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Souhrn Udaju o bezpecnosti a klinické
funkci pripravkt rady L112

Referencni Cislo SSCP od vyrobce: L112_311_V4

1. Identifikace pfipravku a obecné informace

1.1.

1.2,

1.3.

1.4.

1.5.

1.6.

1.7.

1.8.

1.9.

Obchodni nazev piipravku
Varianty pfipravk( rady L112 mohou byt prodavany pod nasledujicimi obchodnimi nazvy: formoline,
formoline EXTRA, formoline L112, formoline L112 EXTRA, Sterolsan, Liporeform protect

Nazev a adresa vyrobce
Certmedica International GmbH, Magnolienweg 17, 63741 Aschaffenburg, Némecko

Jednotné registracni Gislo vyrobce SRN
DE-MF-000006199

Zakladni UDI-DI
426010333L112T4

Popis nomenklatury zdravotnickych prostredk
Kod CND: G030699 Devices for Non-Surgical Therapy of Obesity — Others

Trida pfipravku
Trida lll

Rok vydani prvniho certifikatu (CE) pro pripravek
2001

Zplnomocnény zastupce
Nevztahuje se

O;pémgpv subjekt
TUV SUD Product Service GmbH, 0123

2. ZamysSleneé pouziti pfipravku

2.1.

Uréeny ucel
Pripravky rfady L112 jsou vazace lipidd pro hubnuti, pro kontrolu hmotnosti s doprovodnym uGcinkem
na shizeni LDL cholesterolu.

Pripravky rfady L112 snizuji stravitelnost lipid{ fyzikalni vazbou, coz vede ke sniZeni pfijmu kalorii.
Proto podporuje hubnuti, udrzeni ubytku hmotnosti a snizovani LDL cholesterolu.
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2.2,

2.3

Indikace a cilova skupina
Pro IéCbu nadvahy a obezity

Pfipravky rady L112 jsou ur€eny pro dospélé s indexem télesné hmotnosti (BMI) vySSim nez 25 v
kombinaci s nizkokalorickou dietou.

Doporucené davkovani:
2 tablety dvakrat denné.

Tablety uzivejte celé a zapijte dostate€Cnym mnozstvim nizkokalorické tekutiny (alespori 250 ml), aby se
zajistilo jejich vstrebani do zaludku. ProtoZe se u pfipravkd fady L112 jednd o prostrfedky s vysokym
obsahem vldkniny, dbejte na dostatecny pfijem tekutin, alespon 2 litry denné.

Pro kontrolu hmotnosti Ize davku snizit na 2 tablety denné.

Kontraindikace
Pfipravky rady L112 by nemély uzivat:

lidé se znamou alergii na korySe nebo na kteroukoli sloZku prostredku
lidé s podvahou (BMI <18,5 kg/m?3)

téhotné a kojici zeny

lidé s chronickou zacpou, stfevni neprlichodnosti atd. a

pfi dlouhodobém uzivani lék(, které snizuji strfevni aktivitu

3. Popis pfipravku

3.1

Popis pfipravku

Pripravky rfady L112 zahrnuji bikonvexni tablety o hmotnosti 500 mg nebo 750 mg. Procentualni
zastoupeni slozek je pro obé velikosti stejné. To znamena, Ze tableta o sile 750 mg obsahuje 0 50 %
vice aktivni vlakniny. Pro osoby s hmotnosti nad 75 kg doporucujeme vétsi variantu.

Slozeni:

U&inna vlaknina polyglukosamin L112 (73 %): Specifikace L112 B-1,4-polymeru D-glukosaminu a
N-acetyl-D-glukosaminu z krunytl korysd

Pomocné latky: Kyselina askorbova, kyselina vinna, tabletovaci pomocné latky (rostlinny stearat
hofe€naty, rostlinna celuléza, siran sodny, oxid kifemicity)

Tyto tablety jsou baleny v blistrech. Blistry jsou spolu s navodem k pouziti baleny ve skladaci krabi¢ce.

Hlavni sloZkou pripravkl fady L112 je nestravitelna aktivni vlidknina polyglukosamin L112. Je
prirodniho plvodu a diky své vysoké schopnosti vazat tuky dokaze v travicim traktu vazat velké
mnozstvi lipidd (tukd, mastnych kyselin a cholesterolu). Absorpce tuk( stievni sténou, ktera normalné
probiha velmi efektivné v tenkém stfeveé, je v pritomnosti polyglukosaminu L112 vyznamné snizena.
Pripravky rfady L112 primarné ovliviiuje obezitu zplsobenou stravou s vysokym obsahem tuku, jako je
tu¢né maso, klobasy, maslo, syr, chipsy, ofechy, kola€e nebo smazena jidla. Jiné slozky potravy, jako
je cukr, sacharidy, bilkoviny nebo alkohol, nejsou vazany; tyto kalorie by mély byt snizeny, jinak by byly
pro télo pIné dostupné.
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3.2

3.3

3.4

Uzivani ptipravkl fady L112 s jidly bohatymi na vitaminy (napf. salat, zelenina) obsahujicimi vysoce
kvalitni oleje nebo omega-3 mastné kyseliny (losos atd.) se nedoporucuje, protoze vitaminy rozpustné
v tucich a esencialni mastné kyseliny se mohou ¢aste¢né vazat.

Odkaz na predchozi varianty

Pripravky rady zdravotnickych prostredkl L112 byly poprvé uvedeny na trh v roce 2001 jako
zdravotnicky prostfedek s oznacenim CE spolecnosti Biomedica Pharma-Produkte GmbH po
dokonceni postupu posouzeni shody oznamenym subjektem mdc medical device certification GmbH
(CE 0483). Od té doby se kvalitativni a kvantitativni sloZeni u€innych latek polyglukosaminu L112,
kyseliny askorbové a kyseliny vinné nezmeénilo.

V roce 2003 byl pfipravek preklasifikovan a byl dokon¢en postup posouzeni shody pro pfipravek
tridy I11.

Od roku 2005 je vyrobcem spole¢nost Certmedica International GmbH.

Kdyz byl v roce 2012 vyrobni proces pfeveden na pfimé lisovani, bylo vynechano pouze pouziti
granula¢nich pomocnych latek, receptura tablet zlstala nezménéna.

V roce 2017 byly pfipravky fady rozSifeny o tabletu s celkovou hmotnosti 750 mg, jejiz relativni slozeni
je shodné se slozenim bikonvexni tablety 500 mg.

Postup posouzeni shody podle nafizeni (EU) 2017/745 byl uspésné dokoncen s ohledem na
technickou dokumentaci v fijnu 2021 a s ohledem na fizeni kvality v unoru 2022 pro obé verze
(bikonvexni tableta 500 mg; bikonvexni tableta 750 mg).

Od kvétna 2023 se pro obé velikosti tablet pouziva mirné upravené sloZzeni pomocné latky, které bylo
posouzeno jako ekvivalentni. Pomocné latky v tabletach, sodna st kroskarmeldzy a povidon, se jiz
nepouzivaji; nyni se pouziva siran sodny. SloZeni uvedené v bodé 3.1 odpovida tomuto upravenému
slozeni.

Pripravky fady L112 jsou prodavany v riznych variantach (velikosti baleni, narodni jazyky, obchodni
nazvy, mnozstvi ucinné latky). Prodejni aktivity spole€¢nosti Certmedica GmbH se zaméruji na
Némecko a Rakousko. Kromé toho bylo v poslednich 20 letech dodavano mistnim distribu¢nim
spole¢nostem ve 44 zemich.

