LIITEI

LUETTELO LAAKEVALMISTEEN NIMISTA, LAAKEMUODOSTA, VAHVUUK SISTA,
ANTOREITISTA JA MYYNTILUVAN HALTIJOISTA JASENVALTIOI SSA
(EU/EEA)



Jasenvaltio Myyntiluvan haltija Kauppanimi Vahvuus L adkemuoto Antoreitti
EU/EEA Nimi
Itévalta Abbott GmbH Reductil 10 mg - Hartkapseln | 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Perfektastralie 84A
A-1230 Wien
Itévalta
Itévalta Abott GmbH Reductil 15 mg - Hartkapseln | 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Perfektastralie 84A
A-1230 Wien
Itévalta
Itévalta Teva Pharma B.V. Sibutramin Teva 10 mg 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Computerweg 10 Kapseln
3542 DR Utrecht
Alankomaat
Itévalta Teva Pharma B.V. Sibutramin Teva 15 mg 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Computerweg 10 Kapseln
3542 DR Utrecht
Alankomaat
Belgia Abbott SA Reductil 10 mg 10 mg Kapseli, kova suun kautta
rue du Bosquet 2
1348 Ottignies/LLN
Belgia
Belgia Abbott SA Reductil 15 mg 15 mg Kapseli, kova suun kautta
rue du Bosquet 2
1348 Ottignies/LLN

Belgia




Jésenvaltio
EU/EEA

Myyntiluvan haltija

K auppanimi
Nimi

Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Belgia

Sandoz NV
Telecom Gardens
Medialaan 40
1800 Vilvoorde
Belgia

Sibutramin Sandoz 10 mg

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Sandoz NV
Telecom Gardens
Medialaan 40
1800 Vilvoorde
Belgia

Sibutramin Sandoz 15 mg

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Teva pharma belgium
Laarstraat 16

2610 Wilrijk

Belgia

Sibutramin Teva 10 mg

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Teva pharma belgium
Laarstraat 16

2610 Wilrijk

Belgia

Sibutramin Teva 15 mg

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Abbott GmbH & Co KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Reductil

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Abbott GmbH & Co KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Reductil

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta




Jasenvaltio
EU/EEA

Myyntiluvan haltija

K auppanimi
Nimi

Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Belgia

Sandoz d.d., Verovskova 57
SI- 1000 Ljubljana
Slovenia

Sibutramin Sandoz

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Sandoz d.d.
Verovskova 57

SI- 1000 Ljubljana
Slovenia

Sibutramin Sandoz

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Zentiva k.s.

U kabelovny 130
102 37 Prague 10
Tsekki

Lindaxa

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Zentiva k.s.

U kabelovny 130
102 37 Prague 10
Tsekki

Lindaxa

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Teva Pharmaceuticals Bulgaria EOOD
15 N.V. Gogol str.

Sredetz district

1124 Sofia

Bulgaria

Meissa

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Belgia

Teva Pharmaceuticals Bulgaria EOOD
15 N.V. Gogol str.

Sredetz district

1124 Sofia

Bulgaria

Meissa

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta




Jasenvaltio Myyntiluvan haltija Kauppanimi Vahvuus L adkemuoto Antoreitti
EU/EEA Nimi
Tsekki Abbott GmbH &Co.KG MERIDIA 10 MG 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Max-Planck-Ring-2
65202 Wiesbaden
Saksa
Tsekki Abbott GmbH &Co.KG MERIDIA 15 MG 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Max-Planck-Ring-2
65202 Wiesbaden
Saksa
Tsekki Zentiva, k.s. LINDAXA 10 10 mg Kapseli, kova suun kautta
U kabelovny 130, 102 37
Prague 10
Tsekki
Tsekki Zentiva, k.s. LINDAXA 15 15 mg Kapseli, kova suun kautta
U kabelovny 130, 102 37
Prague 10
Tsekki
Tsekki TEVA Pharmaceuticals CR,s.r.0. SIBUTRAMIN-TEVA 10 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Radlicka 3185/Ic MG TOBOLKY
150 00 Prague 5
Tsekki
Tsekki TEVA Pharmaceuticals CR,s.r.0. SIBUTRAMIN-TEVA 15 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Radlicka 3185/Ic MG TOBOLKY
150 00 Prague 5

Tsekki




Jésenvaltio
EU/EEA

Myyntiluvan haltija

K auppanimi
Nimi

Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Tanska

Abbott Scandinavia AB
Postboks 509

SE-169 29, Solna
Ruotsi

Reductil

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Tanska

Abbott Scandinavia AB
Postboks 509

SE-169 29, Solna
Ruotsi

Reductil

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Tanska

1A Farma A/S
Herstedastervej 27-29
DK-2620 Albertslund
Tanska

Sibutramin "1A Farma"

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Tanska

1A Farma A/S
Herstedastervej 27-29
DK-2620 Albertslund
Tanska

Sibutramin "1A Farma"

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Tanska

Sandoz A/S

C. F. Tietgens Boulevard 40
DK-5220 Odense SO
Tanska

Sibutramin "Sandoz"

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Tanska

Sandoz A/S

C. F. Tietgens Boulevard 40
DK-5220 Odense SO
Tanska

Sibutramin "Sandoz"

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta




Jésenvaltio
EU/EEA

Myyntiluvan haltija

K auppanimi
Nimi

Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Tanska

Teva Danmark A/S
Ostergade 38

DK-1100 Kgbenhavn K
Tanska

Sibutramin "Teva"

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Tanska

Teva Danmark A/S
Ostergade 38

DK-1100 Kgbenhavn K
Tanska

Sibutramin "Teva"

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Viro

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

REDUCTIL

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Viro

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

REDUCTIL

15mg

Kapseli, kova

suun kautta

Viro

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovenia

SIBUTRIL

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Viro

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovenia

SIBUTRIL

15mg

Kapseli, kova

suun kautta
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EU/EEA

Myyntiluvan haltija

K auppanimi
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Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Viro

Zentiva, k.s.

U Kabelovny 130
Dolni Mecholupy
102 37 Prague 10
Tsekki

LINDAXA 10

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Viro

Zentiva, k.s.

