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Pytania i odpowiedzi

Odmowa przyznania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu dla leku Qsiva (fentermina/topiramat)
Wynik ponownej oceny

W dniu 18 pazdziernika 2012 r. Komitet ds. Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP)
przyjat negatywna opinie, w ktorej zalecit odmowe przyznania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
dla produktu leczniczego Qsiva, przeznaczonego do leczenia otytosci. Firmg, ktéra wnioskowata o
wydanie pozwolenia, jest Vivus BV.

Whnioskodawca zwrocit sie o ponowng ocene tej opinii. Po rozwazeniu podstaw do tego wniosku CHMP
przeprowadzit ponowng ocene pierwszej opinii i w dniu 21 lutego 2013 r. potwierdzit odmowe
przyznania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

Co to jest lek Qsiva?

Produkt Qsiva to lek zawierajacy substancje czynne fentermine i topiramat. Lek miat by¢ dostepny w
postaci kapsutek o zmodyfikowanym uwalnianiu.

W jakim celu miat by¢ stosowany lek Qsiva?

Produkt Qsiva miat by¢ stosowany w leczeniu pacjentéw z powazna otytoscigq (BMI =35 kg/m?) lub
pacjentéw z otytoscia (BMI =30 kg/m?), u ktérych wystepuja problemy zdrowotne zwigzane z waga,
takie jak wysokie cisnienie krwi, cukrzyca typu 2 lub nieprawidtowy poziom lipidow we krwi.

Jakie jest oczekiwane dziatanie leku Qsiva?

Dwie substancje czynne wchodzace w sktad produktu Qsiva sa srodkami zmniejszajacymi apetyt.
Fentermina zmniejsza apetyt poprzez uwalnianie przekaznika chemicznego zwanego norepinefryng (lub
noradrenaling) w podwzgdrzu — rejonie mdzgu odpowiedzialnym za kontrole uczucia gtodu.
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Uwaza sie, ze Topiramat dziata poprzez zwiekszenie zuzycia energii przez organizm, co obniza jego
sprawnos¢ energetyczng i zmniejsza apetyt pacjentéw na jedzenie. Doktadny mechanizm dziatania
topiramatu nie zostat w petni wyjasniony.

Jaka dokumentacja zostatla przedstawiona przez firme na poparcie
whniosku?

Zanim przeprowadzono badania na ludziach dziatanie leku Qsiva badano w modelach
eksperymentalnych.

Przeprowadzono cztery badania gtiéwne z udziatem tgcznie okoto 4000 pacjentéw z otytoscig lub
nadwagq, w ktorych poréwnano leczenie za pomoca produktu Qsiva z placebo (leczeniem
pozorowanym) oraz z leczeniem wytacznie za pomocg fenterminy lub topiramatu. W dwdch z tych
badan uczestniczyli pacjenci z problemami zdrowotnymi zwigzanymi z waga, w tym z cukrzyca,
wysokim ci$nieniem krwi oraz nieprawidtowym stezeniem lipidow i cukru we krwi.

Gtowna miarg skutecznosci leczenia byt stopien utraty masy ciata oraz liczba pacjentéw z przynajmniej
5% spadkiem masy ciata po 28 lub 56 tygodniach leczenia. W jednym z badan pacjentéw leczono
dtuzej i pomiar skutecznosci leczenia wykonano po uptywie 108 tygodni.

Jakie byly gtéwne watpliwosci CHMP, ktére doprowadzity do odmowy?

CHMP zauwazyt, ze w badaniach gtéwnych wykazano klinicznie istotny poziom utraty masy ciata
wskutek leczenia produktem Qsiva, ale wyrazit obawy dotyczace dtugoterminowych skutkéow
stosowania leku w odniesieniu do serca i naczyn krwionosnych, zwtaszcza z uwagi na skutki dziatania
fenterminy, ktéra powoduje przyspieszenie akcji serca, ale ktérej diugoterminowy wptyw nie jest jasny.
Ponadto wystapity obawy dotyczace diugoterminowych skutkdéw psychiatrycznych (w badaniach
zgtaszano depresje i niepokoj) oraz wptywu na funkcje poznawcze (problemy z pamiecig i skupieniem
uwagi), zwigzanych z topiramatem wchodzacym w sktad produktu Qsiva. Wiadomo tez, ze topiramat
jest potencjalnie szkodliwy dla nienarodzonego dziecka, jesli jest przyjmowany przez kobiete w cigzy.

Komitet odnotowat wysokie prawdopodobienstwo stosowania leku, w przypadku jego zatwierdzenia,
przez osoby spoza scisle okreslonej grupy pacjentéw. Wnioskodawca zaproponowat dziatania stuzace
zmniejszeniu tego ryzyka, ale uznano je za trudne do zastosowania w praktyce.

W zwigzku z tym CHMP stwierdzit, ze korzysci ze stosowania leku Qsiva nie przewyzszajg ryzyka, i
zalecit odmowe wydania pozwolenia na dopuszczenie tego leku do obrotu. Odmowa CHMP zostata
potwierdzona po przeprowadzeniu ponownej oceny.

Jakie s3a skutki tej odmowy dla pacjentéw uczestniczacych w badaniach
klinicznych?

Firma poinformowata CHMP, ze nie ma zadnych konsekwencji dla pacjentéw biorgcych udziat w
badaniach klinicznych.
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