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Pytania i odpowiedzi dotyczgce zawieszenia pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu lekéw zawierajacych
sybutramine

Wynik procedury na mocy art. 107 dyrektywy 2001/83/WE

Europejska Agencja Lekdéw zakonczyta ocene bezpieczenstwa i skutecznosci sybutraminy.
Dziatajacy przy Agencji Komitet ds. Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP) uznat, ze
korzysci wynikajace ze stosowania sybutraminy nie przewyzszajg ryzyka oraz ze na obszarze catej
Europy nalezy zawiesi¢ wszystkie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu lekdéw zawierajacych
sybutramine.

Co to jest sybutramina?

Sybutramina jest inhibitorem wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (serotonin-
noradrenaline re-uptake inhibitor, SNRI). Jej dziatanie polega na zapobieganiu wychwytowi
zwrotnemu neuroprzekaznikdw 5-hydroksytryptaminy (zwanej takze serotoning) i noradrenaliny
przez komérki nerwowe w modzgu. Neuroprzekazniki to substancje chemiczne umozliwiajace
komoérkom nerwowym komunikowanie sie miedzy sobg. Poprzez blokowanie wychwytu zwrotnego
neuroprzekaznikow sybutramina powoduje zwiekszenie ich ilosci w mdzgu.

Leki zawierajgce sybutramine stosuje sie w leczeniu otytosci. Zwiekszony poziom
neuroprzekaznikéw w moézgu pomaga pacjentom uzyskac¢ wrazenie sytosci po positku, co z kolei
powoduje ograniczenie spozycia pokarmu. Leki te sq stosowane wraz z dietg i programem ¢wiczen
fizycznych u pacjentow otytych (ze znaczna nadwagq) ze wskaznikiem masy ciata (BMI)
wynoszgacym co najmniej 30 kg/m2 oraz u pacjentdow z nadwaga (BMI co najmniej 27 kg/m?2) i
stwierdzong obecnoscig innych zwigzanych z otytoscig czynnikéw ryzyka, takich jak cukrzyca typu
2 lub dyslipidemia (nieprawidtowe stezenie ttuszczéw we krwi).

Leki zawierajace sybutramine sg dopuszczone do obrotu w Unii Europejskiej (UE) od 1999 r.
Sa dostepne w postaci kapsutek zawierajacych 10 mg lub 15 mg sybutraminy pod nazwa handlowg
Reductil i innymi nazwami?, a takze jako leki generyczne.

! Afibon, Ectiva, Lindaxa, Meissa, Meridia, Minimacin, Minimectil, Obesan, Sibutral, Sibutril, Siluton, Sitrane, Redoxade,
Zelixa i Zelium.
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Dlaczego dokonano ponownej oceny sybutraminy?

Poczatkowo Agencja przeprowadzita ocene sybutraminy w roku 1999 i 2002 w zwigzku z obawami
dotyczacymi bezpieczenstwa, a zwtaszcza dziatan niepozadanych ze strony uktadu
sercowo-naczyniowego (podwyzszenie ci$nienia tetniczego i przyspieszenie czestosci akcji serca).
W tym czasie CHMP stwierdzit, ze korzysci wynikajace ze stosowania sybutraminy w leczeniu
pacjentow otytych i cierpigcych na nadwage przewyzszajg ryzyko. Komitet zwrocit sie jednak
rowniez do wytworcy leku Reductil, firmy Abbott Laboratories, o rozpoczecie badania dotyczacego
zastosowania sybutraminy u pacjentédw z czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego, ze
zwréceniem szczegdlnej uwagi na bezpieczenstwo stosowania leku. Komitet skierowat takze do
firmy prosbe o aktualizowanie co p6t roku informacji na temat postepéw badania.

W wyniku powyzszego, w 2002 r. firma rozpoczeta badanie SCOUT (Sibutramine Cardiovascular
Outcome Trial) w celu ustalenia wptywu utraty masy ciata przy pomocy sybutraminy na zaburzenia
ukfadu sercowo-naczyniowego w duzej grupie pacjentdow otytych lub cierpigcych na nadwage,
nalezacych do grupy wysokiego ryzyka rozwoju chorob uktadu sercowo-naczyniowego. W badaniu
porownywano dziatanie sybutraminy z placebo (leczenie obojetne), zwracajac uwage nie tylko

na skutecznos$¢ zmniejszania masy ciata, lecz takze na wystepowanie zdarzen sercowo-
naczyniowych, takich jak zawat serca, udar mdzgu i zatrzymanie akcji serca. Ogdétem przez okres
do szesciu lat prowadzono obserwacje okoto 9800 pacjentdéw.