U Kabelovny 130
Dolni Mecholupy
102 37 Prague 10
Tsekki

LINDAXA 15

15mg

Kapseli, kova

suun kautta

Viro

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Alankomaat

SIBUTRAMINE TEVA

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Viro

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Alankomaat

SIBUTRAMINE TEVA

15mg

Kapseli, kova

suun kautta

Suomi

Abbott Scandinavia AB
P.O. Box 509

16929 Solna

Ruotsi

Reductil

10 mg, 15
mg

Kapseli, kova

suun kautta

Suomi

Sandoz A/S C.F.
Tietgens Boulevard 40
5220 Odense SO
Tanska

Sibutramin Sandoz

10 mg, 15
mg

Kapseli, kova

suun kautta




Jésenvaltio
EU/EEA

Myyntiluvan haltija

K auppanimi
Nimi

Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Suomi

Teva Sweden AB
Jarnvégsgatan 11
Box 1070

25110 Helsingborg
Ruotsi

Sibutramine Teva

10 mg, 15
mg

Kapseli, kova

suun kautta

Ranska

ABBOTT France

10, RUE D'ARCUEIL
SILIC 233

94528 RUNGIS CEDEX
Ranska

SIBUTRAL 10 mg, gélule

10 mg

capsule

suun kautta

Ranska

ABBOTT France

10, RUE D'ARCUEIL
SILIC 233

94528 RUNGIS CEDEX
Ranska

SIBUTRAL 15 mg, gélule

15 mg

capsule

suun kautta

Saksa

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Reductil 10 mg Hartkapseln

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Saksa

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Reductil 15 mg Hartkapseln

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Saksa

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Zelium 10 mg Hartkapseln

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta




Jasenvaltio Myyntiluvan haltija Kauppanimi Vahvuus L adkemuoto Antoreitti
EU/EEA Nimi
Saksa Abbott GmbH & Co. KG Zelium 15 mg Hartkapseln 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Saksa
Saksa Abbott GmbH & Co. KG Reduxade 10 mg Hartkapseln | 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Saksa
Saksa Abbott GmbH & Co. KG Reduxade 15 mg Hartkapseln | 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden
Saksa
Saksa 1 A Pharma GmbH Sibutramin - 1A Pharma 10 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Keltenring 1 + 3 mg Hartkapseln
82041 Oberhaching
Saksa
Saksa 1 A Pharma GmbH Sibutramin - 1A Pharma 15 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Keltenring 1 + 3 mg Hartkapseln
82041 Oberhaching
Saksa
Saksa HEXAL AG Sibutramin-HEXAL 10 mg 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Postfach 1263 Hartkapseln
83602 Holzkirchen

Saksa

10
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EU/EEA

Myyntiluvan haltija

K auppanimi
Nimi

Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Saksa

HEXAL AG
Postfach 1263
83602 Holzkirchen
Saksa

Sibutramin-HEXAL 15 mg
Hartkapseln

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Kreikka

Abbott Laboratories (Hellas) S.A.
512, Vouliagmenis Avenue

GR 17456, Alimos

Athens

Kreikka

Reductil

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Kreikka

Abbott Laboratories (Hellas) S.A.
512, Vouliagmenis Avenue

GR 17456, Alimos

Athens

Kreikka

Reductil

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Kreikka

Teva Pharmaceuticals Europe B.V.

European Headquarters
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Alankomaat

Sibutramine/Teva

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Kreikka

Teva Pharmaceuticals Europe B.V.

European Headquarters
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Alankomaat

Sibutramine/Teva

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Unkari

Zentiva k. s.

U Kabelovny 130
102 37 Praha 10
Tsekki

LINDAXA

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

11




Jésenvaltio
EU/EEA

Myyntiluvan haltija

K auppanimi
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Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Unkari

Zentiva k. s.

U Kabelovny 130
102 37 Praha 10
Tsekki

LINDAXA

15mg

Kapseli, kova

suun kautta

Unkari

Teva Magyarorszag zrt.
Rékoczi ut 70-72.

1074 Budapest

Unkari

MINIMECTIL

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Unkari

Teva Magyarorszag zrt.
Rékoczi ut 70-72.

1074 Budapest

Unkari

MINIMECTIL

15mg

Kapseli, kova

suun kautta

Unkari

Abbott Laboratories Kft.

Teve u. 1/a-c
1139 Budapest
Unkari

REDUCTIL

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Unkari

Abbott Laboratories Kft.

Teve u. 1/a-c
1139 Budapest
Unkari

REDUCTIL

15mg

Kapseli, kova

suun kautta

Islanti

Abbott Scandinavia
Gardsvégen 8

Box 5091

SE-169 29 Solna
Ruotsi

Reductil

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

12




Jasenvaltio Myyntiluvan haltija Kauppanimi Vahvuus L adkemuoto Antoreitti
EU/EEA Nimi
Islanti Abbott Scandinavia Reductil 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Gardsvigen 8
Box 5091
SE-169 29 Solna
Ruotsi
Irlanti Teva Pharma B.V. Sibutramine Teva 10 mg 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Computerweg 10 Capsules
3542 Dr Utrecht
Alankomaat
Irlanti Teva Pharma B.V. Sibutramine Teva 15 mg 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Computerweg 10 Capsules
3542 Dr Utrecht
Alankomaat
Irlanti Abbott Laboratories Ireland Ltd Reductil 10 mg capsules, 10 mg Kapseli, kova suun kautta
4051 Kingswood Drive hard
Citywest Business Campus
Dublin 24
Irlanti
Irlanti Abbott Laboratories Ireland Ltd Reductil 15 mg capsules, 15 mg Kapseli, kova suun kautta
4051 Kingswood Drive hard
Citywest Business Campus
Dublin 24
Irlanti
Irlanti Rowex Ltd Sitrane 10 mg hard capsules | 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Bantry
Co.Cork
Irlanti

13
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Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Irlanti

Rowex Ltd
Bantry
Co.Cork
Irlanti

Sitrane 15 mg hard capsules

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Italia

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italia

REDUXATE

10 mg

capsule

suun kautta

Italia

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italia

REDUXATE

15 mg

capsule

suun kautta

Italia

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italia

ECTIVA

10 mg

capsule

suun kautta

Italia

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italia

ECTIVA

15 mg

capsule

suun kautta

Italia

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italia

REDUCTIL

10 mg

capsule

suun kautta
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Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Italia

ABBOTT srl

Via Pontina Km 52

04010 Campoverde di Aprilia
Italia

REDUCTIL

15 mg

capsule

suun kautta

Latvia

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Reductil 15 mg hard capsules

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Latvia

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Reductil 10 mg hard capsules

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Latvia

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovenia

Sibutril 15 mg capsules, hard

15 mg

Kapseli, kova

oral

Latvia

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovenia

Sibutril 10 mg capsules, hard

10 mg

Kapseli, kova

oral

Liettua

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Reductil

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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L adkemuoto
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Liettua

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

Reductil

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Liettua

Zentiva k. s.

U kabelovny 130

10237 Prague 10 Dolni Mecholupy
Tsekki

Lindaxa

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Liettua

Zentiva k. s.

