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Intrebdri si r@spunsuri privind revizuirea medicamentelor
care contin orlistat

Rezultatul procedurilor desfasurate in conformitate cu articolul 20 din
Regulamentul (CE) nr. 726/2004 si cu articolul 31 din Directiva 2001/83/CE

Agentia Europeana pentru Medicamente a finalizat o revizuire a medicamentelor care contin orlistat, in
urma exprimarii unor motive de ingrijorare legate de posibilul risc de afectiuni hepatice severe asociate
cu utilizarea acestor medicamente. Comitetul pentru produse medicamentoase de uz uman (CHMP) din
cadrul agentiei a concluzionat ca beneficiile orlistatului sunt in continuare mai mari decat riscurile
asociate si a recomandat mentinerea autorizatiilor de introducere pe piatd, in conditiile introducerii
unor modificari minore in Informatiile referitoare la produs, pentru a asigura prezentarea acelorasi
informatii despre efecte secundare foarte rare asupra ficatului pentru toate medicamentele care contin
orlistat.

Ce este orlistat?

Orlistat este un medicament pentru tratarea obezitatii, care nu afecteaza pofta de mancare. Orlistat
inhiba actiunea lipazelor gastrointestinale (enzime care digera grasimile). Cand sunt blocate, aceste
enzime nu pot digera unele grasimi prezente in alimentatie, ceea ce permite ca aproximativ un sfert
din cantitatea de grasimi ingerate la 0 masa sa fie eliminate prin scaune, fara a fi digerate. Organismul
nu absoarbe aceste grasimi, facilitind astfel scaderea in greutate a pacientului.

Exista douda medicamente care contin orlistat pentru care a fost acordatd o autorizatie de introducere
pe piata valabild pe intreg teritoriul UE. Xenical a fost autorizat in 1998 si este disponibil sub forma de
capsule (120 mg), care se pot obtine numai pe baza de reteta. Alli a fost autorizat in 2007 si este
disponibil sub forma de capsule (60 mg) si comprimate masticabile (27 mg), care se pot obtine fara
retetéd (medicament OTC).

De asemenea, o serie de medicamente generice care contin orlistat au fost autorizate prin proceduri
nationale Tn Belgia, Bulgaria, Danemarca, Estonia, Letonia, Lituania, Norvegia, Portugalia, Slovacia,
Tarile de Jos si Regatul Unit.
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Din ce motiv a fost revizuit orlistat?

Din 2001 este recunoscut faptul ca unii pacienti carora li se administreaza orlistat pot prezenta efecte
secundare foarte rare asupra ficatului. Acest risc a fost monitorizat indeaproape de CHMP si s-au pus in
aplicare masuri de gestionare a riscurilor cunoscute. Informatiile referitoare la produs pentru
medicamentele care contin orlistat prezintd o lista cu potentiale efecte secundare asupra ficatului,
printre care hepatita, colelitiaza (calculi biliari) si modificarea nivelurilor enzimelor hepatice.

S-a estimat ca Xenical si Alli au fost utilizate de peste 53 de milioane de persoane din intreaga lume,
dintre care peste 20 de milioane in UE. Din momentul autorizarii, au fost raportate cateva probleme
hepatice grave la utilizatorii acestor medicamente. Monitorizarea recenta a sigurantei a indicat ca, din
august 2009 pana in ianuarie 2011, au fost raportate patru cazuri de afectiuni hepatice severe la
pacienti care au utilizat Xenical, la care nu s-a putut exclude implicarea orlistatului, inclusiv un caz de
insuficientd hepaticd soldat cu deces si un caz a carui evolutie a condus la transplant hepatic. Tn
ansamblu, din 1997 pana in ianuarie 2011, au fost raportate 21 de cazuri de toxicitate hepatica severa,
in care Xenical a fost considerat o cauza posibila, desi au existat si alti factori care s-ar fi putut afla la
originea afectiunilor hepatice. Au fost raportate 9 cazuri de insuficienta hepatica la persoane care au
utilizat Alli din momentul introducerii sale pe piata, din mai 2007, pana in ianuarie 2011, desi, in unele
cazuri, existau alte posibile explicatii, iar in alte situatii, informatiile erau insuficiente pentru a se putea
evalua cauza.

Prin urmare, CHMP a considerat ca este necesar sa se evalueze daca dovezile adunate in decursul
timpului despre riscul de afectiuni hepatice severe au modificat raportul beneficiu-risc al
medicamentelor care contin orlistat. In consecintd, Comisia Europeand a solicitat CHMP s& emit& un
aviz referitor la orlistat si la mentinerea, modificarea, suspendarea sau retragerea autorizatiilor de
introducere pe piata pentru medicamentele care contin orlistat pe intreg teritoriul UE.

Ce date a revizuit CHMP?