Chociaz nie dokonano jeszcze analizy wszystkich danych uzyskanych w badaniu SCOUT, w
pazdzierniku 2009 r. Komisja ds. Monitorowania Danych Dotyczacych Bezpieczenstwa (zespot
ztozony z niezaleznych ekspertéw wyznaczonych do regularnej analizy wynikéw badania
klinicznego) poinformowata Agencje o wstepnych danych wskazujacych, ze stosowanie sybutraminy
wigze sie z czestszym wystepowaniem problemdéw sercowo-naczyniowych w poréwnaniu z placebo.

Na podstawie tych danych agencja ds. rejestracji lekéw w Niemczech (BfArM) wszczeta w
listopadzie 2009 r. procedure na mocy art. 107 dyrektywy 2001/83/WE. Zwrdcono sie do CHMP z
wnioskiem o ocene wptywu nowych danych na stosunek korzysci do ryzyka sybutraminy w celu
przygotowania opinii, czy nalezy utrzymac, zmienié, zawiesi¢ lub wycofa¢ pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu lekdéw zawierajgcych sybutramine na obszarze catej Unii Europejskiej.

Jakie dane zostaty poddane ocenie CHMP?

CHMP przeprowadzit ocene udzielonych przez firme odpowiedzi na liste pytan dotyczacych badania
SCOUT. Komitet przyjrzat sie takze wynikom innych badan skutecznosci sybutraminy w zakresie
zmniejszania masy ciafa.

Komitet skonsultowat sie takze z grupg ekspertéw specjalizujgcych sie w leczeniu chordb
metabolicznych.

Jakie sa wnioski CHMP?

CHMP stwierdzit, ze w badaniu SCOUT wykazano zwiekszone ryzyko wystapienia ciezkich zdarzen
sercowo-naczyniowych (takich jak zawat serca czy udar mdzgu) u przyjmujacych sybutramine
pacjentow ze stwierdzonymi chorobami uktadu sercowo-naczyniowego.

U wiekszosci pacjentow uczestniczgacych w badaniu SCOUT zwykle nie zastosowano by
sybutraminy, poniewaz lek ten jest przeciwwskazany u 0séb z chorobami uktadu sercowo-
naczyniowego. Niemniej jednak Komitet stwierdzit, ze zwiekszenie ryzyka moze takze odnosic¢ sie
do pacjentow, ktorym lekarz moze zaleci¢ przyjmowanie sybutraminy, gdyz u osob otytych i
cierpigcych na nadwage istnieje ryzyko rozwoju choréb uktadu sercowo-naczyniowego.
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Ponadto po przeanalizowaniu wszystkich badan dotyczacych stosowania sybutraminy w leczeniu
otytosci CHMP zauwazyt, ze zmniejszenie masy ciata uzyskane w grupie 0séb leczonych
sybutraming jest niewielkie w poréwnaniu z grupg przyjmujacg placebo, poniewaz ci pacjenci tracili
przecietnie 2 do 4 kilogramodw wiecej niz osoby z grupy placebo. Komitet zauwazy!t takze, ze nie
jest jasne, czy wptyw sybutraminy na zmniejszenie masy ciata moze utrzymac sie po odstawieniu
leku.

Na podstawie oceny obecnie dostepnych danych i dyskusji naukowej wewnatrz Komitetu CHMP
uznat, ze korzysci wynikajace ze stosowania lekow zawierajacych sybutramine nie przewyzszajg
ryzyka, i w zwigzku z tym zalecit zawieszenie na obszarze catej UE pozwolen na dopuszczenie do
obrotu lekéw zawierajacych sybutramine. Zawieszenie pozostanie w mocy do czasu przedstawienia
przez firme danych wystarczajacych do okreslenia grupy pacjentéw, u ktorych korzysci ze
stosowania sybutraminy beda wyraznie przewyzszaty ryzyko.

Jakie sa zalecenia dla lekarzy i pacjentow?

e Lekarze nie powinni przepisywac lekéw zawierajacych sybutramine osobom otytym lub
cierpigcym na nadwage. Powinni takze wprowadzi¢ zmiany w leczeniu pacjentéw stosujacych
obecnie tego rodzaju leki.

e Farmaceuci nie powinni wydawac lekéw zawierajacych sybutramine.

e Pacjenci przyjmujacy leki zawierajace sybutramine pomocniczo w celu zmniejszenia masy ciata
powinni w najblizszym dogodnym dla nich terminie umdwic sie na wizyte u lekarza, aby oméwic
z nim alternatywne metody odchudzania. Pacjenci, ktérzy zechca odstawi¢ lek, zanim
skontaktujq sie z lekarzem, mogga to uczyni¢ w kazdej chwili.

e W przypadku jakichkolwiek pytan pacjenci powinni skonsultowac¢ sie z lekarzem lub
farmaceuta.

Komisja Europejska wydata decyzje w dniu 6 sierpnia 2010 r.
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