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Otazky a odpovédi tykajici se prezkoumani |éCivych
piipravkld obsahujicich orlistat

Vysledky postupd podle ¢lanku 20 nafizeni (ES) €. 726/2004 a ¢lanku 31
smérnice 2001/83/ES

Evropsk& agentura pro |é¢ivé pripravky (EMA) dokoncila prezkoumani lé¢ivych pFipravkl obsahujicich
orlistat v navaznosti na obavy tykajici se mozného rizika zavazného poskozeni jater v disledku té&chto
lé¢ivych pFipravkl. Vybor pro humanni Ié¢ivé pripravky (CHMP) agentury EMA dospél k zavéru, ze
prinosy orlistatu i nadale prevysuji jeho rizika, a proto doporudil, aby byla registrace ponechana

s malymi Gpravami informaci o pfipravku, aby se zajistilo, Ze jsou u véech pfipravk( obsahujicich
orlistat k dispozici stejné informace tykajici se velmi vzacnych neZzadoucich u&ink{ na jatra.

Co je orlistat?

Orlistat je 1é¢ivo proti obezité, které neovliviiuje chut k jidlu. Orlistat blokuje G&inek
gastrointestinalnich lipdz (enzymd, které travi tuk). Pokud jsou tyto enzymy zablokovany, nejsou
schopné travit nékteré tuky v potravé a to umoznuje vylouceni asi Ctvrtiny tuku z potravy stolici
v nestravené formé. Télo tento tuk nevstieba, coz prispiva ke sniZzeni hmotnosti pacienta.

Dva lécivé pfipravky obsahujici orlistat jsou v soucasné dobé registrovany v celé Evropské unii.
Pripravek Xenical byl registrovan v roce 1998, je k dispozici ve formeé tobolek (120 mg) a jeho vydej je
vazan na lékarsky predpis. Pripravek Alli byl registrovan v roce 2007, je k dispozici ve formé tobolek
(60 mg) a zvykacich tablet (27 mg) a Ize jej vydavat bez |ékarského predpisu (,volné prodejny Iék").

Mnozstvi generickych légivych pFipravkl obsahujicich orlistat bylo registrovano také prostfednictvim
narodnich postupl v Belgii, Bulharsku, Dansku, Estonsku, Litvé, LotySsku, Nizozemsku, Norsku,
Portugalsku, Slovensku a Spojeném kralovstvi.

Proc byl orlistat prezkoumavan?

Od roku 2001 bylo zjisténo, ze néktefi pacienti uzivajici orlistat by mohli mit velmi vzacné nezadouci
acinky souvisejici s jatry. Toto riziko bylo dikladné monitorovano vyborem CHMP a byla zavedena
opatreni pro feseni znamych rizik. Informace o pfipravku pro léCivé pfipravky obsahujici orlistat
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uvadéji jako potencidlni nezadouci Ucinky souvisejicimi s jatry hepatitidu, choletidzu (zlucové kameny)
a zménu hladiny jaternich enzymd.

Odhaduje se, Ze pripravky Xenical a Alli jsou celkem uzivany pfiblizné 53 miliony osob na celém svéte,
pfi¢emz v EU je uziva vice nez 20 milionl osob. Od registrace se vyskytlo nékolik zprav o zavaznych
onemocnénich jater u osob uzivajicich tyto léCivé pfipravky. Nedavna sledovani bezpecnosti ukazala, ze
od srpna 2009 do ledna 2011 byly hlageny ¢&tyfi piipady zédvazného poskozeni jater u pacientl, ktefi
uzivali pfipravek Xenical, ve kterych nemohla byt vyloucena Uloha orlistatu, véetné jednoho fatalniho
pfipadu selhani jater a jednoho pFipadu vedouciho k transplantaci jater. Celkové bylo od roku 1997 do
ledna 2011 hldseno 21 pFipadl zavazné jaterni toxicity, u kterych byl pFipravek Xenical zvazovan jako
mozna pficina, i kdyZ existovaly i jiné faktory, které by mohly zplsobit jaterni poskozeni. Od uvedeni
pfipravku Alli na trh v kvétnu 2007 do ledna 2011 bylo hladeno 9 ptipad{ jaterniho selhani u osob,
které jej uzivaly, i kdyz v nékterych pripadech existovala i dalsi mozna vysvétleni a v nékterych
pripadech nebylo dostatek informaci pro hodnoceni priciny.

Vybor CHMP proto povaZoval za nezbytné posoudit, zda prib&zné shroméazdéné dlikazy tykajici se
rizika zavaznych onemocnéni jater zménily pomé&r piinosu a rizik u Ié¢ivych pripravkd obsahujicich
orlistat. Evropska komise nasledné pozadala vybor CHMP o vydani stanoviska k orlistatu a k otazce,
zda by méla byt rozhodnuti o registraci 1é&ivych pripravkd obsahujicich orlistat v ramci EU zachovéana,
pozménéna, pozastavena nebo staZena.

Které adaje vybor CHMP pirezkoumal?

