4/07 2007 15:44 TEL 0258301621
L o 2] Keg

SNAMI
o s LuT e 10ne Lambarala Uk /BhdrcE ™/

Al Segretario della FIMMG Regionale
Via Teodosic 33
20131 MILANO

Al Segretavio dello SNAMI Regilonale
Vis Beatrice D'Este 10
20122 MILANO

Al Sepretario della CUMI Regionale
Via Tonale 29 F
23100 SONDRIO

" Al Segretario del SUMAIT Regionale
Via dei Grimani, 11
20146 MILANO

Al Segretario di Federazione Medicl
ViaPio Il 3

20153 MILANO

Al Segretario CIPE
Largo dei Lombardi, 4

00185 ROMA

Oggetto: Nota informativa EMEA sulla sicurezza d’uso di ACOMPLIA (rimonabant).

Con la presente, sl trasmettono le nuove comunicazion dell’ Agenzia Europea dei Medicinali,
sulla sicurezza d’uso di Acomplia (rimonabant).

In particolare 'EMEA segnala la possibile insorgenza di rearioni avverse psichiatriche,
compresi casi di ideazione suicidaria @ tentativi di suicidio, in pazienti affetti da depressione
maggiore o in Tattamento con farmaci antidepressivi, che assumono Aconplia,

Acomplia & un farmaco gia registrato. in Halia, ma non ancora commercializzato, pntrehhe.:
perd essere prescrifto ed acquistato in aliri paesi della Cornunita Europea, pertanto si
raccomanda di diffondere la presente nota ai medici eventualmente interessati alla sua
prescrizione.

Distinti galuti.

I Dipraenic
(L y,eZ;na)

-

Referente: Almal.isa Rivolia tel. 02-67653348
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COMUNICATO STAMPA DELL'EMEA

L’AGENZIA EUROTEA DEI MEDICINALI (EMEA) RACCOMANDA CHE
ACOMPLIA NON DEVE ESSERE SOMMINISTRATO AT PAZIENTI IN
TRATTAMENTO CON ANTIDEPRESSIVI O AFFETTI DA DEPRESSIONE
MAGGIORE

L’Agenzia Europea del Medicinali (EMEA) raccomanda una controindicazione dell’uso di
Acomplia (rimonabant) della Sanofi-Aventis, nei pazienti affetti da depressione maggiore o in
trattamento con farmaci antidepressivi a causa del rischio di eventi avversi psichiatriei,

I medici che operano nella Comunitd Europes sono gia stati informati lo scorso mese di Giugno su
questo rischio ma il Comitato scientifico per | medicinali per uso umana (Cemmittee for Medicingl
Producis for Human Use ~ CHMP) del’EMEA ha ora raccomandato di trasformare la prevista
avvertenza in controindicazione.

Acomplia & stato awtorizzato neila Comunitd Europea nel giugno 2006 ed & indicato, in aggiunta
alla dieta e all’esercizio fisico, nel trattamento dei pazienti adulti obesi o sovrappeso.

Al momento del rilascio della auwtorizzazione gli eventl avversi psichiatrici , in particolare la
depressione , sono atati identificati come il principale problema di sicurezza.

Questi effetti avversi sono stati  pertanto documentati nelle informazioni allegate al farmaco
{Riassunto delle Caratteristiche del Prodotto e Foglio [llustrative) con 1’avvertenza ai medici di

non prescrivere Acomplia nei pazienti con condizioni psichiatriche gravi non controllate, come la
depressione maggiore.

Nell’ambito del suo monitoraggio continuo sulla sicurezza dei farmaci, lo scorse Giugno 2007 il
CHMP ha chiesto alla Sanofi-Aventis di rendere disponibili tutte Je informazioni i relative agli
aventi avversi psichiatrici di Acomplia . A conclusione della valutazione dei dati disponibili, i
CHMP nella sua riunionz del 16-19 Luglio 2007 ha concordato che i bepefici di Acomplia
continuano a superare 1 rischi franne che nei pazienti affetti da  depressione maggiore o in
lrattamento con farmaci antidepressivi.

Il CHMP ha anche raccomandato di aggiungers nelle informazioni del prodotto sia ’avvertenza che
il trattamento con Acomplia deve essere interrotta se il paziente sviluppa una depressicne sia
ulteriori informazioni sulle reazioni avverse psichiatriche di Acomplia.