Od roku 2001 se variant ptipravkl fady L112 prodalo mnoho milion( baleni a prokazaly se jako
bezpectné a efektivni.

Popis pfislusenstvi, se kterym ma byt pfipravek pouzivan
Zdravotnické prostredky pripravki fady L112 se uzivaji bez jakéhokoli dalsiho pfisluSenstvi.

Popis dalSich pfipravkii nebo zafizeni, s nimiz je pfipravek uréen k pouziti v kombinaci

Zdravotnické prostredky pripravkl fady L112 nejsou uréeny k pouziti v kombinaci s jinymi pfipravky
nebo zafizenimi.
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4. Rizika a varovani

4.1 Rizika a nezadouci Géinky

Nezadouci ucinky

Uzivani pipravkl fady L112 mize docasné zplsobit zménu konzistence stolice. Ve velmi vzacnych
pripadech byly hlaseny zazivaci potize (zacpa, nadymani, pocit plnosti), zejména v dlsledku
nedostatec¢ného pfijmu tekutin. Nezadouci U€inky v misté Uc€inku — gastrointestinalnim traktu — se
vyskytuiji jako ojedinélé pripady s mirnym prib&hem. Cetnost je mensi nez 1:10 000 na prodané balen.

Alergické reakce na nékterou ze slozek nebo v pfipadé existujici alergie na rozto¢e v domacim
prachu jsou mozné ve velmi vzacnych pfipadech (mezi pfiznaky mdze patfit: vyrazka, otok, svédéni,
nevolnost, zvraceni, prijem).

Nezadouci Ucinky s priznaky alergické reakce se vyskytuji jako ojedinélé pfipady s mirnym pribéhem.
Cetnost je mensi nez 1:10 000 na prodané baleni.

U pripravkd fady L112 nebyla v dosavadni historii uvedeni na trh hlaSena zadna zavazna alergicka
reakce; vyzkum v oblasti fizeni rizik neodhalil Zadné dlkazy o souvislosti mezi anafylaktickym Sokem a
peroralnim pozitim chitosanu.

Teoreticky je vSak takova reakce predstavitelna u osob alergickych na koryse. Pfipravky fady L112
jsou proto kontraindikovany u osob se znamou precitlivélosti nebo alergickymi reakcemi na koryse
nebo na kteroukoli jinou slozku pfipravku.

NejcastéjSimi nezadoucimi ucinky jsou mirné a prechodné gastrointestinalni potize a intolerance.

Nasledujici tabulka ukazuje ¢etnost hlasenych nezadoucich U¢inkl ve vztahu k balenim uvedenym
na trh.

Tabulka 1 Nezadouci ucinky spojené s pfipravky L112

Kod IMDRF Certmedica: |ReportingDay | N-12months | N2 -12 months | N3 — 12 months

Acceptable + preceding (N2) (N3) (N4)

limit 12 months (N)

2023 2022 2021 2020

E10 (gastrointestinalni <0,02 % 0,0027 % 0,0045 % 0,0034 % 0,0032 %
potize)
EO4 <0,02 % 0,0006 % 0,0011 % 0,0012 % 0,0012%
(alergicka reakce)
E23 <0,02 % 0,0008 % 0,0004 % 0,0008 % 0,0014 %
(celkova pohoda)
E24 (ostatni) <0,02 % 0,0006 % 0% 0,0001 % 0%
A02 <0,02 % 0,0004 % 0,0013% 0,0004 % 0,0005 %
(technicky nedostatek)

*IMDRF = International Medical Device Regulators Forum zverejiuje kédy pro klinické pfiznaky, symptomy a stavy za U¢elem
kategorizace udalosti souvisejicich se zdravotnickymi prostredky.
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4.2

HlaSené nezadouci ucinky jsou vzacné a ojedinélé pripady. Neni patrné zadné shlukovani ani trend.
HlaSené nezadouci ucinky byly mirné a reverzibilni.

Interakce:

Vzhledem k schopnosti pfipravk( rady L112 vazat tuky se mohou kromé tukl z potravy vazat i
farmaceutické 1éCivé latky rozpustné v tucich (jako jsou antiepileptika, Iéky na fedéni krve, hormonalni
pfipravky, antikoncepcni pilulky) nebo vitaminy rozpustné v tucich (A, D, E, K). Dostupnost v tucich
rozpustnych (lipofilnich) u¢innych latek mize byt snizena. V tomto pfipadé

se doporucuje dodrzet mezi uzitim pripravkl L112 odstup alespon Ctyfi hodiny.

Uzivani ptipravkl fady L112 s jidly bohatymi na vitaminy (napf. salat, zelenina) obsahujicimi vysoce
kvalitni oleje nebo omega-3 mastné kyseliny (losos atd.) se nedoporucuje, protoze vitaminy rozpustné
v tucich a esencialni mastné kyseliny se mohou ¢aste¢né vazat.

Neexistuji Zadné dikazy o interakcich mezi pfipravky L112 a léCivymi pfipravky. Dvé klinické studie
s pfipravky fady L112 hodnotici tuto vlastnost nékolika IéCivych latek relevantnich v klinické praxi
neodhalily zadné dlikazy o relevantnim riziku. Aby se v§ak minimalizovalo riziko takovych interakci,
doporucuje se dodrzet odstup alespon ¢tyfi hodiny mezi uzitim pfipravku fady L112 a uzitim jinych
lékd.

Pokud se objevi nezadouci ucinky nebo interakce, doporucuje se prerusit uzivani pripravkd fady L112
a v pripadé potreby se poradit s [ékafem nebo Iékarnikem. Pokud si vS§imnete zavazného zhorSeni
svého zdravotniho stavu v souvislosti s uzivanim ptipravkl fady L112, oznamte to prosim vyrobci
Certmedica International GmbH, Magnolienweg 17, 63741 Aschaffenburg, Némecko a pfislusnému
uradu.

Varovani a bezpeénostni opatieni

Vystrazna upozornéni:

Pfipravky rady L112 by mély byt uzivany pouze po konzultaci s Iékafem
v nasleduijicich pfipadech:

e dlouhodobé uzivani lékd

e zavazna onemocnéni traviciho traktu a po operacich traviciho traktu
e stafi lidé (nad 80 let)

Uchovavejte mimo dosah déti. S vlakninou zivocisného plvodu.

Bezpeénostni opatieni:

Tablety uzivejte celé a zapijte dostate€nym mnozZstvim nizkokalorické tekutiny (alespori 250 ml), aby
se zajistilo jejich vstfebani do zaludku. Vzhledem k tomu, ze pfipravky fady L112 maji vysoky obsah
vlakniny, dbejte prosim na dostate€ny pfijem tekutin, alespon 2 litry denné.

Aby byla zajisténa potfeba esencialnich mastnych kyselin a vitamin{ rozpustnych v tucich (A, D, E a
K), doporu€ujeme uzivat pfipravky rady L112 pouze pfi 2 ze 3 hlavnich jidel. Aby toho bylo dosazeno,
mélo by se konzumovat alespori jedno jidlo denné s kvalitnimi oleji, které organismu dodavaji vitaminy
rozpustné v tucich a esencidlni mastné kyseliny.
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4.3

Riziko, Ze pfipravky fady L112 mohou zhorsit vstiebavani vitamin( rozpustnych v tucich (A, D, E a K),
Ize povazovat za nizké. Pacientim vSak muze byt doporu¢eno uzivat multivitaminové doplriky, aby
si zajistili dostatecny prijem vitaminQ. To je béZné u srovnavacich Iékd, které také ovliviiuji absorpci
lipidd.

