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Otazky a odpovédi tykajici se stazeni zadosti o zménu
registrace pripravku Abilify (aripiprazol)

Dne 17. listopadu 2009 spolecnost Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd. oficialné oznamila Vyboru pro
humanni l1écCivé pripravky (CHMP), Ze se rozhodla stahnout svou zadost o novou indikaci pfipravku
Abilify v l1éCbé rezistentnich epizod zavazné deprese.

Co je Abilify?

Abilify je lécCivy pripravek obsahujici IéCivou latku aripiprazol. Je k dispozici ve formé tablet, tablet
dispergovatelnych v Ustech (tablet, které se rozpoustéji v Ustech), perordlniho roztoku a ve formé
injek¢niho roztoku.

Pripravek Abilify je registrovan od cervna 2004. Pouziva se k lé¢bé schizofrenie a k Ié¢bé a prevenci
manickych epizod (obdobi neoby&ejné& povznesené nalady) u pacientl s bipolarni poruchou I. typu.

Na co mél byt pripravek Abilify pouzivan?

Pripravek Abilify mél byt spolu s antidepresivy rovnéz pouzivan k |éCbé epizod zavazné deprese u
pacientl, u nichZ nedo$lo k nalezité odpovédi na predchozi |é¢bu antidepresivy. Epizody zavazné
deprese jsou obdobi depresivni nalady nebo ztraty zadjmu o kazdodenni &innosti, které u pacientl se
zavaznou depresi trvaji alespon dva tydny.

Jak by mél pripravek Abilify plisobit?

Léciva latka pripravku Abilify, aripiprazol, je antipsychoticky Iék. Pfesny mechanismus jeho Gcinku neni
znam, avdak aripiprazol se vaZe na nékolik rliznych receptord na povrchu nervovych buné&k mozku. To
narudi prenos signald mezi bufikami mozku zprostfedkovany ,neurotransmitery", chemickymi latkami,
jez umoziuji vzajemnou komunikaci mezi nervovymi bufikami. Pfedpokladda se, Ze aripiprazol plsobi
pfedevsim jako ,parcidlni agonista® receptorl pro neurotransmitery dopamin a 5-hydroxytryptamin
(zvany rovnéz serotonin). To znamend, e aripiprazol plsobi jako dopamin a 5-hydroxytryptamin
prostiednictvim aktivace téchto receptorll, avéak s mensi intenzitou neZ neurotransmitery. Vzhledem
k tomu, ze se dopamin a 5-hydroxytryptamin podileji na vzniku zavazné deprese, predpoklada se, Ze
pfipravek Abilify uZivany v kombinaci s antidepresivy pomaha zmirnénim pfiznak( epizod zavazné
deprese normalizovat mozkovou aktivitu.
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Jakou dokumentaci predlozila spolechost vyboru CHMP na
podporu své zadosti?

Na podporu své Zadosti predlozila spolecnost vysledky tfi kratkodobych a jedné dlouhodobé studie.

Do kratkodobych studii byli zahrnuti pacienti s epizodami zdvazné deprese, ktefi neodpovédéli na
predchozi 1é¢bu az tfemi antidepresivy. Na pocatku studie pacienti podstoupili 8tydenni [éCbu
antidepresivem (escitalopram, sertralin, venlafaxin, fluoxetin nebo paroxetin). Kazdému pacientovi
bylo podavano antidepresivum, které predtim neuzival v ramci IéCby soucasné epizody deprese.
Celkem 1 090 pacientl, ktefi neodpovédéli na lé¢bu timto antidepresivem, poté zacalo uZivat toto
antidepresivum v kombinaci bud s pfipravkem Abilify nebo s placebem (IéCbou neucdinnym
pfipravkem). Hlavnim méfitkem Gcinnosti byla zmé&na ptiznakl b&hem $esti tydnl kombinované 1é&by.
Kratkodobé studie byly ,dvojité zaslepené", coz znamenda, Ze ani pacienti ani lékafi nevédéli, ktefi
pacienti uzivaji pfipravek Abilify a ktefi placebo.

Dlouhodobd studie se zaméfila na zachovani Gcinku pfipravku Abilify uzivaného v kombinaci
s antidepresivem. Studie trvala po dobu jednoho roku a zahrnovala 1 076 pacientd, z nichZ néktefi jiz
dokondili jednu ze tfi kratkodobych studii. V této studii nebyl pfipravek Abilify porovnavan s zadnou
jinou IéCbou a pacienti védéli, jakou IéCbu uzivaji.

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

Spolec¢nost svou Zadost stahla po ,90. dnu". To znamena, Ze vybor CHMP posoudil dokumentaci
predloZzenou spolecnosti a vypracoval seznam otazek. Vybor CHMP zhodnotil odpovédi spole¢nosti na
otazky, nicméné nékteré otazky zlstaly neobjasnéné.

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Na zakladé vyhodnoceni dostupnych tdajd a odpovédi spole¢nosti na seznam otdzek mél vybor CHMP
v dobé stazeni Zadosti urcité pochybnosti a jeho prozatimni stanovisko bylo, ze pfipravek Abilify
nemdzZe byt schvélen k 1é¢bé rezistentnich epizod zavazné deprese.

Vybor CHMP vyjadril znepokojeni nad pacienty zarazenymi do studii, protoze nebylo zfejmé, zda
vSichni trpéli rezistentni depresi, ktera se definuje jako selhani odpovédi na predchozi l1écbu alespon
dvéma antidepresivy. Vybor byl rovnéz znepokojen skutecnosti, ze z ,dvojité zaslepenych" studii
zamérfenych na udrzeni Gcinku pfipravku Abilify a jeho schopnost zabranit navratu deprese nebyly k
dispozici zadné Udaje tykajici se dlouhodobého ucinku pfipravku. Proto vybor CHMP v dobé stazeni
zadosti zastaval nazor, ze prinosy pripravku Abilify v 1é¢bé epizod zadvazné deprese neprevysuji zjisténa
rizika.

Jaké divody ke stazeni zadosti spolecnost uvedia?

Dopis, v némz spole¢nost uvédomuje Evropskou agenturu pro |éCivé pripravky o svém rozhodnuti
stahnout zadost, je k dispozici zde.
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Jaké jsou dlsledky stazeni zadosti pro pacienty zarazené do
klinickych studii nebo do programi, v nichz je pripravek
Abilify podavan v ramci zvlastni lIécby z humannich dlvodi
(na zakladé principu tzv. compassionate use)?

Spole¢nost informovala vybor CHMP, Ze staZeni zadosti nemd z&dné dlsledky pro pacienty, ktefi jsou
v soucasné dobé& zarazeni do klinickych studii nebo do programi v rdmci tzv. compassionate use
s pouzitim pripravku Abilify. Pokud jste vSak zafazeni do klinické studie nebo do programu
s podavanim Ié&iv v rdmci zvlastni Ié¢by z humannich divodl a potfebujete ziskat vice informaci o své
Ié¢béE, obratte se na svého Iékafe, ktery Vam pripravek podava.

Jaka je situace ohledné pouziti pripravku Abilify v lécbé
schizofrenie a lécbé a prevenci manickych epizod u pacientt
s bipolarni poruchou I. typu?

Dany stav nijak neovliviiuje pouziti pfipravku Abilify ve schvalenych indikacich, u kterych pomér
pfinosl a rizik zOstava beze zmény.

PIné znéni Evropské verejné zpravy o hodnoceni (EPAR) pro pripravek Abilify je k dispozici zde.
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