PRILOHA 1

SEZNAM SMYSLENYCH NAZVU, LEKOVYCH FOREM, SIL LECIVEHO PRiPRAVKU,
ZPUSOBU PODANI A DRZITELU REGISTRACNIHO ROZHODNUTI V CLENSKYCH
STATECH (EU/EEA)



Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Rakousko

Abbott GmbH
Perfektastralie 84A
A-1230 Wien
Rakousko

Reductil 10 mg - Hartkapseln

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rakousko

Abott GmbH
Perfektastralie 84A
A-1230 Wien
Rakousko

Reductil 15 mg - Hartkapseln

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rakousko

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nizozemi

Sibutramin Teva 10 mg
Kapseln

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rakousko

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nizozemi

Sibutramin Teva 15 mg
Kapseln

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Belgie

Abbott SA

rue du Bosquet 2
1348 Ottignies/LLN
Belgie

Reductil 10 mg

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Belgie

Abbott SA

rue du Bosquet 2
1348 Ottignies/LLN
Belgie

Reductil 15 mg

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Belgie

Sandoz NV
Telecom Gardens
Medialaan 40
1800 Vilvoorde
Belgie

Sibutramin Sandoz 10 mg

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Belgie

Sandoz NV
Telecom Gardens
Medialaan 40
1800 Vilvoorde
Belgie

Sibutramin Sandoz 15 mg

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Belgie

Teva pharma belgium
Laarstraat 16

2610 Wilrijk

Belgie

Sibutramin Teva 10 mg

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Belgie

Teva pharma belgium
Laarstraat 16

2610 Wilrijk

Belgie

Sibutramin Teva 15 mg

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Bulharsko

Abbott GmbH & Co KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reductil

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Bulharsko

Abbott GmbH & Co KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reductil

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Bulharsko

Sandoz d.d., Verovskova 57
SI- 1000 Ljubljana
Slovinsko

Sibutramin Sandoz

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Bulharsko

Sandoz d.d.
Verovskova 57

SI- 1000 Ljubljana
Slovinsko

Sibutramin Sandoz

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Bulharsko

Zentiva k.s.

U kabelovny 130
102 37 Prague 10
Ceska republika

Lindaxa

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Bulharsko

Zentiva k.s.

U kabelovny 130
102 37 Prague 10
Ceska republika

Lindaxa

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Bulharsko

Teva Pharmaceuticals Bulgaria EOOD
15 N.V. Gogol str.

Sredetz district

1124 Sofia

Bulharsko

Meissa

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Bulharsko

Teva Pharmaceuticals Bulgaria EOOD
15 N.V. Gogol str.

Sredetz district

1124 Sofia

Bulharsko

Meissa

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Ceska republika

Abbott GmbH &Co0.KG
Max-Planck-Ring-2
65202 Wiesbaden
Némecko

MERIDIA 10 MG

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Ceska republika

Abbott GmbH &Co0.KG
Max-Planck-Ring-2
65202 Wiesbaden
Némecko

MERIDIA 15 MG

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Ceska republika

Zentiva, k.s.

U kabelovny 130, 102 37
Prague 10

Ceska republika

LINDAXA 10

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Ceska republika

Zentiva, k.s.

U kabelovny 130, 102 37
Prague 10

Ceska republika

LINDAXA 15

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Ceska republika

TEVA Pharmaceuticals CR,s.r.0.
Radlicka 3185/Ic

150 00 Prague 5

Ceska republika

SIBUTRAMIN-TEVA 10
MG TOBOLKY

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Ceska republika

TEVA Pharmaceuticals CR,s.r.0.
Radlicka 3185/Ic

150 00 Prague 5

Ceska republika

SIBUTRAMIN-TEVA 15
MG TOBOLKY

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Dansko

Abbott Scandinavia AB
Postboks 509

SE-169 29, Solna
Svédsko

Reductil

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Dansko

Abbott Scandinavia AB
Postboks 509

SE-169 29, Solna
Svédsko

Reductil

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Dansko

1A Farma A/S
Herstedastervej 27-29
DK-2620 Albertslund
Dansko

Sibutramin "1A Farma"

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Dansko

1A Farma A/S
Herstedastervej 27-29
DK-2620 Albertslund
Dansko

Sibutramin "1A Farma"

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Dansko

Sandoz A/S

C. F. Tietgens Boulevard 40
DK-5220 Odense SO
Dansko

Sibutramin "Sandoz"

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Dansko

Sandoz A/S

C. F. Tietgens Boulevard 40
DK-5220 Odense SO
Dansko

Sibutramin "Sandoz"

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Dansko

Teva Danmark A/S
Ostergade 38

DK-1100 Kgbenhavn K
Dansko

Sibutramin "Teva"

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Dansko

Teva Danmark A/S
Ostergade 38

DK-1100 Kgbenhavn K
Dansko

Sibutramin "Teva"

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Estonsko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

REDUCTIL

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Estonsko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

REDUCTIL

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Estonsko

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovinsko

SIBUTRIL

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Estonsko

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovinsko

SIBUTRIL

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Estonsko

Zentiva, k.s.

U Kabelovny 130
Dolni Mecholupy
102 37 Prague 10
Ceska republika

LINDAXA 10

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Estonsko

Zentiva, k.s.

U Kabelovny 130
Dolni Mecholupy
102 37 Prague 10
Ceska republika

LINDAXA 15

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Estonsko

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nizozemi

SIBUTRAMINE TEVA

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Estonsko

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nizozemi

SIBUTRAMINE TEVA

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Finsko

Abbott Scandinavia AB
P.O. Box 509

16929 Solna

Svédsko

Reductil

10 mg, 15
mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Finsko

Sandoz A/S C.F.
Tietgens Boulevard 40
5220 Odense SO
Dansko

Sibutramin Sandoz

10 mg, 15
mg

tvrda tobolka

peroralni podani




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Finsko

Teva Sweden AB
Jarnvégsgatan 11
Box 1070

25110 Helsingborg
Svédsko

Sibutramine Teva

10 mg, 15
mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Francie

ABBOT France

10, RUE D'ARCUEIL
SILIC 233

94528 RUNGIS CEDEX
Francie

SIBUTRAL 10 mg, gélule

10 mg

tobolka

peroralni podani

Francie

ABBOT France

10, RUE D'ARCUEIL
SILIC 233

94528 RUNGIS CEDEX
Francie

SIBUTRAL 15 mg, gélule

15 mg

tobolka

peroralni podani

Némecko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reductil 10 mg Hartkapseln

