SERVIER

Souhrn klinického hodnoceni

Porovnani kombinace perindoprilu/indapamidu/amlodipinu/bisoprololu v jedné
tableté s perindoprilem, indapamidem a amlodipinem u pacientti s esencialni
hypertenzi, jejichz krevni tlak je i pri Iécbé perindoprilem, indapamidem

a amlodipinem vysoky

Uplny védecky nazev: Hodnoceni klinické Gginnosti a bezpeénosti fixni kombinace perindoprilu

10 mg/indapamidu 2,5 mg/amlodipinu 5 nebo 10 mg/bisoprololu 5 mg po 8 tydnech Iécby oproti kombinaci
samostatné poddvaného perindoprilu 10 mg, indapamidu 2,5 mg a amlodipinu 5 nebo 10 mg u pacientt

s nekontrolovanou esencidlni hypertenzi. Mezindrodni, multicentricka, randomizovana, dvojité zaslepena,
16tydenni studie

Dékujeme viem Ucastnikim, ktefi se na této studii podileli. U¢astnici klinické studie hraji velmi dGleZitou roli
pro pokrok ve védé a ve prospéch pacientd.
Tento dokument predstavuje shrnuti studie. Byl sepsan pro Sirokou verejnost.

Vyzkumni pracovnici musi provést mnoho studii, aby mohli rozhodnout, které léky funguji nejlépe a jsou pro

vaevys

pacientl. Toto shrnuti predstavuje vysledky pouze z této jedné studie. Na zakladé zavérl této jediné studie
byste nemél/a ménit svou soucasnou lécbu. Mate-li jakékoli dotazy tykajici se této studie, promluvte si se
svym |lékarem.

Terapeuticka Obsah tohoto shrnuti:

oblast:
1. Proc se tato studie provadéla?

2. Kdy a kde se tato studie uskutecnila?

. Kdo se studie zucastnil?

Onemocheéni:

. Jaké pripravky byly ucastnikiim podavany?
. Jak se tato studie provadéla?

Faze studie:

3
4
5
6. Jaké byly nezadouci ucinky?
/. Jaké byly zavéry studie?

8

. Jak tato studie napomohla vyzkumu?

Koneéna verze: 9. Planuji se dalsi studie?

10. Dalsiinformace




Souhrn klinického hodnoceni

Porovnani kombinace perindoprilu/indapamidu/amlodipinu/bisoprololu v jedné tableté
s perindoprilem, indapamidem a amlodipinem u pacienti s esencialni hypertenzi, jejichz
krevni tlak je i pfi lécbé perindoprilem, indapamidem a amlodipinem vysoky

1  Proc se tato studie provadéla?

Cilem této studie bylo zjistit, zda pridani 4. |éku
(bisoprolol) ke kombinaci 3 Iék( pouzivanych k |écbé
vysokého krevniho tlaku (perindopril, indapamid a
amlodipin) zajisti lepsi kontrolu nad vysokym krevnim
tlakem nez kombinace 3 Iék.

Tyto 4 léky nejsou nové. Jedna se o dobfe znamé

léky, které jsou jednotlivé schvaleny k prodeji jiz vice

nez 30 let a v soucasné dobé se pouzivaji v mnoha

zemich. Tyto léky predepisuji |ékafi k 1é¢bé vysokého

krevniho tlaku. Vzhledem k tomu, Ze kazdy z téchto

lékl dosahuje ucinku jinym zplisobem, mohou se

k dosazeni vétsiho ucinku kombinovat. Snizuji krevni

tlak nasledovné:

e SniZeni srdecni frekvence a snizeni sily stah(
(bisoprolol).

e Rozsifeni cév. To usnadnuje srdci pumpovat krev
cévami (perindopril).

e Uvolnéni cév (amlodipin).

e Podpora vylucovani soli moci (indapamid).