U kabelovny 130

10237 Prague 10 Dolni Mecholupy
Tsekki

Lindaxa

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Liettua

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovenia

Sibutril

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Liettua

Sandoz d.d.
Verovskova 57
1000 Ljubljana
Slovenia

Sibutril

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Liettua

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Alankomaat

Sibutramine Teva

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Vahvuus

L adkemuoto

Antoreitti

Liettua

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Alankomaat

Sibutramine Teva

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Luxemburg

Abbott Laboratoires
2,rue du Bosquet

B- 1348 Ottignies L.L.N.
Belgia

Reductil

10mg

capsule

suun kautta

Luxemburg

Abbott Laboratoires

2, rue du Bosquet

B- 1348 Ottignies L.L.N.
Belgia

Reductil

15mg

capsules

suun kautta

Malta

Abbott Laboratories Limited
Queenborough

Kent

ME11 5EL

Yhdistynyt kuningaskunta

Reductil

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Malta

Abbott Laboratories Limited
Queenborough

Kent

ME11 5EL

Yhdistynyt kuningaskunta

Reductil

15mg

Kapseli, kova

suun kautta

Alankomaat

Abbott B.V.
Siriusdreef 51

2132 WT, Hoofddorp
Alankomaat

Reductil 10 mg, capsules,
hard

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

17




Jasenvaltio Myyntiluvan haltija Kauppanimi Vahvuus L adkemuoto Antoreitti
EU/EEA Nimi
Alankomaat Abbott B.V. Reductil 15 mg, capsules, 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Siriusdreef 51 hard
2132 WT, Hoofddorp
Alankomaat
Alankomaat Sandoz B.V. Sibutramine HCL 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Veluwezoom 22 monohydraat Sandoz 10 mg,
1327 AH, Almere harde capsules
Alankomaat
Alankomaat Sandoz B.V. Sibutramine HCL 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Veluwezoom 22 monohydraat Sandoz 15 mg,
1327 AH, Almere harde capsules
Alankomaat
Alankomaat Medcor Pharmaceuticals B.V. Reductil 15 mg, capsules 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Ketelmeerstraat 142-144
8226 JX, Lelystad
Alankomaat
Alankomaat Medcor Pharmaceuticals B.V. Reductil 10 mg, capsules 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Ketelmeerstraat 142-144
8226 JX, Lelystad
Alankomaat
Alankomaat Pharmachemie B.V. Sibutramine HCL- 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Swensweg 5 monohydraat 10 mg PCH,
2031 GA, Haarlem capsules
Alankomaat
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Alankomaat

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5

2031 GA, Haarlem
Alankomaat

Sibutramine HCL-

monohydraat 15 mg PCH,

capsules

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Norja

Abbott Scandinavia
AB Box 509

169 29 Solna
Ruotsi

REDUCTIL

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Norja

Abbott Scandinavia
AB Box 509

169 29 Solna
Ruotsi

REDUCTIL

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Norja

Euromedica Norge AS
Jerikoveien 28 C

1067 Oslo

Norja

REDUCTIL

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Norja

Euromedica Norge AS
Jerikoveien 28 C

1067 Oslo

Norja

REDUCTIL

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Norja

Sandoz A/

Edvard Thomsens Vej 14

2300 Kgbenhavn S
Tanska

SIBUTRAMIN SANDOZ

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Norja

Sandoz A/

Edvard Thomsens Vej 14
2300 Kgbenhavn S
Tanska

SIBUTRAMIN SANDOZ

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o0.0.
53 Emilii Plater St.

00-113 Warsaw

Puola

Afibron

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o0.0.
53 Emilii Plater St.

00-113 Warsaw

Puola

Afibron

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

Zentiva a.s.

U Kabelovny 130
Dolni Mecholupy
102 37 Praha 10
Tsekki

Lindaxa 10

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

Zentiva a.s.

U Kabelovny 130
Dolni Mecholupy
102 37 Praha 10
Tsekki

Lindaxa 15

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

Abbott Laboratories Poland Sp. z o. o.
ul. Postepu 18A

02-676 Warsaw

Puola

Meridia 10

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Puola

Abbott Laboratories Poland Sp. z o. o.

ul. Postepu 18A
02-676 Warsaw
Puola

Meridia 15

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

Sandoz GmbH
Biochemiestrasse 10
A-6250 Kundl
Itadvalta

Obesan

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

Sandoz GmbH
Biochemiestrasse 10
A-6250 Kundl
Itdvalta

Obesan

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

1A Pharma GmbH
Keltenring 1 + 3
82041 Oberhaching
Saksa

Sibutramine-1A Pharma

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

1A Pharma GmbH
Keltenring 1 + 3
82041 Oberhaching
Saksa

Sibutramine-1A Pharma

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Puola

Biofarm Sp. z o.0.
Walbrzyska 13, 60-198
Poznan

Puola

Zelixa

10 mg

Film-coated
tablet

suun kautta
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Puola

Biofarm Sp. z o0.0.
Walbrzyska 13, 60-198
Poznan

Puola

Zelixa

15 mg

Film-coated
tablet

suun kautta

Portugali

ABBOTT LABORATORIOS, LDA
Estrada Alfragide 67-AlfraparK-
Edificio D,

2610-008 AMADORA

Portugali

Zelium

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

ABBOTT LABORATORIOS, LDA
Estrada Alfragide 67-AlfraparK-
Edificio D,

2610-008 AMADORA

Portugali

Zelium

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

ABBOTT LABORATORIOS, LDA
Estrada Alfragide 67-AlfraparK-
Edificio D,

2610-008 AMADORA

Portugali

Reductil

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

ABBOTT LABORATORIOS, LDA
Estrada Alfragide 67-AlfraparK-
Edificio D,

2610-008 AMADORA

Portugali

Reductil

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Teva Pharma —

Produtos Farmacéuticos, Lda.
Empreendimento Lagoas Park
Edificio 1 -3

2740-264 Porto Salvo
Portugali

Sibutramina Teva

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Portugali

Teva Pharma —

Produtos Farmacéuticos, Lda.
Empreendimento Lagoas Park
Edificio 1 -3

2740-264 Porto Salvo
Portugali

Sibutramina Teva

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Solufarma - Produtos Farmacéuticos
Unipessoal, Lda.