Dalsi relevantni bezpecnostni aspekty, véetné shrnuti v§ech opatreni
(FSCA véetné FSN)

FSCA:

7.8.2008

Cislo ptipadu BfArM: 2977/08; Cislo zpravy NCA: DE-BfArM-2008-09-22-119 StaZeni z dlivodu
mikrobialni kontaminace prekracuijici limitni hodnotu

Dotcené Sarze byly kompletné stazeny z trhu a zniCeny a byla provedena analyza hlavni pfi€iny. Byla
zavedena rozSifena a dodatecna opatreni k zajiSténi mikrobiologické bezpe&nosti v celém vyrobnim
procesu. Byly provedeny dalsi testy ve vyrobnim procesu.

FSN:
zadné

5. Shrnuti Klinického hodnoceni a nasledného klinického sledovani po uvedeni na trh

5.1

5.2

Souhrn klinickych udajii pro ekvivalentni pfipravek
Data z jinych pfipravkd nebyla pouzita k ur¢eni G¢innosti.

Souhrn klinickych tdajii z provedenych studii
5.2.1 Studie Cornelli et al. 2017

Popis studie

Cornelli et al. popsali dvojité zaslepenou, randomizovanou a placebem kontrolovanou dlouhodobou
studii se 100 ucastniky obou pohlavi s indexem télesné hmotnosti (v kg/m?) >30 az <35 (Cornelli et

al. 2017). Skupina 50 ucastnikl byla po dobu 1 roku Ié¢ena zdravotnickymi prostredky fady L112 s
davkovacim rezimem 2 x 2 tablety prfed 2 hlavnimi jidly denné. Srovnavaci skupina dostavala placebo
se srovnatelnym davkovacim rezimem. Ug&astnici byli instruovani, aby sniZili pfijem kalorii 0 10 %

a zvysili uroven fyzické aktivity o 9 metabolicky ekvivalentnich hodin tydné. Dodrzovani diety bylo
hodnoceno kazdé 3 mésice pomoci tydenniho dotazniku [Hodnoceni pfijmu potravy (FIA) na zakladé
25 rliznych porci jidla). Sledovany byly také télesna hmotnost (BW), obvod pasu (WC), krevni tlak (BP),
glukdza, lipidy a vysoce citlivy C-reaktivni protein (hs-CRP). Studie byla registrovana na clinicaltrials.
gov pod Cislem U111111292405 (WHO).

Vysledky:

Studie se zUcastnilo devadesat sedm ucastnikd (49 ve skupiné s pfipravky rfady L112, 48 ve skupiné
PL).
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Pokles télesné hmotnosti (BW) ve skupiné s pfipravky fadou L112 byl 12,1 kg (12,7 %) ve srovnani

s 8,0 kg (8,4 %) ve skupiné PL (P < 0,05). Zména télesné hmotnosti u pfipravkd fady L112 byla také
rychlejsi (P <0,05), pficemz ubytek hmotnosti v prvnich 6 mésicich €inil 8,9 kg ve srovnani s 5,6 kg

ve skupiné s placebem. V druhé poloviné experimentu (6—12 mésicll) bylo snizeni v obou skupinach
méné vyrazné (3,2 kg u pripravkl fady L112 a 2,4 kg u placeba). Pokles télesné hmotnosti ve skupiné
s pfipravkem fady L112 byl vSak opét vyznamny (P <0,05, Tukeyho test). Pouze 17 % (8 ze 49)
pacientl ve skupiné s placebem dosahlo po 3 mésicich 5% snizeni télesné hmotnosti, zatimco 55 %
(27 ze 49) pacientl ve skupiné s pripravky rady L112 dosahlo tohoto snizeni; tento rozdil byl statisticky
vyznamny (x2 = 16,04, P < 0,0001). Po 6 mésicich Cinila procenta 67 %, respektive 98 % (x> = 16,43, P
<0,0001).

Snizeni BMI bylo podobné snizeni télesné hmotnosti a bylo vyznamné u obou Ié¢ebnych postupl (P
<0,05). Béhem prvnich 6 meésicl bylo snizeni BMI ve skupiné PG o 3, nasledovalo pomalejsi tempo
poklesu, které po 12 mésicich dosahlo 4,3.

Pokles BMI byl ve skupiné PL vyznamné nizsi (P <0,05) a byl charakterizovan plossi krivkou, ktera po
12 mésicich dosahla poklesu pouze o 2,8. Zména obvodu pasu (WC) dosahla ve skupiné s pfipravkem
fady L112 13,3 cm a ve skupiné s placebem 10,2 cm (P <0,05). V obou pfipadech byl nejrychlejsi
pokles zaznamenan v prvnich 6 mésicich.

Je pozoruhodné, Ze podrobné zaznamenavani prijmu potravy Ucastnik( ukazalo, Ze stupen
kalorického omezeni v této studii byl nizky ve srovnani s jinymi klinickymi studiemi, které rovnéz
zkoumaly pfipravky fady L112.

Proménné celkovy cholesterol (TC), cholesterol s nizkou hustotou (LDL-C), cholesterol s vysokou
hustotou (HDL-C) a triglyceridy (TG) nebyly specifikovany jako primarni proménné. Vzhledem k tomu,
Ze ucinnost chitosanu pfi snizovani koncentraci cholesterolu je zndma a dobfe zdokumentovana
(Evropsky urad pro bezpecénost potravin (EFSA) povoluje propagaci chitosanl pro kontrolu
cholesterolu za predpokladu, ze denni davka je =3 g, bez ohledu na typ chitosanu), neomezuje to
hodnotu pozorovanych vysledki. Prestoze davkovani polyglukosaminu v této studii bylo mnohem nizsi
nez doporuceni EFSA a pfijem cholesterolu byl pravdépodobné snizen soubéznou dietou, ve skupiné
s pfipravkem L112 bylo pozorovano vyznamné vyS$Si snizeni hladin TC, LDL-C a TG.

Zaveér autori:

Bylo zjisténo, ze pfipravky rfady L112 jsou uc€innéjsi nez placebo pfi snizovani télesné hmotnosti, obvodu
téla, glukdzy, krevniho tlaku, plazmatickych lipidd a hs-CRP u stfedné obéznich jedinct, u kterych doslo
k 10% snizeni kalorického pfijmu a mirnému zvySeni fyzické aktivity. Monitorovani stravy pomoci FIA bylo
ucinnym nastrojem pro podporu dodrzovani diety.

Zdroj:

Cornelli et al.: Long-term treatment of overweight and obesity with polyglucosamine (PG L112):
Randomized Study compared with placebo in subjects after caloric restriction. Current developments in
nutrition (2017) 1: e000919. DOI: 10.3945/cdn.117.000919

Shrnuti:

Tato vysoce hodnotnd, dlouhodoba klinicka studie dokazuje, Ze uzivani pfipravkl rfady L112 vede ke
statisticky vyznamnému a klinicky relevantnimu snizeni hmotnosti, pokud jsou uzivany jak je popsano
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v navodu k pouziti.Pozadavky na klinicky pfinos byly spinény: Podil subjektd, ktefi dosahli 5% ubytku
hmotnosti, byl ve skupiné s IéCivym pfipravkem vyznamneé vyssi nez ve skupiné s placebem:; vice subjekt(l
dosahlo tohoto cile dfive. Uzivani pripravk( fady L112 vedlo na konci studie k vyrazné vétSimu Ubytku
hmotnosti ve skupiné s IéCivym pripravkem. Schopnost pfipravk( fady L112 snizovat hladinu cholesterolu
byla také prokazana.

