EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

2010. augusztus 6.
EMA/808179/2009 rev
EMEA/H/A-107/1256

Kérdések és valaszok a szibutramint tartalmazo
gyogyszerek felfliggesztésével kapcsolatban
A 2001/83/EK iranyelv 107. cikke szerinti eljaras kimenetele

Az Eurdpai Gydgyszeriigynokség elvégezte a szibutramin biztonsagossaganak és hatasossaganak
fellilvizsgalatat. Az Ugynokség emberi felhasznaldsra szant gydgyszerek bizottsdga (CHMP) arra a
kovetkeztetésre jutott, hogy a szibutramin elényei nem haladjak meg a kockazatokat, és egész
Eurdpaban fel kell fliggeszteni a szibutramint tartalmazé gydgyszerekre vonatkozoé Gsszes
forgalomba hozatali engedélyt.

Milyen tipusi gyogyszer a szibutramin?

A szibutramin egy ,szerotonin-noradrenalin-visszavételt gatld” (SNRI) szer. Azaltal fejti ki hatasat,
hogy akadalyozza az 5-hidroxi-triptamin (mas néven szerotonin) és noradrenalin
neurotranszmittereknek (idegi ingeriletatvivé anyagoknak) az agy idegsejtjeibe térténd
visszavételét. Az idegi ingeriletatvivé anyagok olyan vegyi anyagok, amelyek lehetové teszik az

e

agyban ezeknek az idegi ingeriiletatvivé anyagoknak a mennyiségét.

A szibutramint tartalmazé gydgyszereket az elhizas kezelésére alkalmazzak. Az idegi
ingeruletatvivé anyagok agyban kialakulé magasabb szintje segiti azt, hogy a betegek étkezés utan
teltséget érezzenek, és ez segiti taplalékbeviteliik csokkentését. Olyan betegeknél alkalmazzak
ezeket - diétaval és testmozgdassal egyltt —, akik elhizottak (nagyon tulsulyosak), és akiknek a
testtomegindexe (BMI) legalabb 30 kg/m2, valamit olyan betegeknél, akik tulstlyosak (BMI-
értékiik legalabb 27 kg/m2), és mas, elhizassal 6sszefliggé kockazati tényezo6k is fennallnak naluk,
mint példaul 2-es tipusu cukorbetegség vagy diszlipidémia (rendellenes vérzsirszint).

Szibutramint tartalmazé gydgyszereket az Eurdpai Unidban (EU) 1999 6ta engedélyeznek. 10 mg
vagy 15 mg szibutramint tartalmazo kapszula formajaban kaphatdk, Reductil kereskedelmi néven
és egyéb nevekenl, valamint generikus gydgyszerekként.

1 Afibon, Ectiva, Lindaxa, Meissa, Meridia, Minimacin, Minimectil, Obesan, Sibutral, Sibutril, Siluton, Sitrane, Redoxade,
Zelixa és Zelium.
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Miért végezték el a szibutramin feliilvizsgalatat?

A szibutramint az Ugynékség eredetileg a biztonsagossagaval, kiiléndsen sziv-érrendszeri
mellékhatasaival (megnovekedett vérnyomas és szivfrekvencia) kapcsolatos aggalyok felmerilését
kévet6en 1999-ben és 2002-ben vizsgalta feltil. A CHMP akkor arra a kGvetkeztetésre jutott, hogy
a szibutramin el6nyei az elhizott és tulsllyos betegek kezelése terén meghaladjak a kockazatait. A
bizottsag azonban felkérte a Reductil-t gyarté Abbott Laboratories vallalatot, hogy - kilénés
tekintettel a gyogyszer biztonsdgossagara - inditson vizsgalatot a szibutraminnal kapcsolatban
olyan betegeknél, akiknél sziv-érrendszeri kockazati tényezG6k allnak fenn. A bizottsag felkérte a
vallalatot arra is, hogy hathavonta nyujtson be tajékoztatast a vizsgalat el6rehaladasardl.

Ennek eredményeként a vallalat 2002-ben elinditotta a SCOUT vizsgélatot (Sibutramine
Cardiovascular Outcome Trial — a szibutraminnal kapcsolatos sziv-érrendszeri kimenetelekre
irdnyuld vizsgalat), amelynek célja az volt, hogy a sziv-érrendszeri betegségek magas
kockazatanak kitett tulsulyos és elhizott betegek egy nagy csoportjdban meghatarozza a
szibutraminnal elért sulycsokkenés sziv-érrendszeri problémakra gyakorolt hatdsat. A vizsgalat a
szibutramint placebdval (hatdéanyag nélkili kezeléssel) hasonlitotta 6ssze, és nemcsak azt
vizsgalta, hogy mennyi sulyt adtak le a betegek, hanem a sziv-érrendszeri események - példaul
szivroham, stroke és szivmegallas - eléforduldsat is. Osszesen koriilbelll 9800 beteg utékdvetése
zajlott hat éven keresztl.