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Némecko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reductil 15 mg Hartkapseln

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Némecko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Zelium 10 mg Hartkapseln

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Némecko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Zelium 15 mg Hartkapseln

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Némecko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reduxade 10 mg Hartkapseln

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Némecko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reduxade 15 mg Hartkapseln

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Némecko

1 A Pharma GmbH
Keltenring 1 + 3
82041 Oberhaching
Némecko

Sibutramin - 1A Pharma 10
mg Hartkapseln

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Némecko

1 A Pharma GmbH
Keltenring 1 + 3
82041 Oberhaching
Némecko

Sibutramin - 1A Pharma 15
mg Hartkapseln

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Némecko

HEXAL AG
Postfach 1263
83602 Holzkirchen
Némecko

Sibutramin-HEXAL 10 mg
Hartkapseln

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

10




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Némecko

HEXAL AG
Postfach 1263
83602 Holzkirchen
Némecko

Sibutramin-HEXAL 15 mg
Hartkapseln

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Recko

Abbott Laboratories (Hellas) S.A.
512, Vouliagmenis Avenue

GR 17456, Alimos

Athens

Recko

Reductil

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Recko

Abbott Laboratories (Hellas) S.A.
512, Vouliagmenis Avenue

GR 17456, Alimos

Athens

Recko

Reductil

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Recko

Teva Pharmaceuticals Europe B.V.

European Headquarters
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Nizozemi

Sibutramine/Teva

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Recko

Teva Pharmaceuticals Europe B.V.

European Headquarters
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Nizozemi

Sibutramine/Teva

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Mad’arsko

Zentiva k. s.

U Kabelovny 130
102 37 Praha 10
Ceska republika

LINDAXA

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

11




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Mad’arsko

Zentiva k. s.

U Kabelovny 130
102 37 Praha 10
Ceska republika

LINDAXA

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Mad’arsko

Teva Magyarorszag zrt.
Rékoczi ut 70-72.

1074 Budapest
Mad’arsko

MINIMECTIL

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Mad’arsko

Teva Magyarorszag zrt.
Rékoczi ut 70-72.

1074 Budapest
Mad’arsko

MINIMECTIL

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Mad’arsko

Abbott Laboratories Kft.
Teve u. 1/a-c

1139 Budapest
Mad’arsko

REDUCTIL

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Mad’arsko

Abbott Laboratories Kft.
Teve u. 1/a-c

1139 Budapest
Mad’arsko

REDUCTIL

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Island

Abbott Scandinavia
Gardsvégen 8

Box 5091

SE-169 29 Solna
Svédsko

Reductil

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

12




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Island

Abbott Scandinavia
Gardsvégen 8

Box 5091

SE-169 29 Solna
Svédsko

Reductil

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Irsko

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 Dr Utrecht
Nizozemi

Sibutramine Teva 10 mg
Capsules

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Irsko

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 Dr Utrecht
Nizozemi

Sibutramine Teva 15 mg
Capsules

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Irsko

Abbott Laboratories Ireland Ltd
4051 Kingswood Drive
Citywest Business Campus
Dublin 24

Irsko

Reductil 10 mg capsules,
hard

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Irsko

Abbott Laboratories Ireland Ltd
4051 Kingswood Drive
Citywest Business Campus
Dublin 24

Irsko

Reductil 15 mg capsules,
hard

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Irsko

Rowex Ltd
Bantry
Co.Cork
Irsko

Sitrane 10 mg hard capsules

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

13




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Irsko

Rowex Ltd
Bantry
Co.Cork
Irsko

Sitrane 15 mg hard capsules

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Italie

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italie

REDUXATE

10 mg

tobolka

peroralni podani

Italie

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italie

REDUXATE

15 mg

tobolka

peroralni podani

Italie

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italie

ECTIVA

10 mg

tobolka

peroralni podani

Italie

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italie

ECTIVA

15 mg

tobolka

peroralni podani

Italie

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italie

REDUCTIL

10 mg

tobolka

peroralni podani

14




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Italie

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italie

REDUCTIL

15 mg

tobolka

peroralni podani

Lotyssko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reductil 15 mg hard capsules

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Lotyssko

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reductil 10 mg hard capsules

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Lotyssko

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovinsko

Sibutril 15 mg capsules, hard

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Lotyssko

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovinsko

Sibutril 10 mg capsules, hard

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Litva

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reductil

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

15




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Litva

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

Reductil

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Litva

Zentiva k. s.

U kabelovny 130

10237 Prague 10 Dolni Mecholupy
Ceska republika

Lindaxa

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Litva

Zentiva k. s.

U kabelovny 130

10237 Prague 10 Dolni Mecholupy
Ceska republika

Lindaxa

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Litva

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovinsko

Sibutril

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Litva

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovinsko

Sibutril

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Litva

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nizozemi

Sibutramine Teva

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

16




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Litva

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nizozemi

Sibutramine Teva

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Lucembursko

Abbott Laboratoires
2,rue du Bosquet

B- 1348 Ottignies L.L.N.
Belgie

Reductil

10mg

tobolka

peroralni podani

Lucembursko

Abbott Laboratoires

2, rue du Bosquet

B- 1348 Ottignies L.L.N.
Belgie

Reductil

15mg

tobolka

peroralni podani

Malta

Abbott Laboratories Limited
Queenborough

Kent

ME11 5EL

Velka Britanie

Reductil

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Malta

Abbott Laboratories Limited
Queenborough

Kent

ME11 5EL

Velka Britanie

Reductil

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Nizozemi

Abbott B.V.
Siriusdreef 51

2132 WT, Hoofddorp
Nizozemi

Reductil 10 mg, capsules,
hard

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

17




Clensky stat Drzitel registracniho rozhodnuti Smysleny nazev Sila Lékova forma Zpusob podani
EU/EEA
Nizozemi Abbott B.V. Reductil 15 mg, capsules, 15 mg tvrda tobolka peroralni podani
Siriusdreef 51 hard
2132 WT, Hoofddorp
Nizozemi
Nizozemi Sandoz B.V. Sibutramine HCL 10 mg tvrda tobolka peroralni podani
Veluwezoom 22 monohydraat Sandoz 10 mg,
1327 AH, Almere harde capsules
Nizozemi
Nizozemi Sandoz B.V. Sibutramine HCL 15 mg tvrda tobolka peroralni podani
Veluwezoom 22 monohydraat Sandoz 15 mg,
1327 AH, Almere harde capsules
Nizozemi
Nizozemi Medcor Pharmaceuticals B.V. Reductil 15 mg, capsules 15 mg tvrda tobolka peroralni podani
Ketelmeerstraat 142-144
8226 JX, Lelystad
Nizozemi
Nizozemi Medcor Pharmaceuticals B.V. Reductil 10 mg, capsules 10 mg tvrda tobolka peroralni podani
Ketelmeerstraat 142-144
8226 JX, Lelystad
Nizozemi
Nizozemi Pharmachemie B.V. Sibutramine HCL- 10 mg tvrda tobolka peroralni podani
Swensweg 5 monohydraat 10 mg PCH,
2031 GA, Haarlem capsules
Nizozemi