Rua do Tejo, 56 - 9° A Esq
2775-325 Parede

Portugali

Sibutramina Sibulaite

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Solufarma - Produtos Farmacéuticos
Unipessoal, Lda

Rua do Tejo, 56 - 9° A Esq
2775-325 Parede

Portugali

Sibutramina Sibulaite

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Solufarma - Produtos Farmacéuticos
Unipessoal, Lda

Rua do Tejo, 56 - 9° A Esq
2775-325 Parede

Portugali

Sibutramina Solufarma

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Solufarma - Produtos Farmacéuticos
Unipessoal, Lda

Rua do Tejo, 56 - 9° A Esq
2775-325 Parede

Portugali

Sibutramina Solufarma

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Portugali

Farmoz - Sociedade Técnico
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Farmoz

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Farmoz - Sociedade Técnico
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Farmoz

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Pentafarma - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, n°2 -
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Egostar

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Pentafarma - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, n°2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Egostar

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Pentafarma - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, n°2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Blixie

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Blixie

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Atrolex

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Atrolex

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Argam

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Argam

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Orexinib

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Orexinib

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Snomas

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Snomas

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Arpedex

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Arpedex

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Marcoliz

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Marcoliz

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Ocram

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Ocram

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Verum Pharma - Produtos
Farmacéuticos - Unipessoal, Lda
Av. Sidoénio Pais, n.° 24,
rés-do-chao esq

Sao Sebastidao da Pedreira

1000 Lisboa

Portugali

Sibutramina Strami

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Verum Pharma - Produtos
Farmacéuticos - Unipessoal, Lda
Av. Sidonio Pais, n.° 24,
rés-do-chdo esq,

Sao Sebastido da Pedreira

1000 Lisboa

Portugali

Sibutramina Strami

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Fililex

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina Fililex

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina West Pharma

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Tecnimede - Sociedade Técnico-
Medicinal, S.A.

Rua da Tapada Grande, 2
Abrunheira

2710-089 Sintra

Portugali

Sibutramina West Pharma

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Generis Farmacéutica, S.A.
Office Park da Beloura,
Edificio 4,

Quinta da Beloura
2710-444 Sintra

Portugali

Sibutramina Generis

8.37 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Generis Farmacéutica, S.A.
Office Park da Beloura,
Edificio 4,

Quinta da Beloura
2710-444 Sintra

Portugali

Sibutramina Generis

12.556 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Portugali

Sandoz Farmacéutica, Lda.
Alameda da Beloura,
Edificio 1, 2° - Escritério 15
2710-693 Sintra

Portugali

Sibutramina Sandoz

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Portugali

Sandoz Farmacéutica, Lda.
Alameda da Beloura, Edificio 1, 2° -
Escritorio 15

2710-693 Sintra

Portugali

Sibutramina Sandoz

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Romania

Abbott GmbH & Co.KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

REDUCTIL 10 mg, capsule

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Romania

Abbott GmbH & Co.KG
Max-Planck-Ring 2
65205 Wiesbaden

Saksa

REDUCTIL 15 mg, capsule

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Romania

SANDOZ S.R.L. ROMANIA
Str. Livezeni nr. 7A,

Targu Mures,

Romania

MINIMACIN 10 mg, capsule

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Romania

SANDOZ S.R.L. ROMANIA
Str. Livezeni nr. 7A,

Targu Mures,

Romania

MINIMACIN 15 mg, capsule

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Romania S.C. TERAPIA S.A. SILUTON 10 mg, capsule 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Str. Fabricii, nr. 124,
Cluj-Napoca,
Romania
Romania S.C. TERAPIA S.A. SILUTON 15 mg, capsule 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Str. Fabricii, nr. 124,
Cluj-Napoca,
Romania
Romania TEVA PHARMACEUTICALS S.R.L. | SIBUTRAMINA TEVA 10 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Str. Domnita Ruxandra nr 12, parter, mg, capsule
Sector 2, Bucuresti
Romania
Romania TEVA PHARMACEUTICALS S.R.L. | SIBUTRAMINA TEVA 15 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Str. Domnita Ruxandra nr 12, parter, mg, capsule
Sector 2, Bucuresti
Romania
Romania ZENTIVA as., LINDAXA 10 mg, capsule 10 mg Kapseli, kova suun kautta
U kabelovny 130,
102 37 Praga-10 Dolni Mécholupy,
Tsekki
Romania ZENTIVA as., LINDAXA 15 mg, capsule 15 mg Kapseli, kova suun kautta

U kabelovny 130,
102 37 Praga-10 Dolni Mé&cholupy
Tsekki
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Slovakia Zentiva, k.s. LINDAXA 10 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Evropska 846/176a
160 00 Praha 6
Tsekki
Slovakia Zentiva, k.s. Evropska 846/176a LINDAXA 15 15 mg Kapseli, kova suun kautta
160 00 Praha 6
Tsekki
Slovakia TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.0. | Sibutramin - Teva 10 mg 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Teslova 26, 821 02, Bratislava kapsuly
Slovakia
Slovakia TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.0. | Sibutramin - Teva 15 mg 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Teslova 26, 821 02 kapsuly
Bratislava
Slovakia
Slovakia Abbott Laboratories Slovakia s.r.0. Reductil 10 mg 10 mg capsule suun kautta
Karadzicova 10
821 08 Bratislava
Slovakia
Slovakia Abbott Laboratories Slovakia s.r.0. Reductil 15 mg 15 mg capsule suun kautta

Karadzicova 10
821 08 Bratislava
Slovakia

32




Jasenvaltio Myyntiluvan haltija Kauppanimi Vahvuus L adkemuoto Antoreitti
EU/EEA Nimi
Slovenia Abbott Laboratories d.o.o. Reductil 10 mg trde kapsule | 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Dolenjska c. 242¢
SI-1000 Ljubljana
Slovenia
Slovenia Abbott Laboratories d.o.o. Reductil 15 mg trde kapsule | 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Dolenjska c. 242¢
SI-1000 Ljubljana
Slovenia
Slovenia Lek farmacevtska druzba d.d., Sibutramin Lek 10 mg trde 10 mg Kapseli, kova suun kautta
Verovskova c. 57 kapsule
SI-1000 Ljubljana
Slovenia
Slovenia Lek farmacevtska druzba d.d., Sibutramin Lek 15 mg trde 15 mg Kapseli, kova suun kautta
Verovskova c. 57 kapsule
SI-1000 Ljubljana
Slovenia
Espanja ABBOTT LABORATORIES, S.A. REDUCTIL 10mg Kapseli, kova suun kautta
Avda. de Burgos
28050 Madrid
Espanja
Espanja ABBOTT LABORATORIES, S.A. REDUCTIL 15 mg Kapseli, kova suun kautta

Avda. de Burgos
28050 Madrid
Espanja
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Espanja

TEVA GENERICOS ESPANOLA,
S.L.

Guzman el Bueno 133

Edificio Britania 4°Izq.

