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Perguntas e respostas relativas a revisado dos
medicamentos contendo orlistat

Resultado dos procedimentos nos termos do artigo 20.° do Regulamento
(CE) n.© 726/2004 e artigo 31.° da Diretiva 2001/83/CE

A Agéncia Europeia de Medicamentos concluiu uma revisdo dos medicamentos contendo orlistat, na
sequéncia de preocupacdes relativas ao possivel risco de lesdo hepatica grave com estes
medicamentos. O Comité dos Medicamentos para Uso Humano (CHMP) da Agéncia concluiu que os
beneficios do orlistat continuam a ser superiores aos seus riscos, tendo recomendado a manutencao
das AutorizagOes de Introducdo no Mercado com alterag6es menores a nivel da Informagéo do
Medicamento, para assegurar que sao fornecidas as mesmas informagdes sobre os efeitos secundarios
muito raros relacionados com o figado relativamente a todos os medicamentos contendo orlistat.

O que é o orlistat?

O orlistat € um medicamento antiobesidade que néo afeta o apetite. O orlistat bloqueia a acdo das
lipases gastrintestinais (as enzimas que digerem as gorduras). Quando sdo bloqueadas, estas enzimas
nao conseguem digerir algumas gorduras na dieta, o que faz com que cerca de um quarto das
gorduras ingeridas na refeicdo transitem para as fezes sem serem digeridas. O organismo nao absorve
estas gorduras, ajudando o doente a reduzir o peso.

Dois medicamentos contendo orlistat detém uma Autorizagdo de Introducdo no Mercado para toda a
Unido Europeia. O Xenical foi autorizado em 1998 e esta disponivel na forma de capsulas (120 mg), as
quais s6 podem ser obtidas mediante receita médica. O Alli foi autorizado em 2007 e esta disponivel
na forma de capsulas (60 mg) e comprimidos para mastigar (27 mg), os quais podem ser obtidos sem
receita médica (medicamentos de venda livre).

Uma série de medicamentos genéricos contendo orlistat foram também autorizados por meio de
procedimentos nacionais na Bélgica, Bulgaria, Dinamarca, Esténia, Let6nia, Lituania, Noruega,
Portugal, Eslovaquia, Paises Baixos e Reino Unido.
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Porque foi revisto o orlistat?

Reconhece-se desde 2001 que alguns doentes que tomam o orlistat podem sofrer efeitos secundarios
muito raros relacionados com o figado. Este risco tem sido monitorizado de perto pelo CHMP e foram
implementadas medidas para gerir os riscos conhecidos. A Informac¢do do Medicamento relativa aos
medicamentos contendo orlistat enumera hepatite, colelitiase (calculos biliares) e uma alteragdo dos
niveis de enzimas hepaticas como potenciais efeitos secundarios relacionados com o figado.

No total, estima-se que o Xenical e o Alli ja tenham sido utilizados por mais de 53 milhdes de pessoas
no mundo inteiro, incluindo mais de 20 milhdes na UE. Desde a autorizagcado, foram recebidas algumas
notificacdes de problemas hepaticos graves em utilizadores destes medicamentos. Uma recente
monitorizacdo da seguranca mostrou que, de agosto de 2009 a janeiro de 2011, foram notificados
quatro casos de lesdo hepatica grave em doentes a utilizarem o Xenical nos quais nao foi possivel
excluir o papel desempenhado pelo orlistat, incluindo um caso fatal de insuficiéncia hepatica e um caso
conducente a transplantacdo hepatica. Globalmente, de 1997 a janeiro de 2011, foram notificados 21
casos de toxicidade hepatica grave nos quais o Xenical foi considerado uma causa possivel, apesar da
presenca de outros fatores que poderiam explicar a lesdo hepéatica. Foram recebidas 9 notificagBes de
insuficiéncia hepatica em pessoas a utilizar o Alli desde a sua comercializacdo, em maio de 2007, até
janeiro de 2011, apesar de em alguns casos existirem outras explicacdes possiveis e de, noutros
casos, a informacéo ser insuficiente para avaliar a causa.

Por conseguinte, o CHMP considerou ser necessario avaliar se as evidéncias recolhidas ao longo do
tempo sobre o risco de problemas hepéticos graves tinham alterado a relagéo risco-beneficio dos
medicamentos contendo orlistat. Consequentemente, a Comissao Europeia pediu ao CHMP a emissao
de um parecer sobre o orlistat e sobre se a Autorizacdo de Introdu¢do no Mercado para os
medicamentos contendo orlistat deveria ser mantida, alterada, suspensa ou retirada em toda a UE.

Quais foram os dados revistos pelo CHMP?

