II. MELLEKLET

TUDOMANYOS KOVETKEZTETESEK ES A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY
VISSZAVONASANAK INDOKOLASA



TUDOMANYOS KOVETKEZTETESEK

A JOD-KAZEINT/TIAMINT TARTALMAZO GYOGYSZER(EK) (lasd az 1. mellékletet)
TUDOMANYOS ERTEKELESENEK ATFOGO OSSZEGZESE

Az anyagcserezavarokbol eredd elhizas kezelésére Olaszorszagban 1955 ota engedélyezett
Antiadiposo hatéanyagai 125 mg jod-kazein (7,6% jod) és 12,33 mg tiamin tiamin-nitrat forméajéban.
Az Antiadiposo terapias hatasa foként a jod-kazeinnek koszonhetd, amely ndveli a rendelkezésre allo
jod mennyiségét, stimuldlva a pajzsmirigyet, és kovetkezésképpen aktivalva az anyagcsere-
folyamatokat.

Az olasz illetékes hatosag (AIFA) 2009. szeptember 16-an siirgdsségi riasztast adott ki, a modositott
2001/83/EK iranyelv 107. cikkével 6sszhangban értesitve a tagallamokat, az EMEA-t és az Eurdpai
Bizottsagot (EB) arr6l, hogy sulyos hyperthyreosisos és a thyrotoxicosisos esetek miatt sajat
tagallamaban felfiiggeszti a jod-kazeint/tiamint tartalmazé gyogyszer (Antiadiposo) forgalomba
hozatali engedélyét.

A CHMP 2009. szeptemberi plenaris iilésén megvitatta az ligyet, €s a modositott 2001/83/EK iranyelv
107. cikkének (2) bekezdésével 6sszhangban elkezd6dott az eljaras.

Biztonsagossag

A jod-kazeinnel/tiaminnal kezelt betegeknél 12 hyperthyreosisos és 3 thyrotoxicosisos esetet
jelentettek. Ezek a klinikai allapotok a keringésben 1€v6 szabad pajzsmirigyhormonok taltermelésébdl,
és ebbdl ered6 tul magas szintjébdl fakadnak, és minden szdvettipusra hatassal vannak. Az anyagcsere
ilyen mértéka tulstimulalasdhoz gyakran tarsul tachycardia, palpitdciok és szorongas is. Az 0sszes
jelentett eset a jod-kazeinnel/tiaminnal allt 6sszefiiggésben, és 6 eset mindsiilt sulyosnak.

Az esetek tobbsége az ajanlott napi adagnak megfeleld, napi kéttablettanyi adagot alkalmazo kezelés
mellett jelentkezett. Ez a napi adag azonban olyan mértékii jodbevitelt jelent, amely az ajanlott napi
adag 120-szorosa.

Egyes publikaciok jod altal kivaltott hyperthyreosisrél szdmoltak be, amely jodhianyos és
pajzsmirigymiikodési zavarban szenvedd betegeknél fordulhat eld, de olyan betegeknél is, akiknél
meglevd pajzsmirigybetegségnek nincsen jele.

A termékinformacié a hyperthyreosist az ellenjavallatok kozott sorolja fel, és a kezelés soran a
pajzsmirigymiikdodés rendszeres ellendrzését tanidcsolja, a kezelés ledllitasat ajanlva, amennyiben a
pajzsmirigymiikodés vizsgalata rendellenes, hyperthyreosis, tachycardia és arrhythmia tlineteivel jard
eredményt mutat.

Ez az intézkedés azonban nem elegendd a fentiek szerinti jod-kazein/tiamin kezeléssel jard
hyperthyreosis és a thyrotoxicosis kockazatanak kezeléséhez.