Vysoky krevni tlak je béZzny zdravotni stav, ktery mlze
zpusobit zdravotni problémy nebo zvysit riziko jejich
vyskytu. Lékafi stanovuji diagnézu mérenim krevniho
tlaku. Pfi méfeni krevniho tlaku se zaznamenavaji

2 hodnoty. Vyssi hodnota se nazyva systolicky krevni
tlak (SKT). Nizsi hodnota se nazyva diastolicky krevni
tlak (DKT). Krevni tlak se zapisuje ve formatu
SKT/DKT. Napfiklad 120/80 mmHg (milimetry rtuti).

Pacienti mohou ke snizeni vysokého krevniho tlaku
potfebovat nékolik 1ékd. V takovém pfipadé se muze
stat, Ze pacient zapomene uzit jeden z nich nebo mu
nemusi vyhovovat uzivani nékolika tablet najednou, a
je potom mozné, ze krevni tlak bude i nadale
nekontrolovany. Z téchto dlvodu se vyzkumni
pracovnici zaméruji na vyvoj moznosti ,jedné
tablety”, ktera kombinuje 4 léky do jediné tablety.

V této studii byla hodnocenym pfipravkem
(nazyvanym S05179) kombinace 4 Iék0 (perindopril,
indapamid, amlodipin a bisoprolol) v jedné tableté.
Tento pripravek byl vyvinut pro |éCbu obtizné
kontrolovatelného vysokého krevniho tlaku.

Hlavnim cilem této studie bylo zjistit, zda pfipravek
S05179 ucinkuje lépe nez kombinace tfi samostatné
podavanych Iéka (perindopril, indapamid a
amlodipin) pfi snizovani vysokého SKT po 8 tydnech
|é¢by u Ucastnikl trpicich nekontrolovanym vysokym
krevnim tlakem.

V této studii byl SKT méren vsedé v ordinaci
zkousejiciho lékare.
Kdy a kde se tato studie
uskutecnila?

Kdy se tato studie uskutecnila?
e Tato studie byla zahajena v Unoru 2022.
e Skoncila v prosinci 2023.

Kde se tato studie uskutecnila?

Studie probihala v nasledujicich zemich:

Arménie 56
Ruska federace 30
Argentina 27
Polsko 14
LotySsko 10
Brazilie 8
Ceska republika 8
Italie 8
Kazachstdn 7
Bulharsko 5
Madarsko 5
Litva 4
Slovensko 1
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3 Kdo se studie zucastnil?

Jaci ucastnici byli do studie zarazeni?

Pro ucast museli Ucastnici splnit tyto podminky:

e Byt muZi nebo Zeny.

e Byt ve véku nejméné 18 let.

e Mit diagndzu nekontrolovaného vysokého
krevniho tlaku navzdory léc¢bé 3 léky pouzivanymi
k Ié¢bé vysokého krevniho tlaku. Nekontrolovany
znamena, Ze SKT byl vétsi nebo roven 140 mmHg.

Kolik ucastnikl se do studie zapojilo?

Ve studii bylo vybrano celkem 469 ucastnikd, ktefi
dostavali 3 léky (perindopril, indapamid a amlodipin)
po dobu 8 tydn(. Z téchto 469 ucastnikd byli do
studie zarazeni pouze ti, ktefi po uziti téchto 3 Iék{
trpéli nekontrolovanym vysokym krevnim tlakem.
Celkem bylo zafazeno 183 tcastnikl (86 Zzen a 97
muzu).

Kolik let bylo uc¢astnikiim?

Primérny vék ucastnik( byl 57 let. NejmladSimu
Ucastnikovi bylo 22 let a nejstarSimu bylo 78 let.

Jaké pripravky byly ucastnikiim

4 .
podavany?

Vsichni Ucastnici dostavali perindopril 10 mg
(miligram(), indapamid 2,5 mg a amlodipin 5 mg
nebo 10 mg ve formé 3 tablet kazdé rano po dobu
8 tydnUl pred zarazenim do Ié¢ebné skupiny.

