vedl'ajsich G¢inkov.

Vybor zaroven poznamenal, ze poskytnuté informacie nepodporili pouzitie lieku Factive pri
chronickej bronchitide, nakol’ko sa neuskutocnili ziadne Studie skimajuce, i liek Factive je lepsi ako
iné lieCby tohto typu infekcie a nakol'ko so Sttidiami, ktoré sa realizovali, boli problémy.

Preto v Case stiahnutia ziadosti, vybor CHMP dospel k nazoru, Ze prinos licku Factive spojeny
s liecbou komunitne ziskanej pneumoénie a akutnej exacerbacie chronickej bronchitidy zapri¢ineny
bakterialnou infekciou neprevysoval jeho rizika.

Aké dovody na stiahnutie Ziadosti uviedla spolo¢nost’?
List spolo¢nosti oznamujuci agentire EMEA stiahnutie ziadosti sa nachadza tu

Aké su dosledky stiahnutia Ziadosti pre pacientov, ktori sa zucastiiuju na klinickych skuskach
lieku Factive alebo na programoch na pouZitie lieku v nevyhnutnych pripadoch?

Spolo¢nost’ informovala vybor CHMP, ze v sucasnosti neprebiehaju ziadne klinické skasky ani
programy na pouzitie lieku Factive v nevyhnutnych pripadoch v Eurdpe.
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