CHMP a revizuit datele disponibile despre riscul de afectiuni hepatice si alte efecte secundare datorate
orlistatului, inclusiv supravegherea postautorizare, date din studiile care au stat la baza acordarii
autorizatiilor de intrare pe piata si din studiile efectuate pe populatie, publicate in literatura de
specialitate. De asemenea, comitetul a revizuit informatii solicitate de la companiile care
comercializeazd medicamente care contin orlistat, inclusiv numarul estimat al persoanelor care
utilizeaza aceste medicamente si o analiza a numarului raportat de afectiuni hepatice severe
comparativ cu rata anticipata de aparitie de probleme hepatice la aceste persoane.

Care sunt concluziile CHMP?

CHMP a considerat ca nu existau dovezi clare ale faptului ca orlistat a crescut riscul de afectiuni
hepatice severe si ca nu exista niciun mecanism cunoscut prin care sa se poata determina ca orlistat
cauzeaza probleme hepatice. Comitetul a concluzionat ca, tinand cont de numarul mare de utilizatori,
numarul de reactii hepatice severe raportate la utilizatorii orlistatului era redus si mai mic decat rata
anticipata la aceste persoane. Nu s-a observat niciun tipar al tipului de afectiuni hepatice raportate si,
n majoritatea cazurilor, au existat si alti factori care ar fi putut creste riscul de afectiuni hepatice,
precum probleme de sdnatate deja existente sau utilizarea altor medicamente. De asemenea, CHMP a
observat ca studiile publicate, efectuate pe populatie, sugereaza ca obezitatea poate fi asociata cu un
risc mai mare de boala hepatica. Comitetul a considerat ca, desi pot exista cazuri foarte rare de
afectiuni hepatice severe, in care orlistatul nu poate fi exclus ca o posibild cauza, cazurile respective nu
oferd o dovada clara a unei legaturi de cauzalitate.
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Pe baza evaluarii datelor disponibile in prezent si pe baza discutiilor stiintifice din cadrul comitetului,
CHMP a concluzionat ca beneficiile orlistatului sunt in continuare mai mari decét riscurile asociate si,
prin urmare, a recomandat mentinerea autorizatiilor de introducere pe piata pentru medicamentele
care contin orlistat. Comitetul a remarcat ca in Informatiile referitoare la produs pentru Xenical s-a
introdus deja ca efect secundar cu frecventa necunoscuta ,hepatita care poate fi grava” si a
recomandat armonizarea Informatiilor referitoare la produs pentru toate medicamentele care contin
orlistat, Tn vederea includerii acestor informatii. Informatiile referitoare la produs pentru Alli, in care se
mentioneaza in prezent ,hepatita”, vor fi actualizate in mod corespunzator. De asemenea, comitetul a
aprobat modificari minore ale prospectului pentru toate medicamentele care contin orlistat, pentru a se
asigura ca prezinta aceleasi informatii, inclusiv o descriere a simptomelor hepatitei, in scopul prevenirii
pacientilor in ceea ce priveste aceste simptome.

Informatiile modificate adresate medicilor si pacientilor sunt prezentate in detaliu aici.
Care sunt recomandarile pentru pacienti si medicii prescriptori?

e Se reaminteste pacientilor si medicilor prescriptori ca beneficiile medicamentelor care contin
orlistat sunt in continuare mai mari decat riscurile asociate. Trebuie continuatda administrarea
acestor medicamente ca si inainte.

e Pacientii si medicii prescriptori trebuie sa constientizeze ca anumite probleme legate de ficat,
inclusiv reactii severe foarte rare, precum hepatita, au fost raportate si sunt enumerate in
Informatiile referitoare la produs pentru medicamentele care contin orlistat ca posibile efecte
secundare. Nu exista nicio dovada clara ca orlistatul cauzeaza aceste reactii.

e Pacientii trebuie sa retina ca simptomele hepatitei pot cuprinde ingalbenirea pielii si a ochilor,
mancarimi, urina de culoare inchisa, dureri de stomac si sensibilitate hepatica (indicata prin dureri
sub partea anterioara a cutiei toracice), insotite uneori de scaderea poftei de mancare. Pacientii
trebuie sa intrerupa tratamentul cu orlistat si sa isi informeze medicul la aparitia oricareia dintre
aceste simptome.

e Pacientii care au intrebari trebuie sa discute cu medicul sau farmacistul in cursul unei consultatii de
rutind.

Comisia Europeana a emis o decizie pentru Orlistat la 24 aprilie 2012, in urma procedurii initiate in
temeiul articolului 31.

Actualul Raport public european de evaluare pentru Alli este disponibil pe site-ul agentiei:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports.

Actualul Raport public european de evaluare pentru Xenical este disponibil pe site-ul agentiei:
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
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/000154/human_med_001158.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
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