18




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Nizozemi

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5

2031 GA, Haarlem
Nizozemi

Sibutramine HCL-
monohydraat 15 mg PCH,
capsules

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Norsko

Abbot Scandinavia
AB Box 509

169 29 Solna
Svédsko

REDUCTIL

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Norsko

Abbot Scandinavia
AB Box 509

169 29 Solna
Svédsko

REDUCTIL

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Norsko

Euromedica Norge AS
Jerikoveien 28 C

1067 Oslo

Norsko

REDUCTIL

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Norsko

Euromedica Norge AS
Jerikoveien 28 C

1067 Oslo

Norsko

REDUCTIL

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Norsko

Sandoz A/

Edvard Thomsens Vej 14
2300 Kgbenhavn S
Dansko

SIBUTRAMIN SANDOZ

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

19




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila

Lékova forma

Zpusob podani

Norsko

Sandoz A/

Edvard Thomsens Vej 14
2300 Kgbenhavn S
Dansko

SIBUTRAMIN SANDOZ

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
53 Emilii Plater St.

00-113 Warsaw

Polsko

Afibron

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
53 Emilii Plater St.

00-113 Warsaw

Polsko

Afibron

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

Zentiva a.s.

U Kabelovny 130
Dolni Mecholupy
102 37 Praha 10
Ceska republika

Lindaxa 10

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

Zentiva a.s.

U Kabelovny 130
Dolni Mecholupy
102 37 Praha 10
Ceska republika

Lindaxa 15

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

Abbott Laboratories Poland Sp. z 0. o.
ul. Postepu 18A

02-676 Warsaw

Polsko

Meridia 10

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Polsko

Abbott Laboratories Poland Sp. z o. o.
ul. Postepu 18A

02-676 Warsaw

Polsko

Meridia 15

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

Sandoz GmbH
Biochemiestrasse 10
A-6250 Kundl
Rakousko

Obesan

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

Sandoz GmbH
Biochemiestrasse 10
A-6250 Kundl
Rakousko

Obesan

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

1A Pharma GmbH
Keltenring 1 + 3
82041 Oberhaching

Sibutramine-1A Pharma

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

1A Pharma GmbH
Keltenring 1 + 3
82041 Oberhaching
Némecko

Sibutramine-1A Pharma

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Polsko

Biofarm Sp. z o0.0.
Walbrzyska 13, 60-198
Poznan

Polsko

Zelixa

10 mg

potahovana
tableta

peroralni podani
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Polsko

Biofarm Sp. z 0.0.
Walbrzyska 13, 60-198
Poznan

Polsko

Zelixa

15 mg

potahovana
tableta

peroralni podani

Portugalsko

ABBOTT LABORATORIOS, LDA
Estrada Alfragide 67-AlfraparK-
Edificio D,

2610-008 AMADORA

Portugalsko

Zelium

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

ABBOTT LABORATORIOS, LDA
Estrada Alfragide 67-AlfraparK-
Edificio D,

2610-008 AMADORA

Portugalsko

Zelium

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

ABBOTT LABORATORIOS, LDA
Estrada Alfragide 67-AlfraparK-
Edificio D,

2610-008 AMADORA

Portugalsko

Reductil

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

ABBOTT LABORATORIOS, LDA
Estrada Alfragide 67-AlfraparK-
Edificio D,

2610-008 AMADORA

Portugalsko

Reductil

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Teva Pharma —

Produtos Farmacéuticos, Lda.
Empreendimento Lagoas Park
Edificio 1 - 3

2740-264 Porto Salvo
Portugalsko

Sibutramina Teva

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Portugalsko

Teva Pharma —

Produtos Farmacéuticos, Lda.
Empreendimento Lagoas Park
Edificio 1 - 3

2740-264 Porto Salvo
Portugalsko

Sibutramina Teva

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Solufarma - Produtos Farmacéuticos
Unipessoal, Lda.

Rua do Tejo, 56 - 9° A Esq
2775-325 Parede

Portugalsko

Sibutramina Sibulaite

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Solufarma - Produtos Farmacéuticos
Unipessoal, Lda

Rua do Tejo, 56 - 9° A Esq
2775-325 Parede

Portugalsko

Sibutramina Sibulaite

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Solufarma - Produtos Farmacéuticos
Unipessoal, Lda

Rua do Tejo, 56 - 9° A Esq
2775-325 Parede

Portugalsko

Sibutramina Solufarma

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Solufarma - Produtos Farmacéuticos
Unipessoal, Lda

Rua do Tejo, 56 - 9° A Esq
2775-325 Parede

Portugalsko

Sibutramina Solufarma

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Portugalsko

Farmoz - Sociedade Técnico
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Farmoz

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Farmoz - Sociedade Técnico
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Farmoz

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Pentafarma - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, n°2 -
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Egostar

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Pentafarma - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, n°2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Egostar

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Pentafarma - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, n°2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Blixie

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

24




Clensky’ stat
EU/EEA

Drzitel registraé¢niho rozhodnuti

SmysSleny nazev

Sila
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Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Blixie

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Atrolex

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Atrolex

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Argam

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Argam

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Orexinib

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Orexinib

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Snomas

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Snomas

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Arpedex

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Arpedex

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Marcoliz

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Marcoliz

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Ocram

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Ocram

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Verum Pharma - Produtos
Farmacéuticos - Unipessoal, Lda
Av. Sidoénio Pais, n.° 24,
rés-do-chao esq