5.2.2 Studie Willers et al. 2012

Popis studie

Willers (Willers et al. 2012) do této studie zahrnul 120 subjektl s nadvahou a obezitou. Jako zasadni zménu
ve stravovani pacienti konzumovali jednou denné umélou stravu bohatou na bilkoviny jako nahradu jidla.
Kromé toho polovina ucastnikll (n=60) uzivala jednou denné dvé tablety pripravku rady L112 (skupina

F + LA), zatimco druha polovina (n=60) dostavala dvé tablety placeba (skupina F + P). Dal§i omezeni

nebo hodnoceni kalorického piijmu Uc¢astnikll nebylo planovano a/nebo zdokumentovano. Méreni byla
provedena v tydnech 0, 6 a 12 za ucelem zjisténi reakce na intervenci.

Vysledky:

Obeé skupiny dosahly vysoce signifikantniho (P < 0,001) ubytku hmotnosti (skupina F + LA: -5,5 +3,8 kg
oproti skupiné F+P: -4,7 +3,9 kg, populace s plnou analyzou (FAS). Ubytek hmotnosti ve skupiné F + LA
byl 0 0,74 kg vysSi nez ve skupiné F + P, ackoli rozdil mezi obéma skupinami nebyl statisticky vyznamny.

Ve skupiné F + LA doslo k vyznamnému poklesu HbA1c (P <0,01), celkového cholesterolu (P < 0,001),

LDL cholesterolu (P = 0,002) a triacylglycerolu (P = 0,001), zatimco ve skupiné F + P nedoslo k zadnym
zménam. Studie prokazala, ze uméla vyziva samotna nebo v kombinaci s pfipravky fady L112 (2 tablety
jednou denné) ucinné prispiva k Ubytku hmotnosti. Dodate¢né podavani pfipravkd rady L112 bylo G¢innéjsi
ve snizovani parametr( glukdzy a lipid(i nez samotna uméla vyZziva.

Zavér autor(:

Zavér autori:

Klinicka studie ukazuje, Ze mirné uzivani strategie nahrazovani jidla vedlo k vyznamnému ubytku klinicky
relevantni télesné hmotnosti béhem dvanacti tydnl. Dodate¢né podavani tablet adsorbuiicich lipidy
obsahujicich polyglukosamin v pfipravcich fady L112 (2 tablety jednou denné) k jednomu jidlu denné
Ubytek hmotnosti je skute¢nost, Ze tato IéCebna metoda méla priznivé Gcinky na metabolismus sacharid’ a
lipidd, coz vedlo k vyznamnému snizeni HbA1c, inzulinu, TC, LDL-C a TAG.

Zdroj:

Willers et al.: The combination of a high-protein formula diet and polyglucosamine decreases body weight
and parameters of glucose and lipid metabolism in overweight and obese men and women. European
journal of food research and review (2012) 2(1): 29-45

Shrnuti:

Ackoli tato klinicka studie neprokazala Ucinnost pfipravkd rady L112 pri léCbé obezity, nezpochybriuje to
deklarované zamyslené pouziti zdravotnického prostredku, jelikoZ pacientdim bylo podano pouze poloviéni
mnozstvi pfipravkl fady L112, jak je tomu v pripadé IéCby obezity. Nicméné ve skupiné s pfipravkem
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L112byl pozorovan mirny, ale ne statisticky vyznamny pokles hmotnosti ve srovnani se skupinou s
placebem. Tento vysledek ukazuje, Ze deklarovany ucel podpory kontroly hmotnosti je podporen
klinickymi udaji.

5.2.3 Studie Pokhise et al., 2015

Popis studie:

Pokhis et al. pouZili randomizovany, dvojité zaslepeny, placebem kontrolovany design ve dvou studijnich
centrech (Pokhis et al. 2015). U&astnici dodrzovali standardni [é&bu (ST), ktera zahrnovala kombinaci
nizkokalorické diety dosazené dennim kalorickym deficitem (500 kalorii) a zvySenou denni fyzickou aktivitou
(7 MET-h/tyden). Pacienti byli randomizovani do skupin, kde dostavali standardni Ié€bu plus placebo (ST +
PL) nebo standardni lé&bu plus pipravky fady L112 (ST + PG). Ugastnici byli instruovani, aby uzivali 2 x 2
tablety pred dvéma nejtuc¢néjsimi jidly po dobu nejméné 24 tydnl. Primarnimi sledovanymi parametry byly
télesna hmotnost, BMI, obvod pasu a €as potrebny k 5% redukci té€lesné hmotnosti (5R).

Vysledky:

Z plivodné zarazenych 115 pacientl Sest nesplriovalo kritéria pro zarazeni do studie podle BMI a dva se
zUcastnili pouze navstév za Ucelem zarazeni. Téchto osm pacientl bylo vylou¢eno z populace s Ié¢ebnym
zamérem (ITT). Primérny ubytek hmotnosti béhem 25 tydn( v populaci ITT (N=107) byl 5,8 +4,09 kg

ve skupiné ST + PG oproti 4,0 +2,94 kg ve skupiné ST + PL (pU = 0,023; pt = 0,010). Po 25 tydnech
doséhlo 34 ucastnikd ve skupiné ST + PG (64,1 %) 5% snizeni télesné hmotnosti ve srovnani s pouze

23 Ugastniky ve skuping ST + PL (42,6 %) (ITT) (Fisher p = 0,033). Uginnost snizovani hmotnosti pomoci
hypokalorickych diet se ukazala jako uc€inna. Dodatecny ucinek PG v kombinaci se standardni Ié€bou je
schopen vést k vyrazné lepSimu ubytku hmotnosti nez placebo. Externi validita hlaSenych dat a zjisténi je
zajisténa skutecnosti, Ze skupina ST + PL zaznamenala ubytek hmotnosti srovnatelny s ubytkem hmotnosti
dosazenym pomoci nutriCni intervence urovné 1, jak ji popisuji odbornici z pfislusnych asociaci (Némecka
spole¢nost pro obezitu 2019).

Zavéry autori:
Ucastnici lIéCeni ST + PG vykazovali vyznamny dalsi ubytek hmotnosti o 1,8 kg ve srovnani s kontrolni
skupinou lécenou ST + PL.

Zdroj:
Pokhis et al.: Efficacy of polyglucosamine for weight loss — confirmed in a randomized, double-blind,
placebo-controlled clinical investigation. BMC Obesity (2015) 2:25. DOI 10.1186/s40608-015-0053-5.