28003 MADRID

Espanja

SIBUTRAMINA TEVA

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Espanja

TEVA GENERICOS ESPANOLA,
S.L.

Guzman el Bueno 133

Edificio Britania 4°Izq.

28003 MADRID

Espanja

SIBUTRAMINA TEVA

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Espanja

IDIFARMA, DESARROLLO
FARMACEUTICO

Poligono Mocholi. Plaza CEIN 5, Nave
B-14Noain (Navarra)

Espanja

SIBUTRAMINA
IDIFARMA

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Espanja

IDIFARMA, DESARROLLO
FARMACEUTICO.

Poligono Mocholi. Plaza CEIN 5, Nave
B-14Noain (Navarra)

Espanja

SIBUTRAMINA
IDIFARMA

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Ruotsi

Abbott Scandinavia AB
Box 509 169 29 Solna
Ruotsi

Reductil

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Ruotsi

Abbott Scandinavia AB
Box 509 169 29 Solna
Ruotsi

Reductil

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Ruotsi

Sandoz A/S, C.F.
Tietgens Boulevard 40
DK-5220 Odense SO
Tanska

Sibutramin Sandoz

10 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Ruotsi

Sandoz A/S, C.F.
Tietgens Boulevard 40
DK-5220 Odense S@
Tanska

Sibutramin Sandoz

15 mg

Kapseli, kova

suun kautta

Ruotsi

Teva Sweden AB
Box 1070

251 10 Helsingborg
Ruotsi

Sibutramine Teva

10 mg

Kapseli, kova

Suun kautta

Ruotsi

Teva Sweden AB
Box 1070

251 10 Helsingborg
Ruotsi

Sibutramine Teva

15 mg

Kapseli, kova

Suun kautta

Yhdistynyt
kuningaskunta

Abbott Laboratories Limited
Queenborough

Kent ME11 5EL
Yhdistynyt kuningaskunta

Reductil 10mg

10mg

Kapseli, kova

suun kautta

Yhdistynyt
kuningaskunta

Abbott Laboratories Limited
Queenborough

Kent ME11 5EL
Yhdistynyt kuningaskunta

Reductil 15mg

15mg

Kapseli, kova

suun kautta
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Yhdistynyt Teva UK Limited Sibutramine Hydrochloride 10mg Kapseli, kova suun kautta
kuningaskunta Brampton Road 10mg Capsules

Hampden Park

Eastbourne, East Sussex BN22 9AG

Yhdistynyt kuningaskunta
Yhdistynyt Teva UK Limited Sibutramine Hydrochloride 15mg Kapseli, kova suun kautta
kuningaskunta Brampton Road 15mg Capsules

Hampden Park

Eastbourne, East Sussex BN22 9AG
Yhdistynyt kuningaskunta
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TIETEELLISET JOHTOPAATOKSET

TIVISTELMA TIETEELLISESTA ARVIOINNISTA, JOKA KOSKEE SIBUTRAMIINIA
SISALTAVIA LAAKKEITA (KATSO LIITEI)

Sibutramiini on suun kautta annosteltava serotoniinin ja noradrenaliinin takaisinoton estdji. Se on
tarkoitettu tukihoidoksi aikuispotilaille, jotka osallistuvat painonhallintaohjelmaan, mukaan lukien
painonpudotus ja sen ylldpito. Sibutramiinia kdytetddn vdhikalorisen ruokavalion ja liikunnan
lisddmiseen yhdistettynd seuraavasti:

- Potilaat, jotka ovat merkittdvasti lihavia ravitsemuksellisista syistd ja joiden painoindeksi (BMI) on
30 kg/m’ tai suurempi.

- Potilaat, jotka ovat lievasti lihavia ravitsemuksellisista syisti ja joiden painoindeksi on 27 kg/m” tai
suurempi, kun mukana on muita lihavuuteen liittyvia riskitekijoitd, kuten tyypin 2 diabetes tai
dyslipidemia.

Sibutramiini sai alun perin myyntiluvan Euroopan unionin alueella tammikuussa 1999. Maaliskuussa
2002 pantiin vireille 31 artiklan mukainen lausuntopyyntd, silld kuolemaan johtaneet
haittavaikutukset nostivat esiin turvallisuuteen liittyvid huolenaiheita. Ndiden reaktioiden ja
kaytettdavissad olevien tietojen pohjalta ei voitu tehdé pitdvid johtopédétoksid sibutramiinista, joten
ladkevalmistekomitea katsoi, ettd hyoty-riskisuhde oli suotuisa ja antoi lausunnon, jossa suositellaan
myyntilupien sdilyttdmistd. Myyntiluvan haltijoita velvoitettiin kuitenkin jarjestimaéan laaja
kardiovaskulaarinen tutkimus, jossa sibutramiinia verrataan lumelddkkeeseen tavanomaisessa
painonhallintahoidossa ylipainoisilla tai lihavilla vdhintddn 55-vuotiailla potilailla, joilla on
kardiovaskulaaristen tapahtumien riski todetun sairauden tai kardiovaskulaaristen riskitekijoiden,
kuten diabeteksen, vuoksi. SCOUT-tutkimus (Sibutramine Cardiovascular Outcomes) aloitettiin
tammikuussa 2003.

SCOUT-tutkimuksen alustavien tulosten pohjalta aloitettiin direktiivin 2001/83/EY 107 artiklan
mukainen menettely marraskuussa 2009, silld sibutramiinihoitoon naytti liittyvan suurentunut sydén-
ja verisuonisairauden riski lumelddkehoitoon verrattuna. Ladkevalmistekomitea laati myyntiluvan
haltijoille luettelon kysymyksistd, jotka kasittelivit SCOUT-tutkimuksen tuloksia, etenkin
tutkimuksesta pois jadmistd, haittavaikutuksia, tilastotietoja ja tietojen merkitystd hyoty-
riskisuhteeseen ja riskien pienentdmiseen tahtdaviin toimiin. SCOUT-tutkimuksen tarkoituksena oli
osoittaa sibutramiinin paremmuus lumelddkkeeseen verrattuna ensisijaisten kardiovaskulaaristen
paitetapahtumien vdhentymisend (kuten kuolemaan johtamaton sydaninfarkti, kuolemaan johtamaton
aivohalvaus, elvytetty syddmenpysdhdys ja sydédninfarktin tai aivohalvauksen aiheuttama kuolema).
Niinpa lddkevalmistekomitea esitti huolensa siitd, ettd itse asiassa ensisijaiset paatetapahtumat
lisddntyivat tilastollisesti merkitsevésti sibutramiinin tutkimusryhmaéssa.