Sao Sebastidao da Pedreira

1000 Lisboa

Portugalsko

Sibutramina Strami

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Verum Pharma - Produtos
Farmacéuticos - Unipessoal, Lda
Av. Sidonio Pais, n.° 24,
rés-do-chdo esq,

Sao Sebastido da Pedreira

1000 Lisboa

Portugalsko

Sibutramina Strami

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Fililex

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Zpusob podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina Fililex

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina West Pharma

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugalsko

Sibutramina West Pharma

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Generis Farmacéutica, S.A.
Office Park da Beloura,
Edificio 4,

Quinta da Beloura
2710-444 Sintra
Portugalsko

Sibutramina Generis

8.37 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Generis Farmacéutica, S.A.
Office Park da Beloura,
Edificio 4,

Quinta da Beloura
2710-444 Sintra
Portugalsko

Sibutramina Generis

12.556 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Portugalsko

Sandoz Farmacéutica, Lda.
Alameda da Beloura,
Edificio 1, 2° - Escritério 15
2710-693 Sintra
Portugalsko

Sibutramina Sandoz

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Portugalsko

Sandoz Farmacéutica, Lda.

Alameda da Beloura, Edificio 1, 2° -

Escritério 15
2710-693 Sintra
Portugalsko

Sibutramina Sandoz

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

Abbott GmbH & Co.KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

REDUCTIL 10 mg, capsule

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

Abbott GmbH & Co.KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Némecko

REDUCTIL 15 mg, capsule

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

SANDOZ S.R.L. ROMANIA
Str. Livezeni nr. 7A,

Targu Mures,

Rumunsko

MINIMACIN 10 mg, capsule

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

SANDOZ S.R.L. ROMANIA
Str. Livezeni nr. 7A,

Targu Mures,

Rumunsko

MINIMACIN 15 mg, capsule

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Rumunsko

S.C. TERAPIA S.A.
Str. Fabricii, nr. 124,
Cluj-Napoca,
Rumunsko

SILUTON 10 mg, capsule

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

S.C. TERAPIA S.A.
Str. Fabricii, nr. 124,
Cluj-Napoca,
Rumunsko

SILUTON 15 mg, capsule

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

TEVA PHARMACEUTICALS S.R.L.

Str. Domnita Ruxandra nr 12, parter,
Sector 2, Bucuresti
Rumunsko

SIBUTRAMINA TEVA 10
mg, capsule

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

TEVA PHARMACEUTICALS S.R.L.

Str. Domnita Ruxandra nr 12, parter,
Sector 2, Bucuresti
Rumunsko

SIBUTRAMINA TEVA 15
mg, capsule

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

ZENTIVA as.,

U kabelovny 130,

102 37 Praga-10 Dolni Mécholupy,
Ceska republika

LINDAXA 10 mg, capsule

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Rumunsko

ZENTIVA as.,

U kabelovny 130,

102 37 Praga-10 Dolni Mé&cholupy
Ceska republika

LINDAXA 15 mg, capsule

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Slovensko Zentiva, k.s. LINDAXA 10 10 mg tvrda tobolka peroralni podani
Evropska 846/176a
160 00 Praha 6
Ceska republika
Slovensko Zentiva, k.s. Evropska 846/176a LINDAXA 15 15 mg tvrda tobolka peroralni podani
160 00 Praha 6
Ceska republika
Slovensko TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o. | Sibutramin - Teva 10 mg 10 mg tvrda tobolka peroralni podani
Teslova 26, 821 02, Bratislava kapsuly
Slovak Republic
Slovensko TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o. | Sibutramin - Teva 15 mg 15 mg tvrda tobolka peroralni podani
Teslova 26, 821 02 kapsuly
Bratislava
Slovensko
Slovensko Abbott Laboratories Slovakia s.r.0. Reductil 10 mg 10 mg tobolka peroralni podani
Karadzicova 10
821 08 Bratislava
Slovensko
Slovensko Abbott Laboratories Slovakia s.r.0. Reductil 15 mg 15 mg tobolka peroralni podani

Karadzicova 10
821 08 Bratislava
Slovensko
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Slovinsko

Abbott Laboratories d.o.o.
Dolenjska c. 242¢
SI-1000 Ljubljana
Slovinsko

Reductil 10 mg trde kapsule

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Slovinsko

Abbott Laboratories d.o.o.
Dolenjska c. 242¢
SI-1000 Ljubljana
Slovinsko

Reductil 15 mg trde kapsule

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Slovinsko

Lek farmacevtska druzba d.d.,
Verovskova c. 57

SI-1000 Ljubljana

Slovinsko

Sibutramin Lek 10 mg trde

kapsule

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Slovinsko

Lek farmacevtska druzba d.d.,
Verovskova c. 57

SI-1000 Ljubljana

Slovinsko

Sibutramin Lek 15 mg trde

kapsule

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Spanélsko

ABBOTT LABORATORIES, S.A.
Avda. de Burgos

28050 Madrid

Spanélsko

REDUCTIL

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Spanélsko

ABBOTT LABORATORIES, S.A.
Avda. de Burgos

28050 Madrid

Spanélsko

REDUCTIL

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Spanélsko

TEVA GENERICOS ESPANOLA,
S.L.

Guzman el Bueno 133

Edificio Britania 4°Izq.

28003 MADRID

Spanélsko

SIBUTRAMINA TEVA

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Spanélsko

TEVA GENERICOS ESPANOLA,
S.L.

Guzman el Bueno 133

Edificio Britania 4°Izq.

28003 MADRID

Spanélsko

SIBUTRAMINA TEVA

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Spanélsko

IDIFARMA, DESARROLLO
FARMACEUTICO

Poligono Mocholi. Plaza CEIN 5, Nave
B-14Noain (Navarra)

Spanélsko

SIBUTRAMINA
IDIFARMA

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Spanélsko

IDIFARMA, DESARROLLO
FARMACEUTICO.