Shrnuti

Tato vysoce hodnotna 25tydenni klinicka studie dokazuije, Ze uzivani pripravkd rady L112 vede ke
statisticky vyznamnému a klinicky relevantnimu snizeni hmotnosti, pokud je popsano v navodu k pouZziti.
Dalsi vyhoda dosazena pouZitim pripravkl fady L112 vede k jasné rozpoznatelné prevaze v dosazeni
cilového kritéria 5% snizeni hmotnosti. To ukazuje klinicky pfinos pouzivani pfipravkd rady L112 navic k
zakladni terapii.
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5.2.4 Studie Stoll et al. 2017

Popis studie:

Do dvoijité zaslepené studie provedené ve dvou studijnich centrech (Stoll et al. 2017) bylo zafazeno Sedesat
Ctyfi subjektd s nadvahou nebo obezitou. Jedno centrum se nachazelo v Némecku [Centrum 1] a druhé

v Italii [Centrum 2]. Subjektlim (26 v Centru 1 a 38 v Centru 2) bylo doporu¢eno udrzovat kaloricky deficit
priblizné 2000 kilojoult/den a zvysit fyzickou aktivitu na 3 metabolicky ekvivalentni hodiny (MET h)/den. V
obou centrech byly subjekty randomizovany a léCeny pfipravky rfady L112 (2 tablety x 2) nebo orlistatem (1
tobolka x 3) po dobu 12 tydnd. Aby bylo zajisténo Uspésné zaslepeni pacientl i Iékard, byl pouzit double
dummy design, a to i pres odliSné lékové formy léCivého pfipravku a placeba. Kazdy ucastnik musel

uzit dvé tablety a jednu tobolku pfed kazdym ze tfi hlavnich jidel dne (snidané, obéd, vecere). Aby bylo
zajisténo dodrzovani doporu¢eného davkovani, pacienti ve skupiné s pfipravky fady L112 dostavali rano
tablety placeba, coz vedio k davce 2 x 2 tablety 1é&ivého piipravku. Ubytek hmotnosti byl povaZovan za
hlavni proménnou spolu se snizenim télesné hmotnosti o 5 procent (%) (5R). Index télesné hmotnosti (BMI)
a obvod pasu (WC) byly pouzity jako sekundarni proménné.

Vysledky

Mezi obéma skupinami byl vyznamny rozdil v Ubytku hmotnosti: 6,7 +3,14 kilogram (kg) ve skupiné s
pripravky fady L112 oproti 4,8 +2,24 kg ve skupiné s orlistatem (t-test p <0,05). Snizeni BMI a obvodu pasu
bylo také konzistentné&jsi pfi I6Cbé pripravkem fady L112 nez pfi IéCbé orlistatem (t-test p <0,05). Nebyl
pozorovan zadny vyznamny rozdil v poctu subjektd, které dosahly 5R (70 % u pfipravkl fady L112 a 55

% u skupiny s orlistatem; chi-kvadrat p > 0,05). Podavani pfipravkl fady L112 po omezeni energetického
priimu a zvysené fyzické aktivité snizuje télesnou hmotnost, BMI a obvod pasu (WC) u€innéji nez orlistat.
PrestoZe obé skupiny byly instruovani, Ze maji dodrzovat nizkokalorickou dietu spolu se zvySenou fyzickou
aktivitou, byl ve skupiné s pripravkem fady L112 pozorovan dalSi ubytek hmotnosti o 1,6 kilogramu (kg)

ve srovnani se skupinou s orlistatem (6,2 +3,46 oproti 4,6 +2,36 kg) v obou centrech, a to i pfes vyssi
konzumaci sacharid( v Italii (Centrum 2).

Zaveéry autor:

Typicka italska strava ma obvykle vysoky obsah sacharidd, zatimco Némci maji tendenci konzumovat
jidla s vyssim obsahem tuku. To vede k predpokladu, Ze pfipravky fady L112 omezuiji vstiebavani tukd i
sacharidll, coz by vysvétlovalo srovnatelny efektivni Ubytek hmotnosti u italskych Gcastnikd.

Zdroj:

Stoll et al.: Randomised, double-blind, clinical investigation to compare orlistat 60 milligram and a
customised polyglucosamine, two treatment methods for the management of overweight and obesity.
BMC Obesity (2017) 4:4. DOI 10.1186/s40608-016-0130-4.

Shrnuti:

Tato vysoce hodnotna 12tydenni klinicka studie prokazuje, Zze podavani pfipravkd rady L112 dle
davkovaciho rezimu popsaného v navodu k pouZziti snizuje télesnou hmotnost, BMI a obvod pasu (WC)
ucinnégji nez schvaleny lék orlistat. Vysledky ubytku hmotnosti neboli hubnuti (5R) dosazené s kontrolou
s léCivou latkou jsou v rozmezi popsaném jako ocekavany ucinek léku. To ukazuje zasadni vhodnost
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designu studie pro stanoveni klinickych ucinkd. Studie prokazala vynikajici klinicky ptinos pfipravkd rady
L112, pokud jde o redukci hmotnosti. UCinky dosazené s pripravky fady L112 pro parametr 5R mély také
tendenci byt lepsi, ale rozdil nebyl statisticky vyznamny.

5.2.5 Studie Belcaro et al. 2020

Popis studie:

Bylo vybrano 58 subjektd s nadvahou a BMI >26 <30, z nichz 45 bylo zafazeno do studie: 34 muzi a

11 Zen ve véku 40 az 50 let. Studie zacala Uvodni fazi v délce 4 tydnd, béhem niz byli U¢astnici nahodné
rozdéleni do dvou skupin po 23 a 22 subjektech. Obé skupiny dodrzovaly identicky standardni protokol
lécby (SM), ktery zahrnoval doporuceni tykajici se stravy a denni aktivity, snizeni soli (NaCl) a lipid(/

tuky ve stravé, zvySeni konzumace zeleniny a ovoce a prijeti zdravéjsiho zivotniho stylu, ktery zahrnoval
pravidelnou télesnou aktivitu a zvliadani stresu. Doporucovala se rychla chlize alespori jednu hodinu denné.
Z4dné dalsi omezeni nebyla pozadovana.

Bezprostiedné po prvni fazi nasledovala druha faze o délce 4 tydnd, ve které byli subjekty zarazeny

do skupiny s polyglukosaminem A (PGA = stavajici pfipravek rady L112 (750 mg)) nebo skupiny s
polyglukosaminem B (PGB = formulace s novym sloZzenim pomocné latky (750 mg), rozdily viz 3.2) a kromé
popsaného programu SM dostavaly odpovidajici pfipravky polyglukosaminu. Dvé polyglukosaminové
pfipravky byly podavany ve stejné davce 4 tablet po 750 mg (2 x 2) pred hlavnimi jidly s celkovou denni
davkou 3 g (coz odpovida 2,4 g biopolymeru L112).

Bylo provedeno tydenni hodnoceni pfijmu potravy (FIA) hlavnich slozek stravy, v€etné pfijmu vitaminu A,
vitaminu C a vitaminu E.

Hlavnimi proménnymi analyzy byly télesna hmotnost (BW), oxidacni stres (OS) a hmotnost télesného tuku
(FM %; FM kg). Obvod bficha (OB), lipidy, hladiny glukézy a hladiny hs-CRP byly povazovany za pomocné
proménné. Zahrnuty byly i zmény stolice.

Vysledky:

Béhem uvodni faze byl pozorovan vyznamny pokles vétsiny proménnych. V nasleduijici ctyrtydenni fazi
léCby bylo snizeni télesné hmotnosti (BW), obvodu bficha (AC), oxidacniho stresu (OS) a hmotnosti
télesného tuku (FM) podobné a statisticky vyznamné u obou lékovych forem (p <0,05 ANOVA). FM byla

u PGA a PGB vyznamné snizena priblizné o 7 %. Hladiny lipidd a hs-CRP byly také vyznamné snizeny.
Vysledky FIA byly v obou skupinach velmi podobné, pokud jde o hlavni proménné pfijmu potravy, a zména
stolice byla mezi obéma Iécbami nekonzistentni. Kromé nékolika pripad( meteorismu, které trvaly pouze
jeden den a byly klinicky irelevantni, nebyly pozorovany zadné vedlejsi u€inky. Oba pfipravky Ize povazovat
za ekvivalentni.

