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Otazky a odpovede

Zamietnutie povolenia na uvedenie na trh pre liek Qsiva
(fentermin/topiramat)
Vysledok opatovného preskumania

Dria 18. oktébra 2012 Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP) prijal negativne stanovisko
odporucajlce zamietnutie povolenia na uvedenie lieku Qsiva na trh ureného na lieCbu obezity.
Spoloénostou, ktora poZiadala o povolenie, je Vivus BV.

Ziadatel poZiadal o opatovné preskiimanie tohto stanoviska. Vybor CHMP po zvaZeni odévodnenia tejto
Ziadosti opatovne preskumal pévodné stanovisko a 21. februara 2013 potvrdil zamietnutie povolenia
na uvedenie na trh.

Co je liek Qsiva?

Qsiva je liek, ktory obsahuje Gc¢inné latky fentermin a topiramét. Mal byt dostupny vo forme kapsul
s riadenym uvolfiovanim.

Aké bolo predpokladané pouzitie lieku Qsiva?

Qsiva sa mal pouzivat na lie¢bu tazko obéznych pacientov (BMI > 35 kg/m?) alebo pacientov
s obezitou (BMI > 30 kg/m?), ktori maju zdravotné problémy slvisiace s hmotnostou, napriklad vysoky
krvny tlak, diabetes 2. typu alebo abnormalne hladiny tuku v krvi.

v

Akym spdsobom by mal liek Qsiva G¢inkovat?

Obe u¢inné latky v lieku Qsiva potla¢aju chut do jedla. Fentermin potladéa chut do jedla uvolfiovanim
chemického prenasaca nazyvaného norepinefrin (alebo noradrenalin) do hypotalamu, teda Casti
mozgu, ktora kontroluje hlad.

Predpoklada sa, ze topiramat ucinkuje tak, Ze zvysuje vyuzivanie telesnej energie, znizuje energeticku
udinnost a tym aj chut pacienta na jedlo. Presny spdsob Gcdinku topiramatu nie je Gplne znamy.
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Akou dokumentaciou podlozila spoloénost svoju ziadost?

Ucinky lieku Qsiva sa najprv skimali na pokusnych modeloch a potom na fudoch.

V Styroch hlavnych Stadiach, ktoré celkovo zahfnali priblizne 4 000 pacientov s obezitou alebo
nadvahou, sa porovnavala liecba liekom Qsiva s placebom (zdanlivym liekom) a podavanie samotného
fenterminu alebo topiramatu. Dve z tychto Studii konkrétne zahfiali pacientov s problémami stvisiacimi
s hmotnostou vratane diabetu, vysokého krvného tlaku a abnormalnej hladiny tuku a cukru v krvi.

Hlavnym meradlom ucinnosti bol Ubytok hmotnosti a pocet pacientov, u ktorych nastal Ubytok
hmotnosti po 28 alebo 56 tyzdnoch liecby aspori 0 5 %. V jednej zo $tudii boli pacienti lieceni dIhsi ¢as
a po 108 tyzdfioch bola merana Gginnost lie¢by.

Aké hlavné vyhrady viedli vybor CHMP k odporaéaniu zamietnut povolenie
na uvedenie na trh?

Vybor CHMP poznamenal, Ze v hlavnych Studiach sa preukazal klinicky relevantny Gbytok hmotnosti

po liecbe liekom Qsiva, ale vyjadril pochybnosti o dlhodobom ucinku tohto lieku na srdce a krvné cievy,
najma v dosledku Ucinku fenterminu, ktory je znamy tym, Ze zvysuje srdcovu frekvenciu, ale ktorého
dlhodobé ucinky neboli zjavné. Po druhé, existovali obavy tykajlce sa dlhodobych psychiatrickych
Gcéinkov (v $tudiach bola hlasend depresia a uzkost) a kognitivnych Géinkov (napriklad problémy s
pamatou a pozornostou) slvisiace so zloZzkou topiramatu v lieku Qsiva. Topiramat je tiez znamy tym,
7e mdze byt potencidlne skodlivy pre nenarodené dieta, ak ho uzivaju tehotné Zeny.

Vybor poznamenal, Ze existuje vysoka pravdepodobnost, Zze by sa liek po schvaleni nepouzival
vyhradne pre uréenych pacientov. Ziadatel navrhol na zmiernenie tohto rizika opatrenia, ktoré by sa
vSak v praxi tazko presadzovali.

Vybor CHMP preto dospel k zaveru, ze prinos lieku Qsiva neprevysuje jeho rizikd a odporudil zamietnut
povolenie na uvedenie lieku na trh. Zamietnutie vyborom CHMP bolo po preskimani potvrdené.

Aké su dosledky zamietnutia pre pacientov, ktori sa zicastinuja na
klinickych skusaniach lieku?

Spoloénost informovala vybor CHMP, Ze to nebude mat Ziadne désledky pre pacientov, ktori sa
zucastnuju na klinickych skasaniach lieku.
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