Poligono Mocholi. Plaza CEIN 5, Nave
B-14Noain (Navarra)

Spanélsko

SIBUTRAMINA
IDIFARMA

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Svédsko

Abbott Scandinavia AB
Box 509 169 29 Solna
Svédsko

Reductil

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Svédsko

Abbott Scandinavia AB
Box 509 169 29 Solna
Svédsko

Reductil

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Svédsko

Sandoz A/S, C.F.
Tietgens Boulevard 40
DK-5220 Odense SO
Danmark

Sibutramin Sandoz

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Svédsko

Sandoz A/S, C.F.
Tietgens Boulevard 40
DK-5220 Odense S@
Danmark

Sibutramin Sandoz

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Svédsko

Teva Sweden AB
Box 1070

251 10 Helsingborg
Svédsko

Sibutramine Teva

10 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Svédsko

Teva Sweden AB
Box 1070

251 10 Helsingborg
Svédsko

Sibutramine Teva

15 mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Velka Britanie

Abbott Laboratories Limited
Queenborough

Kent ME11 5EL

Velka Britanie

Reductil 10mg

10mg

tvrda tobolka

peroralni podani

Velka Britanie

Abbott Laboratories Limited
Queenborough

Kent ME11 5EL

Velka Britanie

Reductil 15mg

15mg

tvrda tobolka

peroralni podani
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Velka Britanie Teva UK Limited Sibutramine Hydrochloride 10mg tvrda tobolka peroralni podani
Brampton Road 10mg Capsules
Hampden Park
Eastbourne, East Sussex BN22 9AG
Velka Britanie
Velka Britanie Teva UK Limited Sibutramine Hydrochloride 15mg tvrda tobolka peroralni podani
Brampton Road 15mg Capsules
Hampden Park

Eastbourne, East Sussex BN22 9AG
Velka Britanie
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VEDECKE ZAVERY

CELKOVE SHRNUTI VEDECKEHO HODNOCENI LECIVYCH PRIPRAVKU
OBSAHUJICICH SIBUTRAMIN (VIZ PRILOHA I)

Sibutramin je peroralné podavany inhibitor zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu, ktery je
indikovan jako adjuvantni 1é¢ba u dospé€lych pacientti v ramci programu kontroly hmotnosti, véetné
snizeni hmotnosti a zachovani snizené hmotnosti. Sibutramin by mél byt pouzivan soubézné

s nizkokalorickou dietou a pii soucasném zvyseni fyzické aktivity u

- pacientt s nutri¢ni obezitou a indexem télesné hmotnosti (BMI) 30 kg/m2 nebo vy$$im,

- pacientt s nutri¢ni nadvahou a indexem BMI 27 kg/m2 nebo vy$$im, vyskytuji-li se zaroven dalsi
rizika souvisejici s obezitou, jako napiiklad diabetes 2. typu nebo dyslipidémie.

Sibutramin byl v EU poprvé registrovan v lednu 1999. PiedloZeni zaleZitosti k posouzeni podle
¢lanku 31 bylo zahajeno v bieznu 2002, a to z divodu obav tykajicich se bezpecnosti, které byly
vyvolany fatalnimi nezadoucimi u¢inky. Pokud jde o tyto nezadouci G¢inky, nedospélo se k zadnym
definitivnim zavérim, a na zakladé dostupnych udaji o sibutraminu proto vybor CHMP dospél

k nazoru, Ze pomér piinosu a rizik je pfiznivy, a piijal stanovisko doporucéujici rozhodnuti o registraci
zachovat. Drzitelé rozhodnuti o registraci byli nicméné pozadani, aby provedli rozsahlou studii vlivu
1é¢iva na kardiovaskularni systém, ktera byla navrzena tak, aby srovnala sibutramin s placebem za
standardnich podminek pé¢e nutné k ovlivnéni hmotnosti u pacientti s nadvahou a obéznich pacientt
ve véku od 55 let, kterym hrozilo riziko vyskytu kardiovaskularnich piihod na zakladé anamnesticky
dokumentovaného onemocnéni nebo pfitomnosti dalsich rizikovych faktort souvisejicich

s kardiovaskularnimi problémy, napiiklad diabetu. Studie vlivu sibutraminu na kardiovaskularni
systém (SCOUT, z angl. Sbutramin Cardiovascular OUTcomes) byla zahajena v lednu 2003.

Na zaklad¢ predbéznych vysledki studie SCOUT, které naznacovaly zvySené kardiovaskularni riziko
pii 1é¢be sibutraminem ve srovnani s placebem, byl v listopadu 2009 zahajen postup podle ¢lanku 107
smérnice 2001/83/ES. Vybor CHMP pfijal seznam otazek a pozadal drzitele rozhodnuti o registraci,
aby se vyjadfili k vysledkim studie SCOUT a zaméfili se zejména na pocet pacientt, kteti ukoncili
svou ucast ve studii, na nezadouci G¢inky, statistické udaje a na disledky téchto tdajii na pomér
piinosu a rizik a opatfeni k minimalizaci rizik. Studie SCOUT byla koncipovana jako studie
superiority s cilem prokazat pokles ve vyskytu primarnich sledovanych vystupti kardiovaskularniho
charakteru (zahrnujicich infarkt myokardu bez nasledku smrti, iktus bez nasledku smrti,
zresuscitovanou srde¢ni zastavu a kardiovaskularni umrti z divodu infarktu myokardu nebo iktu) u
pacientt 1é¢enych sibutraminem v porovnani s pacienty, kterym bylo podavano placebo. Vybor
CHMP nasledné vyjadiil znepokojeni, ze vzestup poc¢tu primarnich sledovanych vystupli u ramene
studie 1é¢eného sibutraminem ve srovnani s placebem byl ve skute¢nosti statisticky vyznamny.

Po zhodnoceni odpovédi drziteli rozhodnuti o registraci dospél vybor CHMP k nazoru, ze vysledky
studie SCOUT jsou diikazem zvySenych kardiovaskularnich a cerebrovaskularnich rizik souvisejicich
s uzivani sibutraminu u vysoce rizikovych pacientti. Lécba sibutraminem méla ve srovnani s placebem
za nasledek vyssi incidenci primarnich sledovanych vystupt (zejména infaktu myokardu a iktu bez
nasledku smrti) u pacientl s anamnézou kardiovaskularniho onemocnéni (tito pacienti byli uznani za
pacienty, ktefi nespliiuji pozadavky souhrnu udaji o ptipravku). U pacientl 1é¢enych v souladu se
schvalenym souhrnem udajt o ptipravku, kteti ¢itali méné nez 10 % zucastnénych pacientt, bylo ve
srovnani s placebem pozorovano mirné vyssi riziko kardiovaskularnich ptihod, i kdyZ jsou v této
podskupiné niZsi pocty a Siroké intervaly spolehlivosti. Sibutramin ve srovnani s placebem vyznamné
zvySoval krevni tlak a tepovou frekvenci (ackoliv jak sibutramin, tak i placebo snizovaly diastolicky
krevni tlak a srde¢ni frekvenci u pacientd, jejichZ hmotnost se snizovala), coz se mohlo podilet na
pozorovanych rozdilech v poé¢tu kardiovaskularnich ptihod.