Vybor CHMP pfezkoumal dostupné (daje tykajici se rizika podkozeni jater a dal$ich nezadoucich Géinkd
orlistatu. Jednalo se o Udaje z dozoru po uvedeni pfipravku na trh, Gdaje ze studii na podporu
registrace pripravku a udaje z populacnich studii v publikované literature. Vybor prezkoumal také
informace pozZadované od spolecnosti, které dodavaji na trh 1éCivé pripravky obsahujici orlistat, véetné
odhadovaného poctu osob uZivajicich tyto 1éCivé pfipravky a analyzy sledovaného poctu hlasenf
zavaznych onemocnéni jater ve srovnani s o¢ekdvanym zakladnim vyskytem onemocnéni jater

u téchto osob.

Jaké jsou zavéry vyboru CHMP?

Vybor CHMP vzal v Uvahu, Ze neexistuji zddné padné dlkazy toho, Ze orlistat zvy3uje riziko zavazného
poskozeni jater a ze neni zndm zadny mechanismus, kterym by orlistat pravdépodobné zplsoboval
onemocnéni jater. Vybor dospél k zavéru, ze pocet hldsenych zavaznych jaternich reakci u osob
uzivajicich orlistat je nizky a nedosahuje zakladniho vyskytu o¢ekavaného u téchto osob vzhledem

k jejich velkému poctu. Zadna charakteristika nebyla pozorovéana u typu hld$enych onemocnéni jater
a u vétsiny pripadl existovaly i jiné faktory, které pravdépodobné zvy3ovaly riziko poskozeni jater,
jako jsou existujici zdravotni problémy nebo uzivani jinych 1é&ivych ptipravkd. Vybor CHMP také
poznamenal, Ze publikované populacni studie ukézaly, Ze obezita miize byt spojena s vysokym rizikem
onemocnéni jater. Vybor vzal v Gvahu, ze ackoliv se mohou vyskytovat velmi vzacné pripady
zavazného posgkozeni jater, u nichZ orlistat nem{ze byt vylouéen jako moZné pFicina, tyto pripady
neposkytuji dobré diikazy o pFi¢inné souvislosti.

Na zakladé vyhodnoceni v sou¢asnosti dostupnych tdajd a védeckych diskusi v rdmci vyboru dospél
vybor CHMP k zavéru, Ze prinosy orlistatu i nadale prevysuji jeho rizika, a proto doporucil, aby byla
rozhodnuti o registraci |é¢ivych pFipravkl obsahujicich orlistat zachovana. Vybor poznamenal, ze
informace o pFipravku pro pripravek Xenical jiz uvadély ,hepatitidu, kterd mdze byt zavazna,“ jako
nezadouci ucinek s neznamou frekvenci a doporucil, aby informace o pFipravku byla pro vsechny lécivé
pripravky obsahujici orlistat harmonizovana zarazenim této informace. Informace o pfipravku pro
pripravek Alli, které v soucasnosti uvadi ,hepatitidu* jako nezadouci Uc¢inek, budou odpovidajicim
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zplsobem aktualizovany. Vybor také souhlasil s malymi Gpravami v pfibalové informaci pro véechny
|éCivé pfipravky obsahujici orlistat, aby bylo zajiSténo, ze uvadéji stejné informace, véetné popisu
pfiznak{ hepatitidy pro upozornéni pacient( na tyto pfiznaky.

Upravené informace pro lékafe a pacienty jsou dostupné zde.
Jaka jsou doporuceni pro pacienty a predepisujici Iékare?

« Pacienti a predepisujici Iékafi jsou upozornéni na to, Ze pfinosy lé¢ivych ptipravkl obsahujicich
orlistat i nadale prevysSuji jejich rizika. Tyto IéCivé pripravky by se mély pouzivat stejné jako drive.

e Pacienti a predepisujici 1ékafi by si méli byt védomi toho, Ze byly hldSeny urcité problémy
souvisejici s jatry, vcetné velmi vzacnych zavaznych reakci, jako je hepatitida, a Ze tyto problémy
jsou uvedeny jako mozné nezadouci ucinky v informacich o pFipravku pro lécivé pripravky
obsahujici orlistat. Nadale nejsou jasné dikazy o tom, Ze orlistat zplsobuje tyto reakce.

e Pacienti by méli védét, Ze mezi priznaky hepatitidy mize patfit zeZloutnuti kiize a o¢i, svédéni,
tmava moc, bolest bficha a citlivost jater (projevujici se bolesti pod prednim okrajem zeber), nékdy
se ztratou chuti k jidlu. Pacienti by méli prestat uzivat orlistat a méli by informovat svého Iékare,
pokud se u nich vyskytne kterykoli z t&chto pfiznakd.

e V pripadé jakychkoli otazek by se pacienti méli obratit na svého |ékafe nebo Iékarnika pfi bézné
navstéve.

Evropska komise vydala rozhodnuti pro orlistat podle ¢lanku 31 dne 24. dubna 2012.

Aktuadlni znéni Evropské vefejné zpravy o hodnoceni pro pripravek Alli je k dispozici na internetovych
strankach agentury na adrese ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public

Assessment Reports.

Aktualni znéni Evropské verejné zpravy o hodnoceni pro pfipravek Xenical je k dispozici na
internetovych strankach agentury na adrese ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European

Public Assessment Reports.
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