Vzhledem k tomu, ze se jedna o aktivné kontrolovanou studii, byla validita designu studie ovéfena

porovnanim s vysledky klinickych studii provedenych se stavajicim pfipravkem fady L112 v davce 500 mg.
Zaprve, snizeni télesné hmotnosti bylo v obou fazich studie (Uvodni i kontrolni fazi) pomérné konzistentni,

Strana 11 z 31




cerbmedica

International GmbH

SSCP (MDCG 2019-09 Rev. 1) 04.11.2024

Céastecné kvdli dieté (sestavajici z omezeni soli a sladkych napojll, zvysené konzumace ovoce a zeleniny) a
zménam Zivotniho stylu. Pokud jde o Ié€bu PGA a PGB, bylo dosazeno konzistentnéjdiho snizeni télesné
hmotnosti nez v predchozich studiich, a to i pfes velmi kratké trvani IéCby.

Ubytek t&lesné hmotnosti u obou skupin byl b&hem tvodni faze priblizné 1,6 kg. Béhem 1&8by pripravkem
fady L112 doslo k ubytku hmotnosti o0 3,5 az 3,7 kg (s PGA a PGB), coz naznaCuje kumulativni u€inek mezi
SM a PG, ktery zifejmé zdvojnasobil uCinek podavané diety.

Zaveér autori:

Dvé formulace PGA a PGB vykazovaly téméf podobné snizeni BW, OS a FM. Koncentrace hs-CRP byla
takeé snizena, coz naznacuje urcitou protizanétlivou aktivitu. Nebyly hlaSeny zadné nezadouci ucinky

ani zmény stolice, s vyjimkou velmi malého poctu pripadd prechodného meteorismu, které byly klinicky
irelevantni.

Shrnuti:

Divodem studie Belcaro (Belcaro et al. 2020) bylo prokazat klinickou ekvivalenci Iékové formy s
novou pomocnou latkou pripravkl fady L112 a stavajiciho pripravku fady L112. Aby bylo mozné co
nejpresnéji zachytit mozné rozdily v efektivité, byl pomoci komplexnich vylu€ovacich kritérii zajistén
velmi homogenni studijni tym. Navzdory pomérné kratké dobé trvani studie, ktera trvala 4 tydny,
dosahlo uzivani pfipravkl rady L112 snizeni télesné hmotnosti, které bylo vyraznéjsi nez ucinky
stavajicich bikonvexnich tablet (500 mq) pfipravku rady L112. Absence placebové kontroly neomezuje
vyznamnost tohoto vysledku. Vzhledem k tomu, Ze aplikaci pfipravkl fady L112 predchazela
Ctyrtydenni uvodni faze s identickymi dietnimi a behavioralnimi upravami, jejichz dodrzovani bylo
rovnéz sledovano a dokumentovano, bylo mozné odhadnout pfidavny ucinek dosazeny aplikaci
pripravkl fady L112 i bez placebové kontroly. Ukazalo se, Ze subjekty béhem faze uzivani pfipravkd
fady L112 zhubly 3,5, respektive 3,7 kg télesné hmotnosti béhem 4 tydn(, zatimco Ubytek hmotnosti
v Uvodni fazi, ktera také trvala 4 tydny, ¢inil u obou skupin pouze 1,6 kg. Uroven diikazl studie je
nicméné omezena kvlli nedostatku odhadu velikosti vzorku, chybéjici definici primarnich cilovych
parametr( a kratké dobé trvani studie.

5.2.6. Studie Rondanelli 2023

Popis studie:

Tato randomizovana, dvojité zaslepena, placebem kontrolovana studie se 150 pacienty s nadvahou
a obezitou byla provedena v jednom studijnim centru. Obé skupiny dostaly individualni poradenstvi
a pisemné pokyny k dodrzovani nutricni terapie se 3 vyvazenymi jidly, ktera pokryvala 100 %
energetického vydeje na zacatku diety (EEB). Toto bylo vypocitano pomoci Harrisovy-Benediktovy
rovnice (vypoctené pomoci softwaru CASIMET), takze priblizné 30 % energie pochazi z tukd, 60 %
energie ze sacharidl a 15 % energie z bilkovin (s minimem 0,8 g bilkovin pro idedlni hmotnost) s
kontrolovanym obsahem sodiku, coz odpovida zakladu stfedomorského dietniho modelu. Studovany
lék byl pfipravek fady L112 s davkou 4 tablet po 750 mg (2 x 2) podavanych pred hlavnimi jidly s
celkovou denni davkou 3 g (ekvivalent 2,4 g biopolymeru L112). Data byla shromazdéna na zacatku
studie, po 45 dnech a po 90 dnech. Studie byla uvedena na webu clinicaltrials.gov pod Cislem
NCTO04375696.
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Vysledky:

Ze 150 zarazenych subjektd studii dokoncilo 119 (58 ve skupiné s pfipravkem L112, 61 ve skupiné s
placebem). Tato pomérné vysoka mira pred¢asného ukonceni studie ve srovnani s dlouhodobou studii
Cornelli et al. byla pravdépodobné zplisobena epidemii koronaviru. Zaprvé, pacienti, u kterych byla
prokazana infekce COVID-19, byli ze studie vylouc€eni. Na druhou stranu Ize predpokladat, ze néktefi
uCastnici studie se vyhnuli navstévé zdravotnického zafizeni potfebné k nasledné kontrole, coz bylo
zaznamenano jako pred¢asné ukonceni Ucasti bez udani divodu.

Nicméné jak analyza s IéCebnym zamérem (ITT), tak analyza dle protokolu (PP) prokazaly vyznamné
vysSSi ubytek hmotnosti nez ve skupiné s placebem. Tento ucinek vSak byl srovnatelného rozsahu

v analyze Intention To Treat (ITT) (placebo: -1,08 kg; IéCivy pfipravek: -3,76 kg) v hodnoceni dle
protokolu (PP) (placebo: -1,12 kg; 1éCivy pfipravek: 3,71 kg), tento ucinek byl statisticky vyznamny
pouze v analyze dle protokolu. Dlvodem tohoto nedostatku statistické vyznamnosti v analyze ITT
mohla byt vysoka mira predCasného ukonceni IéCby (placebo: 14; I1€Civy pripravek: 17). Celkové
vzato, ubytek hmotnosti pozorovany v této studii ponékud zaostava za tim, co se o€ekavalo od studie
ekvivalence Belcaro 2020. | zde je pravdépodobné, Zze omezeni volného pohybu spojena s epidemii
COVID-19 ve studované oblasti Itdlie vedla ke snizeni rozsahu aktivity a fyzického pohybu, coz mélo
negativni dopad na redukci hmotnosti, jelikoz studijni data z Itdlie ukazuji, ze télesna hmotnost se
béhem pandemie zvysila. U vitamin{ rozpustnych v tucich (A, E, D3 a K1) nebyly pozorovany zadné
zmény.