Po zafazeni do lé¢ebné skupiny dostavali ucastnici
jednu z nasledujicich Usty uzivanych 2 |éceb po dobu
8 tydn( kazdé rano:

e Skupina S05179:
o Jednatobolka pfipravku S05179, coz je
kombinace perindoprilu 10 mg, indapamidu
2,5 mg, amlodipinu 5 mg nebo 10 mg a
bisoprololu 5 mg
o Jedna tableta placeba
o Jednatobolka placeba

e Skupina s kombinaci tfi samostatné podavanych
léka:
o Jednatobolka perindoprilu 10 mg
o Jedna tableta indapamidu 2,5 mg
o Jednatobolka amlodipinu 5 mg nebo 10 mg

Placebo vypada jako hodnoceny pfipravek, ale
neobsahuje zadny ucinny Iék. V této studii byly ve
skupiné s pripravkem S05179 pouzity tobolky nebo
tablety placeba. Placebo se podava pouze proto, aby
Ucastnici uzivali stejny pocet tablet nebo tobolek bez
ohledu na to, do které lécebné skupiny jsou zarazeni
(skupina S05179 nebo skupina s kombinaci tti
samostatné podavanych [éka). U¢astnici v obou
skupinach proto dostavali IéCbu, ktera byla vzhledové
presné stejnd, takZe ani Ucastnici, ani zkousejici Iékafri
nevédéli, jakou Ié€bu uzivali.

5 Jak se tato studie provadéla?

Studie se oznacuje jako ,,randomizovana“. To
znamena, Ze Ucastnici byli ndahodné zarazeni do jedné
ze dvou |écebnych skupin.

Ucastnici méli stejnou $anci, e budou zatazeni do
skupiny s pripravkem S05179 nebo do skupiny
s kombinaci tfi samostatné podavanych léka.

Ze 183 ucastnikll zarazenych do studie:

e 89 ucastnikl uzivalo pripravek S05179.

e 94 (castnikl uzivalo kombinaci tfi samostatné
podavanych Iéku.

Jeden ucastnik skupiny S05179 omylem obdrzel
kombinaci tfi samostatné poddvanych Iékl. Tento
ucastnik byl pro analyzu zmén SKT zapocitan do
skupiny S05179. Pro analyzu udajl o bezpecnosti
viak byl tento ucastnik zahrnut ve skupiné

s kombinaci tfi samostatné poddvanych [éka.

Tato studie se nazyva ,dvojité zaslepena“. To
znamena, Ze ani Ucastnici, ani zkousejici lIékafi
nevédéli, ktera lécba byla Gcastnikim podana. Cilem
bylo vyhnout se jakémukoli ovlivnéni vysledka.

Ucastnici pravidelné navitévovali lékafe. Béhem
téchto navstév lékari shromazdovali informace
o zdravotnim stavu ucastnika.
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6 Jakeé byly nezadouci ucinky?

NezZadouci ucinky jsou nechténé zdravotni pfihody, o
nichz se lékati domnivaji, Ze mohou byt zplsobeny
hodnocenou |écbou.

V tomto souhrnu popisujeme nezddouci zdravotni
prihody, o nichz se predpoklada, Ze jsou zplsobeny
pripravkem S05179 nebo volnou trojkombinaci.
Vysledky mohou byt v jinych dokumentech
souvisejicich se studii prezentovany odlisné.

V tabulce niZe je uveden pocet ucastnik(, kteri
zaznamenali nezadouci ucinky.

Ucastnici, ktefi
zaznamenali
nezadouci Ucinek
(ucinky)

1 (1%) 1 (1%)

Ucastnici, ktefi
zaznamenali
zavazny* nezadouci
ucinek (ucinky)

0 (0 %) 0 (0 %)

Ucastnici, ktefi
ukondili [écbu

z dlivodu
nezadouciho ucinku
(nezadoucich ucink()

0 (0 %) 0(0%)

*NiZe viz definici zavaznych neZdadoucich ucinkd

Jaké druhy nezadoucich ucinkl se vyskytly?

NiZe uvedena tabulka uvadi nezadouci Uc¢inky hlasené
ve studii.

