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Otazky a odpovédi tykajici se pozastaveni rozhodnuti
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0 registraci lecCivych pripravku obsahujicich sibutramin
Vysledky postupu podle ¢lanku 107 smérnice 2001/83/ES

Evropska agentura pro |écivé pripravky (EMA) dokondila pfezkum bezpecnosti a Ucinnosti
sibutraminu. Vybor pro humanni 1éCivé pfipravky (CHMP) agentury EMA dospél k zaveéru, ze pfinosy
sibutraminu neprevysuji jeho rizika a Ze vSechna rozhodnuti o registraci pro léCivé pripravky
obsahujici sibutramin by méla byt v celé Evropské unii pozastavena.

Co je sibutramin?

Sibutramin je ,inhibitor zp&tného vychytavani serotoninu a noradrenalinu®. Plsobi tak, ze
zabrafiuje zp&tnému vstiebavani neurotransmiterl 5-hydroxytryptaminu (nazyvanému také
serotonin) a noradrenalinu do nervovych bunék v mozku. Neurotransmitery jsou chemické latky,
které umoznuji vzajemnou komunikaci mezi nervovymi bunikami. Sibutramin zvysSuje mnozstvi
té&chto neurotransmiterd v mozku tim, Ze brani jejich zpé&tné vychytavani.

Lécivé pripravky obsahujici sibutramin se pouzivaji k |éCbé obezity. ZvysSeny obsah
neurotransmiterd v mozku podporuje u pacientd pocit sytosti po jidle, a tak jim pomaha omezit
pFijem potravy. Tyto pFipravky se pouZivaji spole¢né s dietou a cvi¢enim u obéznich pacientl
(pacientl s velkou nadvéhou) s indexem télesné hmotnosti (BMI) vét§im nebo rovnajicim se 30
kg/m2 a u pacientl s nadvahou (s indexem BMI vétdim nebo rovnajicim se 27 kg/m2) a s riziky
souvisejicimi s obezitou, jako napf. diabetes 2. typu nebo dyslipidémie (abnormalni hladiny tuku v
krvi).

Lécivé pripravky obsahujici sibutramin jsou v Evropské Unii registrovany od roku 1999. Jsou
k dispozici ve formé tobolek obsahujicich 10 nebo 15 mg sibutraminu pod obchodnim nazvem
Reductil a pod dal$imi nadzvy! a jako generika.

Proc byl sibutramin prezkoumavan?

Agentura EMA plvodné pfezkoumala sibutramin v letech 1999 a 2002 v disledku obav tykajicich
se jeho bezpe&nosti, zejména kardiovaskularnich vedlejsich G&ink( (zvyseni krevniho tlaku a

! Afibon, Ectiva, Lindaxa, Meissa, Meridia, Minimacin, Minimectil, Obesan, Sibutral, Sibutril, Siluton, Sitrane, Redoxade,
Zelixa a Zelium.
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srdecni frekvence). Vybor CHMP tehdy dospél k zavéru, Ze pfinosy sibutraminu v ramci IéCby
obéznich pacientl a pacientd s nadvahou pfevysuji jeho rizika. Vybor viak zarover pozadal
spole¢nost Abbott Laboratories, kterd vyrabi pripravek Reductil, aby zahéajila studii GcinkG
sibutraminu u pacientl s rizikovymi kardiovaskuldrnimi faktory, se zvlastnim dlirazem na
bezpecnost tohoto IéCivého pripravku. Vybor také pozadal spolecnost, aby v Sestimésicnich
intervalech predkladala aktudlni Udaje o pokracovani studie.

Spolecnost proto v roce 2002 zahajila studii vlivu sibutraminu na kardiovaskularni systém (studie
SCOUT, z angl. Sibutramine Cardiovascular Outcome Trial), aby stanovila vliv uzivani sibutraminu
k redukci hmotnosti na kardiovaskuldrni potize u velké skupiny pacientl s nadvahou a obéznich
pacientl s vysokym rizikem kardiovaskularniho onemocnéni. Studie srovnavala sibutramin s
placebem (lécbou nedcinnym pripravkem) a sledovala nejen to, jak moc pacienti ubyvali na vaze,
nybrz také vyskyt kardiovaskularnich pfihod, jako je infarkt myokardu, cévni mozkova pfihoda a
zastava srdce. Celkové bylo po dobu $esti let sledovano asi 9 800 pacientd.