Hladiny lipid (celkovy cholesterol, LDL, VLDL, HDL, triglyceridy) a hladiny glukosaminu se béhem
studie nezménily. Pokud jde o hladiny celkového cholesterolu, pocet pfipadl vykazujicich 10% snizeni
byl ve skupiné uzivajici 1éCivy pfipravek vyznamné vyS$si.

Tolerance obou lé¢ebnych postupl byla podobna, bez nezadoucich Ucinkd ve skupiné s placebem
(0 %) a s jednim pripadem fekalnich kament ve skupiné s léCivym pfipravkem (<2 %).

Zaveér autori:

Ukazalo se, ze uzivani pripravkl fady L112 je nejméné trikrat ucinnéjsi nez uzivani placeba, pokud se
podavaji za stejnych podminek stravy a fyzické aktivity. To je klinicky relevantni u€innost pro relativné
kratkou dobu IéCby.

Zdroj:

Rondanelli et al.: A Randomized Double-Blind Placebo-Controlled Clinical Study to Evaluate the Effect
on the Weight of a Medical Device with Polyglucosamine L112 in a Group of Overweight and Obese
Subjects. Nutrients 2023, 15, 3516. DOI 10.3390/nu15163516

Shrnuti:

Divodem studie bylo potvrdit klinickou ekvivalenci Iékové formy s novou pomocnou latkou pfipravkd
fady L112 se stavajicim pfipravkem L112. Pfistup této studie je metodologicky vysoce hodnotny.
Klinicky cilovy parametr je jasné definovan a na jeho zakladé byl proveden odhad velikosti vzorku.

V této skupiné subjektl vedlo uzivani pfipravkd rady L112 k vyznamné vétsimu ubytku hmotnosti ve
srovnani s placebem. Skute¢nost, ze tento rozdil je statisticky vyznamny pouze v analyze PP, ponékud
omezuje vyznamnost vysledku. Vzhledem k tomu, Ze jak toto omezeni, tak i pomérné maly pozorovany
ubytek hmotnosti Ize dobre vysvétlit dopady pandemie COVID-19, tento vysledek, zejména ve spojeni
s dalSimi udaji o slozeni z roku 2020, prokazuje klinickou ekvivalenci upraveného slozeni s existujicim
pfipravkem.
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5.3 Shrnuti klinickych tdajti z jinych zdrojii
5.3.1 Studie Sanhueza et al. 2018

Popis studie:

V této oteviené, nekontrolované studii s 25 obéznimi pacienty (80 % zen, diabetik( 2. typu nebo
prediabetik{l, uzivajicich metformin a nefarmakologickou lé¢bu) byly pfipravky rfady L112 uzivany po
dobu 12 tydnd v kombinaci s dietnim planem a individualizovanou a kontrolovanou fyzickou aktivitou.
Byly vylou€eni pacienti s: Novotvary, kardiovaskularni onemocnéni, gastrointestinalni onemocnéni,
onemocneéni ledvin, alergie a psychiatrické patologie, jako je bulimie a/nebo anorexie. Antropometrické
a nutri¢ni parametry byly monitorovany kazdé dva tydny. Laboratorni hodnoty byly ziskany na za¢atku
a na konci [éCby. Statisticka analyza byla provedena pomoci SPSS s vyuzitim priméru, smérodatné
odchylky, medianu a percentild. Hladina vyznamnosti byla stanovena na p < 0,05.

Vysledky

Subjekty dosahly béhem 12tydenni studie nasledujicich vysledk(: Redukce hmotnosti z 93 +18 na

90 £19 kg, index télesné hmotnosti z 35 +6 na 34 +6 kg/m?, obvod pasu ze 109 £11 na 105 +11 cm

a systolicky krevni tlak ze 125 +12 na 117 +11 mmHg (p < 0,05). Hladina glukézy v krvi nalac¢no se
snizila ze 100 +40 na 96 +33 mg/dl, HbA1c ze 7,8 +1,1 na 7,2 +0,9 % a triglyceridy ze 151 +68 na 126
+39 mg/dl (p < 0,05). LDL cholesterol se zménil ze 109 +34 na 106 +30 mg/dl (nehodnoceno).

Zavér autort:
Pouziti pfipravkl rady L112 je bezpecnou a uc¢innou moznosti IéCby obezity u diabetik(l a prediabetik{
po dobu 12 tydnd l1éCby.

Zdroj:
Sanhueza et al: Formoline L112® associated with non pharmacological therapy in the management of
obesity in diabetic and prediabetic patients. Rev. Chil. Endo Diab. (2018) 11(3):91-96.

Shrnuti:

Tato nekontrolovana, oteviena studie ma pouze nizkou Uroven dikazl. Vzhledem k tomu, Ze se
jedna o studii iniciovanou vyzkumnikem (lIT) a dokumentace studie neni vyrobci k dispozici, nejsou k
dispozici zadné informace tykajici se dietniho rezimu a kontroly stravy subjektd. Nicméné s pouzitim
pripravkd fady L112 bylo dosaZeno klinicky relevantniho Uspéchu v Ubytku hmotnosti.

5.3.2 Vysledky uzivatelského priizkumu 2020-2023

Bezpecnost a Ucinnost pripravkd fady L112 byly prokazany v klinickych studiich (5.2). Aby bylo mozné
aktivné urcit bezpecnost a podminky pfijmu pfipravkd fady L112 za kazdodennich podminek, byla
zpétna vazba od uzivatell ziskana prostrednictvim online prizkumu. Za timto ucelem byly viozky s
QR kédy umistény do skladacich krabicek riznych velikosti baleni. QR kédy poskytuji pfistup k online
dotazniku, ktery anonymizované shromazduje udaje o uzivatelich, bezpecnosti a podminkach uzivani.

Data z prlizkumu mezi pacienty jsou k dispozici od konce roku 2023. | kdyz se jednd pouze o data
z uzivatelského priizkumu, vysledky jsou v rozmezi hodnot prokazanych v klinickych studiich, a
proto jsou spolehlivym dikazem, Ze vysledkd dosazenych v klinickych studiich Ize dosahnout i v
kazdodennich podminkach.
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Cetnost hlagenych nezadoucich Gdinkd ukazuje, e pomér prinosu a rizika z(istava piiznivy.

Vysledky studii z oddilt 5.2 a 5.3 jsou shrnuty v nasledujicich tabulkach. Tabulka 2 poskytuje prehled o

ubytku hmotnosti, tabulka 3 poskytuje prehled o zménach hladiny cholesterolu.

