BILAGAII

VETENSKAPLIGA SLUTSATSER OCH SKALEN TILL
UPPHAVANDE AV GODKANNANDET FOR FORSALJINING



VETENSKAPLIGA SLUTSATSER

OVERGRIPANDE SAMMANFATTNING AV DEN VETENSKAPLIGA UTVARDERINGEN
AV LAKEMEDEL SOM INNEHALLER JODKASEIN/TIAMIN (se bilaga I)

Jodkasein 125 mg (motsvarande 7,6 procent jod) och tiaminnitrat (motsvarande 12,33 mg tiamin) ar de
aktiva substanserna i Antiadiposo som sedan 1955 ar godként i Italien for behandling av dvervikt
orsakad av amnesomsattningsstorningar. Den terapeutiska effekten av Antiadiposo beror framst pa
jodkasein, som 6kar mangden tillgangligt jod, vilket stimulerar skéldkorteln och féljaktligen aktiverar
amnesomsattningsprocesserna.

Den 16 september 2009 utfardade den behdriga myndigheten i Italien (AIFA) en tidig varning som, i
enlighet med artikel 107 i direktiv 2001/83/EG i dess senaste lydelse, informerade medlemsstaterna,
EMEA och Europeiska kommissionen om upphdvandet av godka@nnandet for forséljning i
medlemsstaten av lakemedel som innehaller jodkasein/tiamin (Antiadiposo) pa grund av allvarliga fall
av hypertyreos och tyreotoxikos.

CHMP diskuterade fragan vid sitt plenarsammantrade i september 2009 och inledde forfarandet enligt
artikel 107.2 i direktiv 2001/83/EG, i dess senaste lydelse.

Sékerhet

Fall av hypertyreos och tyreotoxikos, 12 respektive 3, rapporterades hos personer som behandlades
med jodkasein/tiamin. Dessa Kliniska manifestationer tyder pa for hog produktion av
skoldkortelhormon vilket leder till ett Gverskott av cirkulerande fria skoldkortelhormoner som
paverkar alla vdvnader. Overstimulering av dmnesomsattningen &tféljs aven ofta av takykardi,
hjartklappning och angest. Alla rapporterade fall var relaterade till jodkasein/tiamin och 6 fall ansags
allvarliga.

Flertalet av fallen intraffade vid en behandlingsdos om tva tabletter om dagen vilket ar den
rekommenderade dagsdosen. Denna dagsdos star emellertid for ett dosintag av jod som &r 120 ganger
hogre &n den rekommenderade dagsdosen.

Det finns publicerad information om den jodinducerade hypertyreos som kan férekomma hos patienter
med jodbrist och stérningar i skoldkortelfunktionen och &ven hos patienter déar underliggande
skoldkortelsjukdomar inte kan pavisas.

I produktinformationen anges hypertyreos som en kontraindikation och regelbundna kontroller av
skoldkortelfunktionen under behandlingen forordas samtidigt som det rekommenderas att
behandlingen avbryts vid onormala testresultat av skoldkortelfunktionen, med symtom pa hypertyreos,
takykardi och arytmi.

Denna atgard ar emellertid inte tillracklig for att minska riskerna for hypertyreos och tyreotoxikos som
forknippas med behandling med jodkasein/tiamin enligt beskrivningen ovan.

Fordelar

Antiadiposo har anvants vid behandling av Overvikt. Fordelarna vid behandling med
skoldkortelhormoner for att uppna viktminskning hos 6verviktiga personer i samband med kalorifattig
kost eller nar det géller sjuklighet och dddlighet hos personer med icke-tyreoideasjukdomar framgar
emellertid inte tydligt av den vetenskapliga litteraturen.

Nytta/riskforhallande

Antiadiposo (jodkasein 125 mg/tiamin 12,33 mg), som sedan 1955 &r godként i Italien for behandling
av Overvikt, fungerar genom att 6ka mangden tillgangligt jod och stimulerar pa sa vis skoldkorteln och
darigenom amnesomséttningsprocesserna. Méngden jod som frisétts per tablett (9,4 mg) har noterats
vara 60 ganger hogre an den rekommenderade dagsdosen om 150 mcg.



Det har rapporterats allvarliga fall av hypertyreos och tyrotoxikos i samband med behandling med
jodkasein/tiamin. Flertalet av fallen intraffade vid en dos om tva tabletter per dag vilket ar den
rekommenderade dagsdosen.

Tillgéngliga data ar otillrackliga for att visa fordelarna med behandling med skdldkértelhormoner for
att uppna viktminskning hos 6verviktiga personer i samband med kalorifattig kost eller fordelarna nar
det galler sjuklighet och dddlighet hos patienter med icke-tyreoideasjukdomar. Det finns emellertid
data som ger stod for att behandling med skéldkdrtelnormoner, aven vid fysiologiska doser, kan
orsaka subklinisk hypertyreos hos dverviktiga personer i samband med kalorifattig kost och hos
patienter med icke-tyreoideasjukdomar med negativa effekter som foljd.

Med beaktande av alla dessa faktorer, och att det finns andra tillgangliga behandlingsalternativ for
behandling av Gvervikt, fann CHMP att nytta/riskforhallandet for jodkasein/tiamin inte kan anses vara
tillfredsstallande och CHMP rekommenderade att godkannandet for forséljning av de lakemedel som
anges i bilaga I upphavs.

SKAL TILL UPPHAVANDET AV GODKANNANDENA FOR FORSALJINING

Kommittén fann, med beaktande av féljande, att nytta/riskférhallandet for lakemedel som innehaller
jodkasein/tiamin inte kan anses vara positivt:

) Kommittén behandlade lakemedel som innehaller jodkasein/tiamin i enlighet med forfarandet i
artikel 107 i direktiv 2001/83/EG i dess senaste lydelse.

. Kommittén fann, med beaktande av tillgangliga data, att det finns ett samband mellan
jodkasein/tiamin och allvarliga fall av hypertyreos och tyrotoxikos.

o Kommittén beaktade att det inte finns nagra tydliga beldgg for fordelarna med jodkasein/tiamin
vid behandling av 6vervikt.

o Kommittén noterade att jodkasein/tiamin ar godkant for ett tillstand for vilket det finns andra
behandlingsalternativ.

I enlighet med bestdmmelserna i artikel 107.2 i direktiv 2001/83/EG, i dess senaste lydelse, utarbetade
myndighetens kommitté foér humanlakemedel (CHMP) den 22 oktober 2009 ett yttrande i vilket den
rekommenderade att godkannandet for forsaljning upphéavs for de ldkemedel som innehaller
jodkasein/tiamin och som anges i bilaga I.
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