Prestoze jesté nebyly analyzovany veskeré Udaje ze studie SCOUT, Vybor pro sledovéni udajl
o bezpecnosti (skupina nezavislych odbornikl jmenovanych k pravidelnému piezkoumavani
vysledkd klinickych studii) informoval agenturu v fijnu 2009 o pfedbé&znych Gdajich, které
naznacuji, ze sibutramin je spojen s vétSim vyskytem kardiovaskularnich potizi nez placebo.

Na zaklad& téchto Udajl zahajila némecka regulaéni agentura pro |é¢ivé pripravky (BfArM) v
listopadu 2009 prezkum podle ¢lanku 107 smérnice 2001/83/ES. Pozadala vybor CHMP, aby
zhodnotil vliv novych Gdajt na pomé&r pfinosd a rizik sibutraminu a aby pFipravil stanovisko, zda
rozhodnuti o registraci pro pfipravky obsahujici sibutramin maji byt v ramci EU zachovana,
zménéna, pozastavena nebo stazena.

Které udaje vybor CHMP prezkoumal?

Vybor CHMP prezkoumal odpovédi spole¢nosti na seznam otazek tykajicich se studie SCOUT. Vybor
se zabyval také dalsimi studiemi Gcinnosti sibutraminu na snizeni vahy.

Vybor se rovné? radil se skupinou odbornikd na Ié¢bu metabolickych onemocnéni.
Jaké jsou zavéry vyboru CHMP?

Vybor CHMP konstatoval, ze studie SCOUT prokazala vyssi riziko zavaznych kardiovaskularnich
piihod (napt. infarktu myokardu ¢&i cévni mozkové piihody) u pacientl se zndmym
kardiovaskularnim onemocnénim, ktefi uzivaji sibutramin.

Vétsiné pacientl zafazenych do studie SCOUT by sibutramin nebyl za normalnich podminek
podavan, nebot tento légivy pFipravek je kontraindikovan u pacientd s kardiovaskularnim
onemocné&nim. Vybor CHMP byl v8ak toho nézoru, Ze vy&si riziko se mize tykat i pacient(, kterym
Ize sibutramin predepsat, protoZe u obéznich pacientll a pacientl s nadvahou je pravdépodobné
riziko kardiovaskularniho onemocnéni.

Nakonec, po zvazeni vSech studii uc¢inku sibutraminu na Iéc¢bu obezity, vybor CHMP konstatoval, ze
Ubytek télesné hmotnosti dosazeny pti 1éCbé sibutraminem je maly v porovnani s Ubytkem
dosaZenym s placebem, jelikoZ pacienti zhubli primérné& o dva az ¢tyfi kilogramy vice neZ pacienti,
kterym bylo podavano placebo. Vybor také poznamenal, Ze neni jasné, zda Ize zminény Ucinek na
redukci vahy udrzet i po ukonceni IéCby sibutraminem.

Na zéklad& vyhodnoceni dostupnych Gdaji a védeckych diskusi v rdmci vyboru dospé&l vybor CHMP
k zavéru, Ze pFinosy lé¢ivych pFipravkd obsahujicich sibutramin neptfevys$uji jejich rizika, a proto
doporucil, aby byla rozhodnuti o registraci Ié¢ivych pfipravkd obsahujicich sibutramin v rdmci
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Evropské unie pozastavena. Toto pozastaveni zlistane v platnosti, dokud spole¢nost neposkytne
Udaje, které dostate¢né vymezi skupinu pacientl, pro néZ pfinosy sibutraminu jasné pfevazuji nad
jeho riziky.

Jaka jsou doporuceni pro pacienty a predepisujici Iékare?

o Lékafi by méli prestat predepisovat obéznim pacientiim a pacientim s nadvéhou lécivé
pripravky obsahujici sibutramin. Také by méli posoudit Ié¢bu pacientl, kteFi jsou v soucasnosti
témito 1éCivymi pripravky léceni.

e Lékarnici by méli prestat vydavat léCivé pripravky obsahujici sibutramin.

e Pacienti, ktefi uzivaji 1éCivy pripravek obsahujici sibutramin na redukci hmotnosti by méli pfi
prvni vhodné prilezitosti navstivit svého Iékare a prodiskutovat s nim moznosti jinych opatfeni
na redukci hmotnosti. Pacienti, ktefi si preji ukoncit 1éCbu jesté pred navstévou Iékare, tak
mohou kdykoli udinit.

e V pripadé jakychkoli otdzek by se pacienti méli obratit na svého Iékare nebo Iékarnika.

Evropska komise vydala pfislusné rozhodnuti dne 6. srpna 2010.
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