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Fragor och svar om tillfallig indragning av lakemedel
innehallande sibutramin
Resultat av ett forfarande enligt artikel 107 i direktiv 2001/83/EG

Europeiska lakemedelsmyndigheten har genomfért en granskning av sakerheten och effekten hos
sibutramin. Kommittén fér humanlakemedel (CHMP) fann att fordelarna med sibutramin inte ar
storre an riskerna och att samtliga godkannanden for forsaljning av lakemedel innehallande
sibutramin tillfalligt ska upphavas in i hela Europa.

Vad ar sibutramin?

Sibutramin ar en serotonin- och noradrelinaterupptagshammare (SNRI). Det verkar genom att
forhindra aterupptaget av signalsubstanserna 5-hydroxitryptamin (serotonin) och noradrenalin till
nervcellerna i hjarnan. Signalsubstanser ar kemiska amnen som gor det majligt foér nervcellerna att
kommunicera med varandra. Genom att forhindra aterupptaget 6kar sibutramin mangden
signalsubstanser i hjarnan.

Lakemedel som innehaller sibutramin anvands fér behandling av fetma. Den 6kade nivan av
signalsubstanser i hjarnan goér att patienten kanner sig matt efter en maltid, vilket bidrar till att
minska intaget av mat. Dessa lakemedel anvénds tillsammans med diet och motion hos patienter
med fetma (svar évervikt) med ett BMI (body mass index) pa 30 kg/m2 eller hogre och hos
patienter med 6vervikt (ett BMI pa 27 kg/m2 eller hogre) som ocksd har andra 6verviktsrelaterade
riskfaktorer, till exempel typ 2-diabetes eller dyslipidemi (onormala fettnivaer i blodet).

Lakemedel som innehaller sibutramin har varit godkanda inom EU sedan 1999. De finns i form av
kapslar innehallande 10 mg eller 15 mg sibutramin, bland annat under handelsbenamningen
Reductil och andra namn?, och som generiska lakemedel.

Varfor har sibutramin granskats?

Sibutramin granskades forst av lakemedelsmyndigheten 1999 och 2002 efter farhagor som
uppstatt betraffande sakerheten, framfor allt i fraga om kardiovaskulara biverkningar (forhojt

1 Afibon, Ectiva, Lindaxa, Meissa, Meridia, Minimacin, Minimectil, Obesan, Sibutral, Sibutril, Siluton, Sitrane, Redoxade,
Zelixa och Zelium.
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blodtryck och 6kad hjartfrekvens). Vid den tidpunkten fann CHMP att férdelarna med sibutramin for
behandling av patienter med fetma eller évervikt var stdrre an riskerna. Kommittén bad dock
foretaget som tillverkar Reductil, Abbott Laboratories, att inleda en studie av sibutramin hos
patienter med kardiovaskulara riskfaktorer dar man framfor allt granskade lakemedlets sékerhet.
Kommittén bad ocksa foretaget att tillhandahalla halvarsvisa uppdateringar av hur studien
framskred.

Ar 2002 inledde féretaget darfér SCOUT-studien (Sibutramine Cardiovascular Outcome Trial) for att
undersoka vilken paverkan viktminskning med hjalp av sibutramin hade pa kardiovaskulara
problem inom en stor grupp patienter med 6vervikt och fetma som I6pte hog risk att drabbas av
kardiovaskulér sjukdom. I studien jamfoérdes sibutramin med placebo (overksam behandling). Man
undersokte inte bara hur mycket patienterna gick ned i vikt utan ocksa forekomsten av
kardiovaskulara handelser, till exempel hjartattack, stroke (slaganfall) och hjartstillestand.
Sammanlagt har omkring 9 800 patienter foljts upp under sex ar.

Samtliga data frAn SCOUT-studien har dnnu inte analyserats, men studiens évervakningsrad for
datasakerhet (Data Safety Monitoring Board) (en grupp oberoende experter som utsetts for att
regelbundet granska resultaten av den kliniska studien) informerade i oktober 2009
lakemedelsmyndigheten om att preliminéra data visade att sibutramin ar férknippat med fler
kardiovaskulara problem an placebo.

Utifran dessa data inledde den tyska lakemedelsmyndigheten (BfArM) i november 2009 en
granskning enligt artikel 107 i direktiv 2001/83/EG. Den bad CHMP att bedéma féljderna av dessa
nya data for nytta-risk-forhallandet for sibutramin i syfte att forbereda ett yttrande om huruvida
godkannandena for forsaljning for lakemedel innehallande sibutramin skulle bibehallas, andras,
tillfalligt dras in eller aterkallas inom EU.

Vilka data har CHMP granskat?

CHMP granskade foretagets svar pa en lista med frdgor om SCOUT-studien. Dessutom granskade
kommittén andra studier av effekten av sibutramin vid viktminskning.

Kommittén radfragade aven en grupp med experter som var specialiserade pa behandling av
amnesomsattningssjukdomar.

Vad har CHMP kommit fram till?

CHMP konstaterade att SCOUT-studien visade en 6kad risk for allvarliga kardiovaskulara handelser
(till exempel hjartattack och stroke) hos patienter med kand kardiovaskuléar sjukdom som tog
sibutramin.

De flesta av patienterna i SCOUT-studien skulle normalt inte behandlas med sibutramin eftersom
lakemedlet ar kontraindicerat for patienter med kardiovaskular sjukdom. Kommittén ansag dock att
en okad risk ocksa kan forekomma for patienter som kan ordineras sibutramin, eftersom patienter
med fetma och 6vervikt sannolikt befinner sig i riskzonen fér kardiovaskular sjukdom.

Nar man granskade samtliga studier av sibutramin for behandling av fetma konstaterade CHMP
slutligen att den viktminskning som skett vid behandling med sibutramin ar begransad jamfért med
den som erholls med placebo. Patienterna gick i genomsnitt ned tva till fyra kilo mer med
sibutramin &n med placebo. Dessutom noterade kommittén att det ar oklart huruvida denna effekt
pa viktminskningen kan bibehallas nar behandlingen med sibutramin avslutas.

Med utgangspunkt i utvarderingen av tillgangliga data och den vetenskapliga diskussionen inom
kommittén fann CHMP att fordelarna med lakemedel innehéallande sibutramin inte ar storre an
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riskerna, och rekommenderade darfor att godkannandena for forsaljning av lakemedel innehallande
sibutramin tillfalligt ska upphavas inom hela EU. Upphavandet kommer att géalla till dess att
foretaget kan tillhandahalla data som gor det mojligt att identifiera en patientgrupp for vilken
fordelarna med sibutramin ar betydligt stérre an riskerna.

Vilka rekommendationer gadller for lakare och patienter?

e Lakare ska upphora med att skriva ut lakemedel innehallande sibutramin till patienter med
fetma eller dvervikt. De ska ocksa se 6ver behandlingen av de patienter som for narvarande
behandlas med sadana lakemedel.

e Apotekspersonal ska inte langre lamna ut lakemedel innehallande sibutramin.

e Patienter som tar lakemedel innehallande sibutramin i viktminskningssyfte ska kontakta sin
lakare for att diskutera alternativa metoder for att ga ned i vikt. Patienter som vill avbryta
behandlingen innan de traffar sin lakare kan gora det nar som helst.

e Patienter som har fragor bor kontakta sin lakare eller sitt apotek.

Europeiska kommissionen utfardade ett beslut den 6 augusti 2010.
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