Pomaly srdecni

tep 1 (1 %) 0 (0 %)
Pocit

nenormalniho 0 Wi (0 %) 100 (1 %)
srdecniho tepu

= ucastnici
Jaké byly zavazné nezadouci ucinky?

NezZadouci ucinek se povazuje za zavazny, pokud:

e je tfeba ucastnika hospitalizovat,

e zpUsobi trvalé poskozeni nebo vede k umrti,

e je Zivot uc€astnika v ohroZeni, nebo

e jedle ndzoru lékare z |ékarského hlediska
vyznamny.

V této studii neméli zadni uUcastnici zavazné vedlejsi

ucinky (zdvazné nezadouci zdravotni pfihody, o nichz

se predpokladad, ze jsou zplsobeny lécbou ve studii).

Ve studii nezemfteli Zadni ucastnici.
7  Jaké byly zavery studie?

V Cervenci 2023 se zadavatel studie (spole¢nost,
ktera studii organizovala a financovala) rozhod|
ukoncit zafazovani novych ucastnikd do studie pred
dosaZzenim poZadovaného poctu ucastnikll (celkem
byl Zadouci pocet 968, tj. 484 ucastnik( v kazdé
skupiné). Toto rozhodnuti bylo ucinéno proto, zZe
kvali pfisnym kritériim vybéru bylo obtiZzné najit
dostatek Ucastnikd pro studii k nalezeni pacientt se
skute¢né odolnym vysokym krevnim tlakem (to jsou
pacienti s nekontrolovanym vysokym krevnim tlakem
navzdory lécbé 3 léky ke snizeni krevniho tlaku).
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Tento dokument pouze predstavuje zavéry s ohledem
na hlavni cil studie. Dalsi vysledky jsou k dispozici v
dalSich dokumentech uvedenych v ¢asti 10.

SKT ve vychozim stavu a po 8 tydnech lécby
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Studie zjistila, Ze po 8 tydnech |éCby vykazali
ucastnici, ktefi uzivali pfipravek S05179, vyssi pokles
SKT nez ucastnici, ktefi uzivali kombinaci tfi
samostatné podavanych Iékd.

Jak tato studie napomohla

8 .
vyzkumu?

Tato studie pomohla vyzkumnym pracovnikiim ziskat
vice informaci o |é¢bé pripravkem S05179 u ucastnik
trpicich nekontrolovanym vysokym krevnim tlakem.

Vyzkumni |ékafi zjistili, Ze jedina pilulka obsahujici

4 léky (perindopril, indapamid, amlodipin, bisoprolol)
byla lepsi pfi kontrole vysokého krevniho tlaku nez

3 léky (perindopril, indapamid, amlodipin). Vyzkumni
lékari také zjistili, Ze pripravek S05179 je bezpecny

a dobre snaseny.

Vysledky této studie by mohly byt pouzity k ziskani
schvaleni k pouZiti pripravku S05179 u pacientt
trpicich vysokym krevnim tlakem.

9 Planuji se dalsi studie?

V tuto chvili se neplanuji zadné dalsi studie
s pfipravkem S05179.

10 Dalsi informace

Jaka jsou identifikacni Cisla studie?

e Kod protokolu: CL3-05179-002
e Cislo EudraCT: 2020-004891-16

Kdo tuto studii provadél?

Spoleénost, kterd organizovala a financovala vyzkum,
se oznacuje jako ,,zadavatel”. Je ji Institut de
Recherches Internationales Servier se sidlem v Gif-
sur-Yvette, Francie.

Jak lIze kontaktovat zadavatele?

Kontaktujte nas na webovych strankach spolec¢nosti
Servier https://servier.com/en/

Kde se o této studii muzete dozvédét blizsi
informace?

Vice informaci o této studii naleznete na téchto
webovych strankach:

e https://clinicaltrials.servier.com/find-clinical-trials
e www.clinicaltrialsregister.eu/ctr-search

Obecné informace o klinickych hodnocenich
naleznete na adrese https://clinicaltrials.servier.com/
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