Myyntiluvan haltijoiden vastausten arvioinnin perusteella ladkevalmistekomitea katsoi SCOUT-
tutkimuksen tulosten osoittavan, ettd sibutramiinin kayttoon riskiryhmén potilailla liittyi suurentunut
syddn- ja verisuonisairauden sekd aivoverisuonisairauden riski. Ensisijaisten pdédtetapahtumien
(etenkin kuolemaan johtamattomien sydéninfarktien ja aivohalvausten) esiintyvyys oli suurempi
sibutramiinihoitoa kuin lumelaékitystd saavilla potilailla, joilla oli sydén- ja verisuonitautihistoria
(joille valmiste ei valmisteyhteenvedon mukaan sovellu). Tutkimukseen osallistuneista potilaista alle
10 prosenttia oli sellaisia, joille hoito hyvidksytyn valmisteyhteenvedon mukaan soveltuu. Heilld
havaittiin maarallisesti lievasti kohonnut riski lumelaékitykseen verrattuna, joskin maarét olivat tdssa
alaryhmaéssa pienid ja luottamusvilit laajoja. Sibutramiini nosti verenpainetta ja sykettd merkitsevasti
lumelddkkeeseen verrattuna (joskin molemmat laskivat diastolista verenpainetta ja sykettd painoa
pudottaneilla potilailla), mikd on voinut vaikuttaa kardiovaskulaaristen tapahtumien maarassa
havaittuun eroon.

Ladkevalmistekomitea katsoi myds SCOUT-tutkimuksen vahvistavan, ettd sibutramiinilla on
keskimdarin vain vdhainen vaikutus lihavien potilaiden painonlaskuun. SCOUT-tietojen mukaan
hy6ty on vihdisempi kuin aiemmissa kokeissa ja meta-analyysissa (Rucker et al. 2007). Hoitovaste
(vdhintdédn 5 prosentin painonpudotus kolmessa kuukaudessa) saavutettiin vain 30,4 prosentilla
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sibutramiinihoitoa saaneista potilaista, kun vastaava luku oli 19,5 prosenttia lumeldékitystd saaneilla
potilailla. Aloitusvaiheessa (jonka aikana kaikki potilaat saivat sibutramiinia) intent-to-treat-
potilasryhmaésséd (ITT) painon keskiméardinen lasku oli 2,6 kiloa sibutramiinihoidolla.
Satunnaistamisen jalkeen sibutramiinia saavien potilaiden paino laski keskiméérin vield 0,91 kiloa ja
lumeryhmén paino nousi keskimédarin 1,02 kiloa satunnaistamisvaiheen perustasoon verrattuna.
Keskiméardinen painoero aloitusvaiheen perustason ja hoitojakson viimeisen kdynnin vililld osoittaa,
ettd sibutramiinia saaneiden potilaiden paino laski keskimédérin 1,9 kiloa enemman (3,5 kg) kuin
lumelddkettd saaneiden (1,6 kg). Kaikkien potilaiden hoito sibutramiinilla aloitusvaiheessa saattoi olla
osallisena siihen, ettd SCOUT-tutkimuksessa sibutramiinia saaneiden ja lumeladkettd saaneiden
potilaiden vilinen painonpudotuksen ero oli pienempi kuin aiemmissa tutkimuksissa. Kaikissa
tutkimuksissa, SCOUT-tutkimus mukaan lukien, paino laski sibutramiinilla keskimdarin 2—4 kiloa
enemman kuin lumelddkkeelld. Keskimdirin paino ei pudonnut lisdd 12 kuukauden
sibutramiinihoidon jadlkeen. Lisdksi laihtumisen pitkdkestoisuus hoidon lopettamisen jélkeen on
kyseenalaista. Vaikka kardiovaskulaariset tapahtumat vahenivit sekd sibutramiinia ettd lumeldakettd
saaneilla potilailla, joiden paino laski, verrattuna niihin, joiden paino pysyi ennallaan,
kardiovaskulaariset tapahtumat olivat yleisempié sibutramiinin kuin lumelddkkeen kdyton yhteydessa.
Niinpa sibutramiinin aiheuttama painonlasku ei ollut riittdva vastapaino sen aiheuttamille
kardiovaskulaarisille haittavaikutuksille.

Ladkevalmistekomitea totesi SCOUT-tutkimustietojen osoittavan selvasti, ettd sibutramiinia saavilla
lihavilla potilailla, joilla on todettu sydén- ja verisuonisairaus, on suurempi kardiovaskulaaristen
tapahtumien riski kuin lumeldékettd saavilla. SCOUT-tutkimuksessa sibutramiinihoitoa saaneilla
potilailla oli lumeryhméén verrattuna tilastollisesti merkitsevésti enemmaéan ensisijaisia
paitetapahtumia (riskitiheyssuhde 1,161, p = 0,016): kuolemaan johtamattomia sydaninfarkteja
(riskitiheyssuhde 1,275, p = 0,022) ja kuolemaan johtamattomia aivohalvauksia (riskitiheyssuhde
1,354, p = 0,026). Niitd kuolemaan johtamattomia tapahtumia pidetdan vakavina ja
hengenvaarallisina, ja niihin saattaa liittyd merkittdva sairastuvuus. Ladkevalmistekomitea katsoi, ettd
suurentunut kardiovaskulaaristen tapahtumien riski saattaa koskea myos potilaita, joille sibutramiinia
voidaan maaraté, silld ylipainoisilla ja lihavilla potilailla on todenndkoéisesti sydén- ja
verisuonisairauden riski.

Suotuisin sibutramiinin hyoty-riskisuhde saadaan vertailemalla sibutramiinihoitoa saaneita potilaita,
joilla saatiin hoitovaste, ja lumelddkettd saaneita potilaita, joilla ei saatu hoitovastetta (joskin tdhan
voivat vaikuttaa erilaiset kdyttdytymistavat, kuten ruokavalion noudattaminen ja liikunta, eika téllaista
vertailua voida pitdd loogisena tai tieteellisend). Jopa tdssd "parhaassa mahdollisessa tapauksessa"
sibutramiinilla on hoidettava noin 1 400:aa potilasta, jotta yksi kardiovaskulaarinen tapahtuma
voitaisiin estdd. Jos taas verrataan potilaita, joilla vaste saatiin sibutramiinilla, ja potilaita, joilla vaste
saatiin lumelddkkeelld (jolloin ei oteta huomioon, ettd 5 prosentin painonlasku saavutettiin
sibutramiinilla useammin kuin lumelddkkeelld), kdy ilmi, ettd kardiovaskulaaristen tapahtumien méaara
kasvaa yhdelld, kun 347 potilasta altistetaan sibutramiinille.