Sari inoltre inviata ai medici una lettera (Dear Healthcare Professional Letter) per informarli sugli
aggiornamenti apportati alle informazioni del prodotto.

1 pazienti, e chi di loro si prende cura, devono essere informati del rischio di depressione con
Acomplia.

Le raccomandazioni del CHMP satanno inviate alla Commissione Europea per l'adozione della
decigions.

Note:
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Fer ulteriori informaziani fare riferimento alla lista di Domande e Risposte che accompagna guesto
documeantos e che include anche le informezioni aggiomate del prodotto secondo le raccomandazioni
del CHMP (Allegaio [)

Acomplia & autorizzata nell*Unione Europea/Spazio Econwmico Eurcpeo ¢ commescializzaia in 13
Paesi. Rimonabant & auwtorizzato anche con il nome commerciale Zimulti ma questo prodotto non &
commercializzato nella Unione Europea .

1l Rapporto di Valutazione Pubblico Europeo (EPAR) per Acomplia & disponibile all’indirzzo web:
http:/Awww.emes.eurona.ewhurpandoes/Humans/BEPA R 'acompija/acomplia.htn

Questa Comunicato Stampa insiems alle altre informazioni sul lavere dell’'EMEA é disponibile
all’indirizzo web : www.ames.suropa.en

Farmaci antiabegira-BIF 2007;1:23-7

Media gnquiries only to:
Martin Harvey Alichurch or Monika Benstetter
Tel. (44-20) 74 18 84 27, E-mail pregs@emea europa.eu
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DOMANDE E RISPOSTE SULLA SICUREZZA DI ACOMPLIA (rimonabant)

L'Agenzis Buropea dei Medicinali (EMEA), ha valutato rutte le informazioni dizponibili sulla sicurezza di
Acomplia (rimonabant), in particolare i dati relativi agli eventi avversi psichiairici ed ha conecluso che il
benefict di Acomplia cortinuano a superare i rischi ma che 1 pazien affetti da depressione maggiore o in
irattamento con farmaci antidepressivi non devono essere wrattati con Acomplia. 11 CHMF ha inelire deciso
di rafforzare alcune Avvertenze nelle informazioni del prodoto.

Che cos’e ACOMPILIA?

Acomplia & un farmaco che contiepe il principio attive rimonabant . £’ indicato in aggiunta alla dieta ¢
all’ssercizio fisico per ridurre il peso nei pazienti adulti che sono:
+ obesi (molto sovrappeso) con un Indice di Massa Corporea (BMI- body mass index) maggiore 0
uguale a 30 kg/m’, 0,
»  sovrappeso (BMI ) maggiore o uguale a 27 kg/m®) e che hanno anche altri fattori di rischio guali il
diabete di tpo 2 o una dislipidemia (aumentato livello dei grassi nel sangue ).

1l principio attivo di Acomplia, il rimonabant, & un antagonista del recettore dei cannabinoidi ed agisce
provocando il blocco di ume specifico recettore chiamato cannabinaside di tipe T (CB1).

Questi recettori si trovano nel sistema nervoso centrale e fanno parte del sistema che il corpo usa per |l
controllo dell’sssunzione di cibo. Bloccando questi recsttord, il rimonabant pud ajutare il paziente a ridurre
I‘assunzione di cibo e conseguentemente a perdere paso. Questi receitori sono anche presenti nei tessuti
periferici a livello degli adipociti (cellule grasse).

Acomplia & stato autorizzato nella Comunita Europea /Spazio Economico Europeo ed & sommercializzato in
13 Paesi europei. Rimonabant & anche autorizzato con il nome commerciale di ZIMULTI, ma questo
medicinale non & in commercio nell'Unione Eurcpea

ACOMPLIA & autorizzato in Italia?
3i, Acomplia & auterizzato in Italia ma non & ancora in commercio,
Perché P"EMEA ha rivalntato questo farmaco ?

Acomplia ha ricevuto un parere favorevele per 1'autorizzazione alla immissione in commercio (AIC)dal
Comitato scientifico per i medicinali per uso umano (Committee for Medicinal Products for Human Use —
CHMP), il del'EMEA i1 27 Aprile del 2006, & i rlascio della autorizzazione dalla Cominissione Buropea il
19 Giugno 2006. Durante ia procedurs di approvazione il principale problema di sicurezza identificato per
questo farmace era relativo agli eventi avversi psichiatrici, in particolare la depressione.