Vybor CHMP dospél rovnéz k zavéru, ze studie SCOUT potvrzuje, ze sibutramin ma v prumeéru pouze
mirny Géinek na snizeni hmotnosti u obéznich pacientil. Udaje ze studie SCOUT ukazuji ve srovnani

s pfedchozimi studiemi a meta-analyzou provedenou Ruckerem et al. (2007) mensi pfinos
sibutraminu. Pfi 1é€bé sibutraminem na 1écbu odpovédélo pouze 30,4 % pacientl (odpovéd na 1écbu
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byla definovana jako ztrata alesponi 5 % télesné hmotnosti do 3 mésictt), pficemz pii podavani placeba
na 1é¢bu odpovédelo 19,5 % pacientit. V tivodni fazi studie (béhem niz byly vSechny subjekty 1éceny
sibutraminem) populace s cilem 1é¢by dosahla pti 1é¢b¢ sibutraminem pocate¢niho primérného
ubytku hmotnosti 2,6 kg. Na konci randomizované faze dosahli pacienti 1é¢eni sibutraminem dalSiho
priamérného ubytku hmotnosti v rozsahu 0,91 kg, zatimco ve skupiné 1é¢ené placebem doslo

k primérnému nardstu hmotnosti o 1,02 kg ve srovnani se zakladnimi méfenimi pfi vstupu do
randomizované faze studie. Primérna zména hmotnosti od zakladniho méfeni pii vstupu do studie do
posledni navstévy v 1é¢ebném obdobi tedy ukazuje, Ze hmotnost pacientdl, ktefi uzivali sibutramin, se
snizila o 1,9 kg vice nez hmotnost pacientli uzivajicich placebo (3,5 kg vs. 1,6 kg). Lécba vSech
pacientt sibutraminem v prib&hu uvodni faze se mohla podilet na mensim rozdilu hmotnosti mezi
pacienty 1é¢enymi sibutraminem a placebem, ktery byl na rozdil od pfedchazejicich studii pozorovan
ve studii SCOUT. Ve vsech studiich, véetné studie SCOUT, bylo primérné snizeni hmotnosti pii
1é¢b¢ sibutraminem o 2—4 kg vEtsi neZ pii podavani placeba. Po 12 mésicich 1éCby jiz pii 16¢bé
sibutraminem nebylo dosazeno Zadného dalSiho sniZzeni hmotnosti. UdrZeni tohoto vahového ubytku
po preruseni 1éCby je navic sporné. Ackoli u pacientd s vahovym ubytkem Ié¢enych sibutraminem i
placebem doslo ke snizeni po¢tu kardiovaskularnich ptihod ve srovnani s pacienty bez vahového
ubytku, tyto piihody byly ¢ast&jsi pii pouziti sibutraminu nez pii pouziti placeba, coz znaci, ze sniZzeni
hmotnosti dosazené pomoci sibutraminu neni dostate¢nou protivahou jeho vedlejsich uc¢inkt
ovliviljicich kardiovaskularni systém.

Vybor CHMP poznamenal, Ze udaje ze studie SCOUT jasn¢ ukazuji, Ze pacienti s obezitou a znamym
kardiovaskuldrnim onemocnénim, ktefi uzivaji sibutramin, jsou ve srovnani s placebem vystaveni
vy$§imu riziku kardiovaskularnich piihod. Pacienti ve studii SCOUT lé¢eni sibutraminem méli ve
srovnani s pacienty 1é¢enymi placebem statisticky vyssi vyskyt primarnich sledovanych vystupt
(relativni riziko 1,161, p=0,016), pti¢emz pievazujicimi ptihodami byl infarkt myokardu bez nasledku
smrti (relativni riziko 1,275, p=0,022) a iktus bez nasledku smirti (relativni riziko 1,354, p=0,026).
Tyto pfihody bez nasledku smrti jsou povazovany za zavazné a Zivot ohrozujici a mohou byt spojeny
se zna¢nou morbiditou. Vybor CHMP byl toho nazoru, Ze zvySené kardiovaskularni riziko se mtize
tykat také pacientt, kterym se miiZze sibutramin piedepisovat, nebot’ pacientiim s nadvahou ¢i obéznim
pacienttim hrozi zvySené riziko kardiovaskularniho onemocnéni.

Ze srovnani pacientii odpovidajicich na 1é¢bu, ktefi uzivali sibutramin, s pacienty neodpovidajicimi na
1é¢bu, ktefi uzivali placebo (ackoli toto srovnani mize byt ovlivnéno behavioralnimi rozdily, v¢etné
dodrzovani diety a cviCeni, a neni ve skute¢nosti ani logickym ani védecky validnim srovnanim),

bylo nutné 1é¢it sibutraminem piiblizn¢ 1 400 pacientt, aby se predeslo jedné kardiovaskularni
piihodé. Srovnani pacientti odpovidajicich na 1é¢bu, kteti byli 1é¢eni sibutraminem, s pacienty rovnéz
odpovidajicimi na 1é¢bu, ktefi dostavali placebo (srovnani ignorujici nalez, Ze vice pacientit dosahlo
5% snizeni hmotnosti pti 1é¢b¢ sibutraminem nez pii 1é¢bé placebem), na druhou stranu ukazuje, ze
aby se objevila jedna kardiovaskularni ptihoda navic, bylo by nutné vystavit sibutraminu

347 pacientu.