Ladkevalmistekomitea katsoi, ettd nykyinen hyvéksytty kdyttdaihe ja vasta-aiheet rajoittavat kayttoa
jo merkittévasti eikd rajoitusten lisddminen olisi kdytdnnollistd. Vaikka kehittyneitd
kardiovaskulaarisia seulontakokeita on kéytettdvissé, niilld ei voida luotettavasti ennustaa tulevia
kardiovaskulaarisia tapahtumia eivétkd ne ole kdytdnndllinen tapa havaita sydén- ja
verisuonisairauksia ennen sibutramiinihoidon aloittamista. Joulukuun 2009 kokouksessa
ladkevalmistekomitea hyviksyi myyntiluvan haltijoiden suullisen selvityksen jdlkeen luettelon
selvittdmattomistd seikoista. Myyntiluvan haltijoita pyydettiin selvittimiddn SCOUT-tietojen pohjalta
mahdollista potilasryhméé, jonka osalta hyoty-riskisuhde voitaisiin osoittaa, todisteita
sibutramiinihoidon suotuisista vaikutuksista lumelddkkeeseen verrattuna seka riskien pienentdmiseen
tahtadvia lisdtoimenpiteitd. Ladkevalmistekomitea pyysi my0os diabeteksen ja umpieritysopin
tieteellistd neuvoa-antavaa ryhmié kokoukseen tammikuussa ja antamaan asiantuntijapanoksensa.

Kardiovaskulaarisen riskiryhmin mukaan ositettujen tietojen mukaan suurin ensisijaisten
paitetapahtumien vaara oli ryhmaélld "CV + DM" (sydén- ja verisuonisairaus ja tyypin 2 diabetes) ja
seuraavaksi suurin ryhmélla "CV Only" (vain sydin- ja verisuonisairaus) sekd "DM Only" (tyypin 2

39



diabetes). Vaikka lisddntyneestd ensisijaisten padtetapahtumien tai kuolleisuuden riskistd ryhmassa
"DM Only" ei ollut ndytt6d, nayttdd hyodysta pidettiin heikkona. Lisdksi pitkittyneelld kaytolla oli
taipumusta lisdtd kuolemaan johtamattoman ensisijaisen paédtetapahtuman riskia tdssd alaryhmaéssa, ja
kuolemaan johtamattoman ensisijaisen paitetapahtuman piste-estimaatti tuntui kallistuvan
negatiiviseksi kolmen vuoden aikapisteessd. Ladkevalmistekomitea esitti myos sukupuolen
vaikutuksen tarkastelua kyseisessd alaryhmaissd (61 % naisia, kun naisia oli 32-37 % ryhméissi "CV
Only" ja 36 % ryhméssd "CV + DM"), silld Coxin regressioanalyysin mukaan naisilla on 40 prosenttia
pienempi ensisijaisten padtetapahtumien riski kuin miehilld. Kaplan-Meier-kdyrdn mukaan
ensisijaisten padtetapahtumien riski kasvaa varhain ja kuolemaan johtamattomien ensisijaisten
padtetapahtumien riski vield aikaisemmin. Myyntiluvan haltijat korostivat myds sibutramiinin
aloitusvaiheessa aiheuttaman laihtumisen hyotya ja ehdottivat sen véaristdvan lumeryhmén tuloksia.
Tama pantiin merkille, joskin 1ddkevalmistekomitea oli sitd mieltd, ettd tutkimustietojen perusteella
potilailla, joilla jatkettiin sibutramiinihoitoa, oli suurempi kardiovaskulaaristen tapahtumien riski kuin
lumelddkettd aloitusjakson jdlkeen saaneilla. Lisdksi lddkevalmistekomitea pani merkille, ettd
aloitusvaiheessa suljettiin pois 231 riskiryhmaén potilasta, joilla syke ja/tai verenpaine nousi, mika
todennékoisesti viahentéd ja aliarvioi kardiovaskulaaristen tapahtumien todellista riskiéd sibutramiinin
tutkimusryhmaissé, koska vastaavaa saannéllisté ja huolellista sykkeen ja verenpaineen seurantaa
tuskin voidaan toteuttaa kliinisessa kdytdnndssd. Myyntiluvan haltijat toimittivat tietoja
sibutramiinihoitoon liittyvien korvaavien markkereiden paranemisesta, mutta ladkevalmistekomitea
totesi, ettd ndistd vaikutuksista huolimatta oli havaittu lisddntynyt kardiovaskulaarinen riski, ja ainoat
hyodyt liittyivit epasuorasti painonlaskuun.

Ladkevalmistekomitea arvioi ehdotetut riskien pienentdmiseen tahtdavit toimet, mutta ei havainnut
muutoksia nykyisessa tarkoitetussa populaatiossa eika piilevien sydin- ja verisuonisairauksien
testausta valmisteyhteenvedossa lueteltujen liséksi. Ladkevalmistekomitea myonsi, ettd sydin- ja
verisuonitautien riskiryhméin kuuluvien potilaiden tunnistaminen ja poissulkeminen on hankalaa,
silld lihavuus on itsessddn sydédn- ja verisuonisairauden riskitekijd. Ladkevalmistekomitea ei pitdnyt
todennékdisend, ettd ehdotetut koulutustoimet (kuten terveydenhuollon ammattilaisille tarkoitetut
tietopaketit, kirjeet, kysymyksid ja vastauksia sisdltdva asiakirjat, puhelinpalvelu ja turvallinen
Internet-sivusto seki potilasseurantalokit) pienentéisivét riskid tai edistdisivét piilevien sydan- ja
verisuonisairauksien tunnistamista, silld ateroskleroottisia komplikaatioita ei voida diagnosoida
verenpaine- tai sykemittauksilla tai paino punnitsemalla. Pakkauskoon pienentdmisen yhden
kuukauden annokseksi ei katsottu viahentdvén sibutramiiniin liittyvad kardiovaskulaarista riskid, eika
kuukauden mittainen ladkemaérdys valttdmatta sovellu perusterveydenhuollossa méarattaville
ladkkeelle, joka on tarkoitettu yleistyvdan vaivaan. Kun lisdksi huomioidaan riskien selkedt erot
sibutramiinia ja lumelddkettd saavilla potilailla hoidon alkuvaiheessa, lddkevalmistekomitea ei
katsonut tietojen tukevan vuoden kestdvid hoitoa. Vastaavasti ehdotetun vuotuisen médrdaikaisen
turvallisuuskatsauksen (PSUR) ei oletettu edistdvan valmisteyhteenvedon noudattamista lddketta
maarattdessd. Nain ollen ladkevalmistekomitea katsoi, ettd ehdotetut riskien pienentdmiseen tdhtaavat
toimet eivat riitd takaamaan valmisteyhteenvedon noudattamista tai vdhentdmaan riittdvasti
mahdollista syddn- ja verisuonisairauden seki aivoverisuonisairauden riskia.