E’ stato pertanto richiesto alla Azienda titolare dell® AIC di Acomplia di monitorare questi eventi avversi.
Nel Giugno 2007 nell’ambite del monitoraggio continuo sulla sicurezze di questo farmaco, il CHMP ha
chiesto aila Sancfi-Aventis di presentare tutte le informazioni disponibili sulle reazioni avverse psichiatriche
di Acomplia. La rivalutazione di queste informazioni & stata finalizzata nel corso della rivnione del CHMP
deli6-19 Loglio 2007

Quali dati sono stavi rivalutati dal CHVP?

La revisione ha riguardato Je informazioni sufle reazionl avverse psichiatriche di Acomplia, in particolars
sui casi di depressione nel pazienti in traftamenta con il farmaco, compresi 1 casi di ideazions suicidaria
(pensieri di suicidio) e i casi di rentativo di suisidio. Queste informazioni provengono gia dal monitoraggio
fatto dalla Aziends sull’uso del farmaco a partirs dal suc laneio fino alla data dal 18 Glugro 2007 sia dat
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risuitatl di cinque studi clinici , rerminati dope Pautorizzazione del farmaco, che hanno coinvolto 781
pazienti tratfati con Acomplia.

Quali sono state le conclusioni del CHMVP?

11 CHMP ha concluso che i benefici di ACOMPLIA continuanc & superare { risehl tranne che nei pazient
affetti da depressione maggiore o in trattamento con farmaci antidepressivi,

Ha concluso che i) rischio di depragsione & approssimativamente taddoppiato nei pazienti in trattamento con
Acomplia rispetto ai pazientt obesi o in soprappeso non trattati con il farmaceo,
In una piccnla minoranza di casi quests pud conduwrre a ideazioni svicidarie = anche a tentativi di suicidio.

Questo raddoppio del rischio di depressione si verifica in tutti i tipi di pazienti anche se pus essers aumentato
nei pazienti con una storia passata di depressione.

Sebbene la tipologia delle reazioni avverse & risuliata girnile a quella osservata durente la procedura di
autorizzazione, il CHMP ha concluso che questo aumento di rischio & precccupante poiché Acomplia viene
prescritto 2 pazienti con storia di dismrbi psichiatricl e questo potrebbe avers come conseguenza, nei pazient
affeni da depressione, il peggioramento della malattia,

Il CHMP ha anche considerato che troppi pazienti sona in trattemento con Acompliz e contemporaneamerte
con farmaci antidepressivi anche se il trattamento con Acomplia non & raccomandato in questi pazient.

Per tale ragione il CHMP ha raccomandato le seguenti modifiche delle informazioni del prodetto!

» Trasformazione della atusle Avvertenza sull’uso di Acomplia nei pazienti affetti da depressiono
maggiore o in trattemento con antideprassivi in Controindicazione. Quesio significa che Acomplia
non deve essere pil somminisirato a guest pazienti.

+ [nserimento di una Avyvertenza che il rattamento con Acomplia deve essere intérrofto se il paziente
sviluppa depressione. :

+ Aggiunta di ulteriori informazioni sulle possibili reazioni avverse di tipo psichiatrico con Acomplia.

It CHMP ha anche richiesto alla Azienda di predisporre una lettera (Dear Healtheare Professional Letter) per
informare | mediei sulla modifiche apportate alle raccomandazioni d*use di Acomplia.

Quali sono le raccomandszioni ai pazienti e ai medici?

» | medici devono prescrivers Acomplia solo in aceondo alle informazioni aggiomate sulla prescrizione.
1 pazienti & chi di loro si prendea cura devono essere informati sul rischio di depressione con Acomplia, &
che non devono prendere  Acomplia se stanno assurnando farmaci antidepressivi .

» [ pazienti che comincianc ad avere sintomi di depressions mentre prendono Acomplia devono consuttars
il propric medico.

» [ pazient che sono in trattamento con Acomplia & hanno domande o dubbi deveno parlame con il
proprio medico o cont 1l farmacista..

Per ulteriori informazioni si rimanda al rassunte delle caratteristiche del prodetto & al foglio illustrative
adottati dat CHME il 19 Luglio 2007,

La Decisione della Commissione Evropez su questa opinjione del CHMIEP sarad pubblicata nei tempi stabiliti,
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