Vybor CHMP dospél k nazoru, Ze souc¢asné schvalené indikace a kontraindikace jiZ zajistily zna¢na
omezeni predepisovani 1éku a ze dals$i dodate¢na omezeni by nebyla prakticka. Navic ackoli jsou

k dispozici sofistikované screeningové testy zamétené na kardiovaskularni systém, nejsou tyto testy
schopny ani spolehlivé predpovédét budouci kardiovaskularni piihody, ani prakticky detekovat
kardiovaskularni onemocnéni pfed zahajenim 1é¢by sibutraminem. Béhem zasedani v prosinci 2009
proto vybor CHMP po Gstnim vysvétleni drziteld rozhodnuti o registraci pfijal seznam nevyieSenych
otazek a pozadal drzitele rozhodnuti o registraci, aby na zaklad¢ udaji ze studie SCOUT dale jednali
o veskerych moznych populacich pacientl, u nichz by bylo mozné stanovit pozitivni pomér piinost a
rizik, prukaz jakychkoli ptiznivych G¢inkt 1é¢by sibutraminem ve srovnani s placebem a dalsi
opatieni k minimalizaci rizik. Vybor CHMP také pozadal, aby se v lednu konalo zasedani Védecké
poradni skupiny (SAG) pro diabetes/endokrinologii, které by poskytlo dalsi odborny nahled na tuto
problematiku.
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Udaje stratifikované podle skupin ohroZenych kardiovaskularnimi riziky ukazuji, e nejvyssi riziko
vyskytu primarnich sledovanych vystupt hrozi skupiné ,,kardiovaskularni onemocnéni plus diabetes
2. typu“, po niz nasleduje skupina ,,pouze kardiovaskularni onemocnéni*“ a skupina ,,pouze diabetes
2. typu“. Ackoli ve skupiné ,,pouze diabetes 2. typu‘“ nebylo prokazano zvysené riziko primarniho
sledovaného vystupu ani mortality, byl diikaz pfinosu 1é¢by povazovan za slaby. V této podskupiné
byla navic tendence zvySujiciho se rizika primarnich sledovanych vystupt bez nasledku smrti, ¢im
déle byl 1€k uzivan, a odhad rizika téchto vystupi se v ¢asovém bod¢ tii let od zacatku uzivani 1é¢by
kloni k nepfiznivému pomeéru. Vybor CHMP také navrhl, aby se zvazil vliv pohlavi v rdmci této
podskupiny (61 % zen oproti 32-37 % ve skupiné ,,pouze kardiovaskularni onemocnéni* a 36 % ve
skuping kardiovaskularni onemocnéni plus diabetes 2. typu), protoze Coxova regresni analyza
naznacuje, ze zeny maji o 40 % nizsi riziko vzniku primarniho sledovaného vystupu nez muzi.
Kaplan-Meierova kiivka ukazuje ¢asné zvySené riziko primarnich sledovanych vystupt, a dokonce
jeste ¢asngjsi zvyseni rizika primarnich sledovanych vystupti bez nasledku smrti. Drzitelé rozhodnuti
o registraci také zdlraznili pfinos plynouci ze snizeni hmotnosti pomoci sibutraminu béhem uvodni
faze studie a naznacili, Ze tato skutecnost by mohla ovlivnit vysledky u skupiny uZzivajici placebo.
Tento fakt byl uznan, vybor CHMP v8ak dospél k nazoru, Ze udaje prokazuji, Ze riziko
kardiovaskularnich piihod u pacientd pokracujicich v 1é€b¢ sibutraminem bylo vys$si nez v piipadé
pokracujiciho uzivani placeba. Vybor CHMP navic poznamenal, Ze ze studie bylo v prib&hu tvodni
faze vylouc¢eno 231 vysoce rizikovych pacientt se zvySenou tepovou frekvenci a/nebo zvySenym
krevnim tlakem, coz pravdépodobné zmirnilo a podcenilo skuteéné riziko kardiovaskularnich ptihod
v rameni studie 1é¢eném sibutraminem, protoze takto pravidelné a peclivé sledovani tepové frekvence
a krevniho tlaku pravdépodobn¢ neni v bézné klinické praxi plné¢ zavedeno. Drzitelé rozhodnuti o
registraci piedlozili udaje o zlepSeni nahradnich markert spojenych s 1é¢bou sibutraminem, avSak
vybor CHMP poznamenal, Ze navzdory témto uc¢inkiim bylo pozorovano zvyseni kardiovaskularniho
rizika a Ze neexistovaly Zadné jiné pfinosy nez pfinosy nepfimo souvisejici se snizenim hmotnosti.

Vybor CHMP zhodnotil navrzena opatfeni k minimalizaci rizik, ale nezaznamenal zadné zmény

v populaci, ktera je v soucasnosti k 1é¢b¢ indikovana, ani zadné dal$i zkousky k rozpoznani skrytych
kardiovaskularnich chorob kromé téch, které jsou jiz v souhrnu udaji o pfipravku uvedeny. Vybor
CHMP uznal, Ze identifikace a vylouceni pacient s rizikem kardiovaskularnich onemocnéni jsou
obtizné, protoZe obezita samotna je rizikovym faktorem pro kardiovaskularni onemocnéni.
Nepiedpokladalo se, ze by navrzena edukacni opatfeni (v¢etné pfimych dopist odbornikiim v péci o
zdravi, dokumentt s otazkami a odpovéd’'mi, telefonickych center a zabezpeCenych internetovych
stranek a registra¢nich knih pro sledovani pacientti) snizila riziko pacientii nebo umoznila rozpoznani
pacientt se skrytym kardiovaskularnim onemocnénim, protoze komplikace aterosklerdzy nelze
diagnostikovat pomoci krevniho tlaku, tepové frekvence ani méfeni hmotnosti. Vybor dospél

k nazoru, Ze zména omezeni dostupného poctu baleni na 1mési¢ni zasobu nesnizi zvySené
kardiovaskularni riziko spojené s 1é¢bou sibutraminem a Ze omezeni pfedepisovani na jeden mésic by
nebylo vhodné pro piipravek piredepisovany v ramci primarni péce na stale Castéji se vyskytujici
onemocnéni. Vzhledem k jasnému rozdilu v rizicich mezi pacienty 1é¢enymi sibutraminem a
placebem jiZ ¢asné v prub&hu 1é¢by navic vybor CHMP nesouhlasil, Ze tyto daje podporuji trvani
1é¢by v délce jednoho roku. Byl rovnéz vysloven nazor, Ze navrzena ro¢ni ¢etnost zprav PSUR
pravdépodobné nepodpoii shodu se souhrnem tdajt o pfipravku, pokud jde o pfedepisovani 1éku.
Vybor CHMP tedy nakonec dospél k zavéru, ze navrzena opatieni k minimalizaci rizik jsou
nedostacujici k tomu, aby zajistila shodu se souhrnem udaji o ptipravku ¢i aby dostateéné
minimalizovala mozna kardiovaskularni a cerebrovaskularni rizika.