Hyoty jariskit

Ladkevalmistekomitean johtopéétds on, ettd SCOUT-tutkimuksen tulokset ovat huolestuttavia. Vaikka
suurimmalle osalle SCOUT-tutkimukseen osallistuneista potilaista ei tavallisesti maarattéisi
sibutramiinia, koska todettu sydin- ja verisuonisairaus on vasta-aihe sen kdytolle, suurentunut
kardiovaskulaarinen riski vaikuttaa oleellisesti sibutramiinin kliiniseen kayttoon, silld ylipainoisilla tai
lihavilla potilailla on todennékdisesti sydédn- ja verisuonisairauden riski. Lisdksi on mahdotonta estda
sibutramiinin kaytto potilailla, joilla on piilevd sydén- ja verisuonisairaus, vaikka riskien
pienentdmiseen tahtddvit toimet olisivat kaytdssd. SCOUT-tutkimuksen tarkoituksena oli osoittaa
sibutramiinin paremmuus ensisijaisten paatetapahtumien vihentymisend lumelédékitykseen verrattuna.
Koska sibutramiinin teho on vaatimattoman ja riskit tunnetut, sibutramiinihoidon lumelddkkeeseen
ndhden tilastollisesti vankka ndyttd kasvaneesta riskistd saada kuolemaan johtamaton sydaninfarkti ja
aivohalvaus potilailla, joilla on sydén- ja verisuonisairaus tai tyypin 2 diabetes, on huomattava
huolenaihe. Valmisteyhteenveto rajoittaa jo sibutramiinin kaytt6a merkittavasti, eikd muita
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hyodyllisié tai kdytdnnollisid rajoituksia tullut ilmi. Lisdksi SCOUT-tutkimustietojen ja muiden
julkaistujen tai julkaisemattomien tutkimusten perusteella ei voida mééarittda potilasryhmia, joille
sibutramiinin kaytosta olisi hyotyd ilman, ettd kardiovaskulaarinen riski kasvaa. Muita myonteisid
potilasvaikutuksia ei ole osoitettu vakuuttavasti muiden elinluokkien osalta.

Edelld mainittujen havaintojen perusteella lddkevalmistekomitea tuli sithen tulokseen, ettia

sibutramiinia sisdltdvien lddkkeiden hyoty-riskisuhde ei ole mydnteinen, ja suositteli liitteessa I
mainittuja sibutramiinia sisdltavia ladkkeitd koskevien myyntilupien peruuttamista.
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PERUSTEET MYYNTILUPIEN PERUUTTAMISELLE

Komitea tarkasteli SCOUT-tutkimustietoja, myyntiluvan haltijoiden toimittamia vastauksia ja
diabeteksen ja umpieritysopin tieteellisen neuvoa- antavan ryhmén raporttia seka kavi sisdisia
keskusteluja.

Ottaen huomioon, etti

o komitea kasitteli muutetun direktiivin 2001/83/EY 107 artiklan mukaista menettelya
sibutramiinia sisdltdvien ladkkeiden osalta

° komitea tuli sithen tulokseen, ettda SCOUT-tutkimus osoitti vakavien kardiovaskulaaristen
tapahtumien riskin kasvavan sibutramiinia kayttavilla syddn- ja verisuonitautia sairastavilla
henkil6illd ja koska lihavat henkil6t ovat todennékdisesti riskisséd saada sydén- ja
verisuonitaudin, komitea piti SCOUT-tutkimuksessa méaritettyja riskejd merkittdvina
sibutramiinin kliinisen kdyton kannalta.

o komitea katsoi, ettd sibutramiinin hyGty ei ole riittdva sydédn- ja verisuoniturvallisuuteen
liittyviin huolenaiheisiin ndhden, silld ladkkeen avulla saatu keskimddrin vaatimaton
painonlasku ei ehké ole pitkdkestoista hoidon lopettamisen jalkeen.

o lisdksi komitea katsoi, ettd nykyisten tietojen perusteella ei voida méaarittda potilaspopulaatiota,
jossa sibutramiinia sisaltavilla 1adkkeilld olisi selkedsti suotuisa hyoty-riskisuhde

o komitea oli sitd mieltd, ettd myyntiluvan haltijoiden ehdottamat riskien pienentdmiseen
tahtadvat toimet eivit takaa valmisteyhteenvedon noudattamista tai kansanterveyden suojelun
riittdvad tasoa

ladkevalmistekomitea tuli sithen tulokseen, ettd SCOUT-tutkimuksen tulokset vaikuttavat
epédedullisesti sibutramiinia sisdltdvien ladkkeiden hyoty-riskisuhteeseen, joka on kielteinen.

Viraston ladkevalmistekomitea (CHMP) antoi muutetun direktiivin 2001/83/EY 107 artiklan 2 kohdan
mukaisesti lausunnon, jossa suositellaan kaikkien sibutramiinia sisiltdvien ladkkeiden (katso liite I)
myyntilupien peruuttamista. Ladkevalmistekomitea suositteli myos viliaikaisia toimia. Tastd syysti
CHMP suosittelee Euroopan komissiolle, ettd sibutramiinia sisiltdvien lddkkeiden myynti ja kdyttd
keskeytetddn vélittomasti kaikissa asianosaisissa EU:n jdsenvaltioissa lopullisten toimenpiteiden
taytdntoonpanoa odotettacssa.

Myyntiluvat voidaan palauttaa siind tapauksessa, ettd myyntiluvan haltijat toimittavat vakuuttavia

tietoja potilaspopulaatiosta, jossa sibutramiinia siséltdvien ladkkeiden pitkdkestoinen ja kliinisesti
merkittdva tehokkuus voidaan osoittaa ja jossa hyoty on selvésti riskeja suurempi (katso liite III).
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LITEII

MYYNTILUVAN PERUUTTAMISEN KUMOAMISTA KOSKEVAT EHDOT
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Myyntiluvat voidaan palauttaa siind tapauksessa, ettd myyntiluvan haltijat toimittavat kansallisille
toimivaltaisille viranomaisille

vakuuttavia tietoja, joissa médritetddn potilaspopulaatio, jossa voidaan osoittaa sibutramiinia
sisdltdvien lddkkeiden pitkdkestoinen ja kliinisesti merkittdva teho ja jossa hyddyt ovat selvésti riskeja
suuremmat.
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