O CHMP reviu os dados disponiveis sobre o risco de lesdo hepatica e outros efeitos secundarios com o
orlistat, incluindo vigilancia pés-comercializagdo no mercado, dados dos estudos que suportam as
Autorizagfes de Introducdo no Mercado e estudos com base na populacdo na literatura publicada. O
Comité reviu também as informacgdes solicitadas as empresas que comercializam os medicamentos
contendo orlistat, incluindo o nimero estimado de pessoas que utilizam estes medicamentos e uma
andlise do numero observado de notificagcbes de problemas hepéaticos graves em comparag¢do com a
taxa de fundo esperada de problemas hepaticos nestas pessoas.

Quais foram as conclusdes do CHMP?

O CHMP considerou que ndo existem evidéncias fortes de que o orlistat tenha aumentado o risco de
lesdo hepatica grave e que nao existe um mecanismo conhecido por meio do qual se poderia esperar
que o orlistat causasse perturbac¢des hepaticas. O Comité concluiu que, considerando o elevado
numero de utilizadores, o nimero de reagdes hepaticas graves notificadas em utilizadores do orlistat
foi baixo e inferior a taxa de fundo esperada nestas pessoas. Ndo se observou um padrédo no tipo de
problemas hepaticos notificados e, na maioria dos casos, existiam outros fatores com possibilidade de
aumentarem o risco de lesdo hepatica, tais como problemas de salde preexistentes ou a utilizacdo de
outros medicamentos. O CHMP constatou também que os estudos publicados com base na populagédo
sugerem que a obesidade pode estar associada a um risco mais elevado de doenca hepéatica. O Comité
considerou que, apesar da existéncia de casos muito raros de lesdo hepatica grave nos quais o orlistat
nao pode ser excluido como causa possivel, os casos nao fornecem evidéncias adequadas de uma
ligacdo causal.

Perguntas e respostas relativas a revisao dos medicamentos contendo orlistat
Pagina 2/3



Com base na avaliacdo dos dados atualmente disponiveis e na discussado cientifica em sede do Comité,
0 CHMP concluiu que os beneficios do orlistat continuam a ser superiores aos seus riscos e, por
conseguinte, recomendou a manutencao das Autorizacdes de Introducdo no Mercado para os
medicamentos contendo orlistat. Constatou que a Informagéo do Medicamento relativa ao Xenical ja
indicava “hepatite que pode ser grave” como um efeito secundario de frequéncia desconhecida e
recomendou a harmonizac¢ao da Informagdo do Medicamento para todos os medicamentos contendo
orlistat, por forma a incluir essa informacgdo. A Informacdo do Medicamento referente ao Alli, que
atualmente indica “hepatite”, sera atualizada em conformidade. O Comité concordou também com a
introducao de altera¢cdes menores no Folheto Informativo para todos os medicamentos contendo
orlistat, de modo a assegurar que fornecem as mesmas informacdes, incluindo uma descri¢cdo dos
sintomas da hepatite para alertar os doentes para esses sintomas.

As informacg0Oes alteradas destinadas a médicos e doentes podem ser consultadas aqui.
Quais séo as recomendacdes para doentes e prescritores?

e Lembra-se aos doentes e prescritores que os beneficios dos medicamentos contendo orlistat
continuam a ser superiores aos riscos. Estes medicamentos devem continuar a ser utilizados como
antes.

e Os doentes e os prescritores devem estar cientes de que determinados problemas relacionados
com o figado, incluindo reagfes graves muito raras, como a hepatite, foram notificados e séo
indicados na Informacéo do Medicamento relativa aos medicamentos contendo orlistat como
possiveis efeitos secundarios. Ndo existem evidéncias claras de que o orlistat cause estas reacgdes.

e Os doentes devem ter em conta que os sintomas da hepatite podem incluir o amarelecimento da
pele e dos olhos, comichao, urina de cor escura, dor de estdmago e sensibilidade do figado
(indicada por dor sob a parte da frente da caixa toracica), por vezes com perda de apetite. Os
doentes devem deixar de tomar o orlistat e informar o médico se tiverem algum destes sintomas.

e Os doentes que tenham duvidas devem falar com o seu médico ou farmacéutico numa consulta de
rotina.

Em 24 de abril de 2012, a Comissao Europeia emitiu uma decisédo referente ao procedimento nos
termos do artigo 31.° relativo ao orlistat.

O Relatério Publico Europeu de Avaliacao atual sobre o Alli pode ser consultado no sitio da Internet da
Agéncia em: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports.

O Relatdrio Publico Europeu de Avaliagdo atual sobre o Xenical pode ser consultado no sitio da Internet
da Agéncia em: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/000854/human_med_000641.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
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