Pomér piinosi a rizik

Vybor CHMP byl tedy toho nazoru, Ze vysledky studie SCOUT vzbuzuji obavy. Ackoli by vétSiné
pacientt, ktefi se zucastnili studie SCOUT, nebyl normalné sibutramin pfedepsan, protoze je tento 1ék
kontraindikovan u pacientd se znamym kardiovaskularnim onemocnénim, je zvySené kardiovaskularni
riziko také dulezité pro klinické pouziti sibutraminu, protoze je pravdépodobné, Ze pacienti

s nadvahou ¢i obezitou maji pravdépodobné rovnéz riziko kardiovaskularniho onemocnéni. Navic
nelze vyloudit, aby pacienti se skrytym kardiovaskularnim onemocnénim uzivali sibutramin, i kdyz by
byla pfijata opatfeni k minimalizaci rizik. Studie SCOUT byla koncipovana jako studie superiority
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s cilem prokazat pokles ve vyskytu primarnich sledovanych vystupt kardiovaskularniho charakteru u
pacientti 1é¢enych sibutraminem ve srovnani s pacienty, kterym bylo podavano placebo. Vzhledem k
relativné malé Gi¢innosti sibutraminu a jiz znamym rizikim je proto statisticky vyznamny prikaz
zvySeného rizika infarktu myokardu a iktu bez nasledku smrti u pacientti s kardiovaskularnim
onemocnénim ¢i diabetem 2. typu, ktefi byli 1éCeni sibutraminem, oproti pacientlim, ktefi uzivali
placebo, povaZzovan za znepokojivy. Sou¢asné pouziti sibutraminu je jiz v souhrnu tdajt o pfipravku
znaéné omezeno a nebyla zjisténa zadna dalsi uzite¢na nebo prakticka omezeni. Navic na zakladé
udaji ze studie SCOUT ani jinych publikovanych ¢i nepublikovanych studii nebylo mozné
identifikovat skupiny pacientl, kteti by z pouziti sibutraminu mohli mit pfinos, aniz by u nich doslo
ke zvySeni kardiovaskularniho rizika. Nebyly ptesvéd¢iveé prokazany zadné dalsi piinosné ucinky pro
pacienty, pokud jde o jiné tfidy organovych systémi.

Vzhledem k vy$e uvedenym zjisténim dospél vybor CHMP k nazoru, Ze pomér pfinost a rizik

1é¢ivych ptipravki obsahujicich sibutramin neni povazovan za ptiznivy, a doporuéil pozastavit
rozhodnuti o registraci pro 1é¢ivé ptipravky obsahujici sibutramin, které jsou uvedeny v ptiloze 1.
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ZDUVODNENI POZASTAVENI ROZHODNUTI O REGISTRACI

Vybor vzal v uvahu tdaje ze studie SCOUT, odpovédi drziteld rozhodnuti o registraci na otazky
vyboru CHMP, zpravu Védecké pracovni skupiny (SAG) pro diabetes a endokrinologii a védecké
diskuse v ramci vyboru.

Vzhledem k tomu, Ze

e vybor v piipad¢ 1é¢ivych pripravki obsahujicich sibutramin zohlednil postup podle
¢lanku 107 smérnice 2001/83/ES v platném znéni,

e vybor dospél k zavéru, Ze studie SCOUT prokazala zvySené riziko zavaznych
kardiovaskularnich piihod u subjektd s kardiovaskularnim onemocnénim uzivajicich
sibutramin, a protoze je pravdépodobné, Ze obézni subjekty maji riziko kardiovaskularniho
onemocnéni, povazuje se studie SCOUT za dulezitou pro klinické uzivani sibutraminu,

e vybor byl toho nazoru, Ze obavy tykajici se kardiovaskularni bezpe¢nosti nejsou dostatec¢né
vyvazeny prinosnymi G¢inky sibutraminu, protoze pramérny tbytek hmotnosti dosazeny
pomoci tohoto 1éku je spiSe maly a po ukonceni 1é€by nemusi byt zachovan,

e vybor byl dale toho nazoru, ze na zaklad¢ aktualn¢ dostupnych tidaju nelze identifikovat
populaci pacientt, u které by byl jednoznac¢né ptiznivy pomér ptinost a rizik 1é¢ivych
piipravkid obsahujicich sibutramin,

e vybor dospél k nazoru, Ze opatieni k minimalizaci rizik navrzena drziteli rozhodnuti o
registraci nezajisti shodu se souhrnem udaji o pfipravku ani dostateéné neochrani vetejné
zdravi,

vybor CHMP dospél k zaveéru, ze pomér piinosu a rizik 1é¢ivych piipravkid obsahujicich sibutramin je
negativné ovlivnén vysledky studie SCOUT a je povazovan za nepiiznivy.

Na zéklad¢ ustanoveni ¢l. 107 odst. 2 smérnice 2001/83/ES v platném znéni ptijal Vybor pro humanni
1é¢ivé pripravky (CHMP) stanovisko, které doporucuje pozastaveni rozhodnuti o registraci vSech
1é¢ivych pripravkl obsahujicich sibutramin (viz ptiloha I). Vybor CHMP také doporucil, aby byla
pfijata nezbytna docasna opatieni, a doporucil Evropské komisi neprodlené prerusit registrace a
pouziti 1éCivych ptipravki obsahujicich sibutramin ve vSech dotcenych ¢lenskych statech EU, které
¢ekaji na schvaleni konecnych opatfeni.

Pro zruseni pozastaveni rozhodnuti o registraci by m¢li drzitelé rozhodnuti o registraci poskytnout
piesvédcivé udaje, které by identifikovaly populaci pacienti, u niz lze prokazat trvalou a klinicky
vyznamnou u¢innost 1é¢ivych pripravkl obsahujicich sibutramin a u niZ pfinosy jasné prevysuji jeho
rizika (viz ptiloha III).
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PRILOHA III

PODMINKY PRO ZRUSENI POZASTAVENI ROZHODNUTI O REGISTRACI
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Drzitelé rozhodnuti o registraci budou pro ptipad odvolani tohoto pozastaveni muset pfislusSnym
vnitrostatnim organiim predlozit nasledujici:

PresvédEivé udaje, které by identifikovaly populaci pacientt, u nichZ Ize prokazat trvalou a klinicky

vyznamnou u¢innost 1é¢ivych pripravka obsahujicich sibutramin a u nichz pfinosy jasné prevysuji
jeho rizika.
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