Elényok

Az Antiadiposo készitményt az elhizas kezelésére alkalmaztak. A kozzétett adatok alapjan azonban
nem egyértelmii, hogy a pajzsmirigyhormon-terdpia milyen elényokkel jar talsulyos betegeknél a
sulycsokkenés eléidézésében, kaloriaszegény étrend alkalmazasa soran, illetve
pajzsmirigybetegségben nem szenvedd betegeknél a morbiditas és haldlozas vonatkozéasaban.

Haszon/kockazat arany

Az Olaszorszagban az elhizas kezelésére 1955 oOta engedélyezett Antiadiposo (125 mg jod-
kazein/12,33 mg tiamin) ugy fejti ki hatasat, hogy noveli a rendelkezésre allo jod mennyiségét, ezaltal
stimulalja a pajzsmirigyet, és kovetkezésképpen az anyagcsere-folyamatokat. A tablettanként
felszabadul6 jod mennyisége (azaz 9,4 mg) a jo6d 150 pg-os ajanlott napi adagjanak 60-szorosa.



A jod-kazein/tiamin kombinacidval végzett kezeléssel Osszefiiggésben sulyos hyperthyreosisos és
thyrotoxicosisos eseteket jelentettek. Az esetek tobbsége az ajanlott napi adagnak megfeleld, napi
kéttablettanyi adagot alkalmaz6 kezelés mellett jelentkezett.

A rendelkezésre allo adatok nem elegend6k annak igazolasdhoz, a pajzsmirigyhormon-terapia
elényokkel jar talsulyos betegeknél a stlycsokkenés eléidézésében, kaloriaszegény étrend
alkalmazasa soran, illetve pajzsmirigybetegségben nem szenvedd betegeknél a morbiditas és
haldlozas vonatkozasdban. Ellenben vannak olyan adatok, amelyek aldtamasztjak, hogy a
pajzsmirigyhormon-terapia még fiziologiai adagokban is szubklinikai hyperthyreosist valthat ki
talsulyos betegeknél kaldriaszegény étrend alkalmazésa soran, illetve pajzsmirigybetegségben nem
szenvedo betegeknél, karos hatasokat okozva.

Figyelembe véve a fenti tényezOk Gsszességét, valamint azt, hogy vannak mas terapias lehetoségek az
elhizas kezelésére, a CHMP arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a jod-kazein/tiamin elény/kockazat
aranya nem tekinthetd kedvezonek, és javasolta az 1. mellékletben emlitett gydgyszerre vonatkozo
forgalomba hozatali engedély visszavonasat.

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYEK VISSZAVONASANAK INDOKOLASA

Mivel:

e A bizottsag mérlegelte a modositott 2001/83/EK iranyelv 107. cikke alapjan a jod-kazeint/tiamint
tartalmazo gyodgyszerekre vonatkozodan inditott eljarast.

o A bizottsag a rendelkezésre 4ll6 adatok attekintését kovetden arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a
jod-kazein/tiamin kombinacié alkalmazasahoz sulyos hyperthyreosisos és thyrotoxicosisos esetek
tarsulnak.

e A bizottsag ugy itélte meg, hogy hianyoznak a jod-kazein/tiamin kombinacionak az elhizés
kezelésében megmutatkozo elényeit egyértelmiien alatimasztod adatok.

e A bizottsag megallapitotta, hogy a jod-kazein/tiamin kombinaciot olyan allapottal 6sszefiiggésben
engedélyezték, amelyre egyéb kezelések is rendelkezésre allnak.

e A bizottsig a fenti megallapitasok fényében arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a jod-
kazeint/tiamint tartalmaz6 gyogyszerek elony/kockazat aranya nem kedvezo.

A médositott 2001/83/EK iranyelv 107. cikke (2) bekezdésének rendelkezéseit kovetve az Ugyndkség
emberi felhasznalasra szant gyogyszerekkel foglalkozé bizottsaga (CHMP) 2009. oktober 22-én
véleményt fogadott el, amelyben az I. mellékletben emlitett, j6d-kazeint/tiamint tartalmazo6 gyogyszer
forgalomba hozatali engedélyének visszavonasat javasolta.
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