Noha a SCOUT vizsgalat teljes adatkészletét még nem elemezték, a vizsgalat adatbiztonsagi
ellen6rzd bizottsaga (a klinikai vizsgalat kimenetelének rendszeres ellenbérzésére kinevezett
fuggetlen szakértdi testllet) 2009 oktdberében arra utald elézetes adatokrol tajékoztatta az
Ugynodkséget, hogy a placebéhoz viszonyitva a szibutraminhoz tébb sziv-érrendszeri probléma
tarsul.

Ezen adatok alapjan a német gydgyszerszabalyoz6 hatdsag (BfArM) 2009 novemberében a
2001/83/EK iranyelv 107. cikke szerint beterjesztési eljarast inditott el. Azt kérte, hogy a CHMP
értékelje az Uj adatoknak a szibutramin haszon/kockazat aranyara gyakorolt hatasat, és adjon
véleményt arrél, hogy szlikséges —e a szibutramint tartalmazo termékek forgalomba hozatali
engedélyeinek az egész EU-ban térténé fenntartdsa, mddositasa, felfiiggesztésa vagy
visszavonasa.

Milyen adatok feliilvizsgalatat végezte el a CHMP?

A CHMP megvizsgalta a vallalat altal a SCOUT vizsgalattal kapcsolatos kérdéslistara adott
valaszokat. A bizottsag a szibutramin sulycsokkentd hatasossagara iranyuld egyéb vizsgalatokat is
figyelembe vette.

A bizottsag emellett anyagcsere-betegségek kezelésére szakosodott szakért6k egy csoportjaval is
egyeztetett.

Milyen kovetkeztetésekre jutott a CHMP?

A CHMP megallapitotta, hogy a SCOUT vizsgalat a sulyos sziv-érrendszeri események (példaul
szivroham vagy stroke) fokozott kockazatat mutatta a szibutramint szed6, ismert sziv-érrendszeri
betegségben szenvedd betegek kérében.

A SCOUT vizsgalatban részt vevd betegek zomét rendes esetben nem kezelnék szibutraminnal,
mivel a gydgyszer a sziv-érrendszeri betegségben szenvedd betegeknél ellenjavallt. A bizottsag
mindazonaltal ugy itélte meg, hogy a fokozott kockazat olyan betegeknél is fennallhat, akik
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szamara a gyogyszer felirhatd, mivel az elhizott és tulstlyos betegeknél valdszinl a sziv-
érrendszeri betegség kockazata.

Végezetil az elhizas kezelése terén a szibutraminnal végzett 0sszes vizsgalatot tekintve a CHMP
megallapitotta, hogy a szibutraminkezeléssel elért sllycsokkenés mérsékelt a placeboval elérthez
képest, mivel a betegek atlagosan kett6-négy kilogrammal adtak le tobbet, mint placebo mellett. A
bizottsag megallapitotta tovabba, hogy nem egyértelm, hogy a sulycstkkenésre gyakorolt hatas
fenntarthatd-e, ha a szibutraminnal végzett kezelést leallitjak.

A jelenleg hozzaférhet6 adatok értékelése és a bizottsagban folytatott tudomanyos egyeztetés
alapjan a CHMP arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a szibutramint tartalmazé gyogyszerek elényei
nem haladjék meg a kockazatokat, és ezért javasolta, hogy a szibutramint tartalmazo6 gydgyszerek
forgalomba hozatali engedélyeit az egész EU-ban fliggesszék fel. A felfliggesztés addig marad
érvényben, amig a vallalat elegend6 adattal nem tud szolgalni annak a betegcsoportnak a
meghatarozasahoz, amely széamara a szibutramin elényei egyértelmlen meghaladjak a
kockazatokat.

Milyen ajanlasok léteznek a gyodgyszert feliré orvosokra és a betegekre
vonatkozéan?

e Az orvosok a szibutramint tartalmazé gydgyszereket a tovabbiakban nem irhatjak fel elhizott
vagy tulsulyos betegeknek. Emellett fellil kell vizsgalniuk a jelenleg e gydgyszerrel kezelt
betegek kezelését.

e A gydgyszerészek a tovabbiakban nem adhatnak ki szibutramint tartalmazé gydégyszereket.

e A sllycsokkentés segitése érdekében szibutramint tartalmazé gydgyszert szed6é betegeknek a
kovetkezd megfeleld alkalomra id6pontot kell kérnilik orvosuktdl, hogy megvitassak a
sulycstkkentést célzd egyéb lehetséges intézkedéseket. Azok a betegek, akik orvosuk
felkeresése el6tt abba kivanjak hagyni a kezelést, ezt barmikor megtehetik.

Amennyiben a betegeknek kérdéseik mertilnének fel, forduljanak orvosukhoz vagy
gydgyszerészikhoz.

Az Eurdpai Bizottsag 2010. augusztus 6-an adott ki hatarozatot.
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