PRILOHA II

VEDECKE ZAVERY A ZDUVODNENI
ZRUSENI ROZHODNUTI O REGISTRACI



VEDECKE ZAVERY

CELKOVE SHRNUTI VEDECKEHO HODNOCENI LECIVYCH PRIPRAVKU
OBSAHUJICICH JODOKASEIN/THIAMIN (viz piiloha I)

Jodokasein 125 mg (7,6% jod) a thiamin v podob€ nitratu 12,33 mg jsou lécivé latky ptipravku
Antiadiposo, schvaleného v Italii od roku 1955 pro 1é¢bu obezity vzniklé v dusledku metabolickych
poruch. Lécebny ucinek piipravku Antiadiposo je vyvolavan hlavné jodokaseinem, ktery zvySuje
mnozstvi dostupného jodu, ¢imz stimuluje Stitnou zlazu a aktivuje tak metabolické procesy.

Pislusny italsky organ (AIFA) vydal dne 16. zatfi 2009 vcasné varovani, v némz byly ¢lenské staty,
agentura EMEA a Evropska komise v souladu s ¢lankem 107 smérnice 2001/83/ES, v platném znéni,
informovany o pozastaveni rozhodnuti o registraci lécivych pfipravka obsahujicich jodokasein/thiamin
(Antiadiposo) v Clenskych statech z diivodu zavaznych ptipadl hypertyreoidismu a tyreotoxikozy.

Vybor CHMP tuto zalezitost projednal na svém plenarnim zasedani v zaii 2009 a byl zahajen postup
v souladu s ¢l. 107 odst. 2 smérnice 2001/83/ES, v platném znéni.

Bezpecnost

U subjektti lécenych jodokaseinem a thiaminem byly hlaSeny pfipady hypertyreoidismu a
tyreotoxikdzy, a to v poctu 12 a 3 (v uvedeném potadi). Tyto klinické stavy odrazeji nadprodukci a
nasledny nadbytek cirkulujicich volnych hormonti §titné Zlazy s ucinky ve vSech typech tkani. Tato
nadmérna stimulace metabolismu je rovnéz Casto doprovazena tachykardii, palpitacemi a uzkosti.
Vsechny hlasené piipady souvisely s latkami jodokasein a thiamin a 6 ptipadt bylo posouzeno jako
zavazné.

Vétsina piipadd se vyskytla pti 1écbé davkou dvé tablety denné, coz je doporu¢nd denni davka. Tato
denni davka vSak predstavuje piijem davky jodu, ktera je 120krat vyssi nez doporucena denni davka.

Existuji publikace o jodem vyvolaném hypertyreoidismu, ktery se muze vyskytnout u pacientd
s deficitem jodu a s dysfunkei §titné Zlazy, ale 1 u pacientd bez znamek probihajiciho onemocnéni
Stitné zlazy.

Udaje o pripravku uvadgji hypertyreoidismus jako kontraindikaci a uvadgji nutnost pravidelnych
kontrol funkci Stitné Zlazy béhem 1éCby s doporucenim prerusit 1é¢bu v piipadé abnormalnich
vysledka testt funkce $titné Zlazy s ptiznaky hypertyreoidismu, tachykardie a arytmie.

Toto opatfeni vSak nepostacuje k tomu, aby reagovalo na rizika hypertyreoidismu a tyreotoxikozy
spojena s 1é¢bou jodokaseinem a thiaminem, jak jsou popsana vyse.

Prinosy
Ptipravek Antiadiposo se pouziva k 1écbé obezity. Nicméné ptinosy 1écby hormonem S§titné zlazy
v navozeni snizovani hmotnosti u obéznich subjektli béhem omezeného kalorického piijmu nebo
v nemocnosti a imrtnosti u pacientll s netyreoidalnim onemocnénim nejsou z publikovanych udaji
ziejmé.

Pomér prinosi a rizik

Pripravek Antiadiposo (jodokasein 125 mg a thiamin 12,33 mg) schvaleny v Italii od roku 1955
k 1é¢be obezity plisobi tak, Ze zvySuje mnozstvi dostupného jodu, ¢imz je stimulovana §titna zlaza a
nasledny metabolicky proces. Bylo uvedeno, ze mnozstvi jodu uvolnéné jednou tabletou (tj. 9,4 mg) je
60krat vys$si nez doporucend denni davka jodu 150 mikrogramt.

Byly hlaseny zavazné ptipady hypertyreoidismu a tyreotoxikézy souvisejici s 1écbou jodokaseinem a
thiaminem. V¢EtSina piipada se vyskytla pti davce dve tablety denné, coz je doporu¢na denni davka.

Dostupné udaje nepostacuji k tomu, aby prokézaly piinosy 1é¢by hormonem $titné zlazy v navozeni
snizovani hmotnosti u obéznich pacientti béhem omezeného kalorického pfijmu nebo v nemocnosti a
umrtnosti u pacientl s netyreoidalnim onemocnénim. Naopak existuji idaje podporujici tvrzeni, Ze
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1é¢ba hormonem §titné Zlazy, i kdyz jen ve fyziologickych davkach, miize u obéznich pacientii béhem
omezeného kalorického pfijmu a u pacientli s netyreoidalnim onemocnénim vyvolat subklinicky
hypertyreoidismus vedouci ke skodlivym ucinktim.

Po zvazeni vSech vyse uvedenych bodi a skutecnosti, Ze jsou dostupné jiné terapeutické alternativy
1écby obezity, dospél vybor CHMP k zavéru, ze pomér piinost a rizik pro jodokasein a thiamin nelze
povazovat za priznivy, a doporucil zruSeni rozhodnuti o registraci pro 1éCivy ptipravek uvedeny
v ptiloze I.

ZDUVODNENI ZRUSENI ROZHODNUTI O REGISTRACI

Vzhledem k tomu, ze

o vybor vzal v potaz fizeni dle ¢lanku 107 smérnice 2001/83/ES, v platném znéni, tykajici se
1é¢ivych pripravki obsahujicich jodokasein/thiamin,

. vybor po pirezkoumani v§ech dostupnych udaju dospél k zavéru, ze jodokasein/thiamin je spojen
se zavaznymi piipady hypertyreoidismu a tyreotoxikézy,

. vybor dospél k nazoru, Ze neni k dispozici jednozna¢ny dikaz o pfinosech jodokaseinu/thiaminu
v 1é¢bé obezity,

. vybor vzal na védomi skutecnost, Ze kombinace jodokasein/thiamin je schvalena pro stav, pro
ktery jsou dostupné jiné moznosti 1é¢by,

. vybor ve svétle vySe uvedenych zjisténi dospél k zaveru, ze pomér piinosu a rizik pripravkl
obsahujicich jodokasein a thiamin neni pfiznivy.

V souladu s ustanovenimi ¢l. 107 odst. 2 smérnice 2001/83/ES, v platném znéni, vybor pro humanni
lécivé ptipravky (CHMP) agentury EMEA vypracoval dne 22.{ijna 2009 stanovisko, ve kterém
doporucuje zruSeni rozhodnuti o registraci 1éCivého pfipravku obsahujiciho jodokasein/thiamin
uvedeného v piiloze 1.