Tabulka 2: Shrnuti vysledk( studie uginnosti PRIPRAVKU RADY L112 pii snizovani hmotnosti

Kritéria ucinnosti
Zmeéna télesné hmotnosti . N » e x .
Studie Struény popis béhem studie byla vétsi u Pocet pacientu, ktefi dosahli Cas na dosazeni
l6&ivého piipravku nes u bé&hem sledovaného obdobi 5% ubytku
prip Ubytku hmotnosti 0 >5 % hmotnosti
placeba.
LécCivy pfipravek po 3 mésicich:
55 % (27 z 49)
Cornelli, Srovnani s Lécivy pfipravek: -12,1 kg Placebo po 3 mésicich: 17 %
2017 placebem (-12,7 %) (8z49)
viz 5.2.1 12 mésicl Placebo: -8 kg (-7,8 %) LécCivy pfipravek po 6 mésicich:
98 %
Placebo po 6 mésicich: 67 %
Willers Srovnani s
2012 ’ placebem Lécivy pfipravek: -5,46 kg
: 1 x 2 tablety Placebo: -4,72 kg
viz5.2.2 -
3 mésice
. . Lécivy pripravek:
Pokis, Srovnanis Légivy piipravek: -6,5 kg | LéCivy pripravek: 90 % 56 dni (median)
2015 placebem . . .
. L. Placebo: -4,3 kg Placebo: 55 % placebo:
viz5.2.3 6 mésicu . .
119 dni (median)
Sct)‘;'; irrl‘i’s"tgfgr'nsm g | Legivy pripravek: -6,7 kg | Légivy pfipravek: 70,4 %
. @ 9 | Orlistat: -4,8 kg Orlistat: 54,8 %
viz 5.2.4 3 mésice
Belcaro, o Stavajici pfipravek (PGA):
Srovnani -3,5 kg
2020 : .
: receptur 4 tydny | nova receptura (PGB):
viz5.2.5
-3,7 kg
Receptura IéCivého e
) - fipravku 2020: Vtve,skupme S 'eC"’Xm e
Rondanelli, Srovnani s ?3 71 K ’ pfipravkem byl pocet subjektu
2023 placebem ’ g_ . .| s Ubytkem hmotnosti =5 %
: . Placebo: ubytek hmotnosti . PR
viz 5.2.6 3 mésice . . (14/58) vyznamné vyssi nez ve
0 1,12 kg, coz je 3krat vice S
. o skupiné s placebem (6/61).
nez ve skupiné s placebem
Sanhueza, | b orovani IT
2018 e Lécivy pfipravek: -3 kg
: 12 tydnU
viz 5.3.1
L112 Extra (750 mg):
Uzivani k requkci
hmotnosti: Ubytek
hmotnosti u 81 z 87 L112 Extra (750 mg):
ucastnikd (93,2 %), zadny UZivani k redukci hmotnosti:
ubytek hmotnosti u 6 z 87 Ubytek hmotnosti 0 =5 % u 42
Prizkum wr ucastnikd z 85 Gcastnikd
Doba uzivani se
PMCE lisi individualné
viz 5.3.2 L112 (500 mg): L112 (500 mg)
Uzivani k requkci Qiivém’ k redukci hmotnosti:
hmotnosti: Ubytek Ubytek hmotnosti 0 =5 % u 42
hmotnosti u 83 z 91 z 91 Ucastnikd
Ucastnikd (91,2 %), zadny
ubytek hmotnosti u 8 z 91
ucastnikd
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Tabulka 3: DosaZené tginky na hladinu cholesterolu ve studiich tginnosti PRIPRAVKU RADY L112

Studie Vyvoj hladiny cholesterolu
Celkovy cholesterol Cholesterol LDL
Cornelli, 2017 | 3 mésice: LéCivy pfipravek: -5,0 % 3 mésice: LécCivy pfipravek: -5,4 %
viz 5.2.1 oproti placebu: -1,5 % (p < 0,05) oproti placebu: -2,7 %
6 mésicl: Lécivy pripravek: -6,6 % 6 mésicl: Lécivy pripravek: -8,8 %
oproti placebu: -2,5 % (p < 0,05) oproti placebu: -2,7 %
9 mésicl: Lécivy pripravek: -9,1 % 9 mésicl: Lécivy pripravek: -12,7 %
oproti placebu: -3,5 % (p < 0,05) oproti placebu: -4,5 % (p < 0,05)
12 mésicl: Lécivy pfipravek: -9,6 % 12 mésicl: Lécivy pripravek: -12,9 %
oproti placebu: -4,6 % (p < 0,05) oproti placebu: -5,3 % (p < 0,05)
Willers, 2012 | Lécivy pfipravek: -0,45 mmol/l (-7,4 %) Lécivy pfipravek: -0,30 mmol/l (-7,8 %)
viz 5.2.2 Placebo: -0,04 mmol/I (-0,6 %) (p = 0,011) Placebo: +0,01 mmol/l (+0,2 %) (p = 0,013)
Belcaro, 2020 | Skupina PGA (stavajici pfipravek): Skupina PGA (stavajici pfipravek):
viz 5.2.5 4tydenni uvodni Ié€ba (standardni 1éCba): 4tydenni uvodni [é€ba (standardni 1éCba):
233—218 mg/dL (-6,4 %) 147—139 mg/dL (-5,4 %)
4 tydny PGA + standardni Ié¢ba: 4 tydny PGA + standardni Ié€ba:
218—198 mg/dL (-9,2 %) 139—120 mg/dL (-13,7 %)
Skupina PGB (nova receptura): Skupina PGB (nova receptura):
4tydenni uvodni Ié€ba (standardni 1éCba): 4tydenni uvodni [é€ba (standardni 1éCba):
225—213 mg/dL (-5,3 %) 145—-136 mg/dL (-6,2 %)
4 tydny PGB + standardni l1éCba: 4 tydny PGB + standardni 1écba:
213—194 mg/dL (-8,9 %) 136—117 mg/dL (-14,0 %)
Rondanelli, Receptura léCivého pfipravku 2020: Receptura lé¢ivého pfipravku 2020:
2023 201,75—198,52 mg/dL (-1,6 %) 123,17—121,10 mg/dL (-1,7 %)
viz 5.2.6 Placebo: Placebo:
206,13—205,10 mg/dL —(0,5 %) (p = 0,1294) 126,39—127,00 mg/dL (+0,5 %) (p = 0,1101)
Pocet Ucastnikd s klinicky vyznamnym
snizenim celkového cholesterolu 0 >10% je
ve skupiné s léCivym pfipravkem signifikantné
vys$Si nez ve skupiné s placebem (p = 0,0302).

Uginnost pfipravkd fady L112 na snizovani hmotnosti je prokdzana zjisténymi a vyhodnocenymi
klinickymi Udaji. Snizeni télesné hmotnosti smérem k normalni hmotnosti je spojeno s rliznymi dalSimi
pozitivnimi U€inky na zdravi, jak je podrobnéji vysvétleno nize:

Nadvéaha a obezita jsou rizikovymi faktory pro vznik réiznych onemocnéni. Takto se zvysSuje riziko
kardiovaskularnich onemocnéni. Ubytek hmotnosti 0 5-10 % snizuje primérny krevni tlak a snizuje
kardiovaskularni riziko o 25-40 %. S ohledem na toto riziko ma doprovodny uc€inek na snizeni LDL
cholesterolu dalsi pozitivni Uc¢inek. Snizovani hmotnosti pomoci pripravkl fady L112 prispiva ke
snhizovani rizikovych faktord kardiovaskularnich onemocnéni.

Snizovani hmotnosti a sniZeni rizika kardiovaskularnich onemocnéni:
Janhsen, K., Strube, H., & Starker, A. (2008). Themenheft 43 - Hypertonie. Gesundheitsberichterstattung des Bundes.

Problémy s klouby jsou dal$im prikladem negativniho dopadu nadvahy a obezity na zdravi. Opotrebeni
kloubl, méfené degeneraci chrupavky v koleni, postupuje s Ubytkem hmotnosti vyrazné pomaleji

a piiznaky se zlepsuiji. Ubytek hmotnosti 0 5 % ved| k 18% zlepSeni skére WOMAC (Western

Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index) pro osteoartrézu kolene a kycle. Autofi
systematického prehledu dochazeji k zavéru: ,Vzhledem k bezpec€nosti a u€innosti intervenci v oblasti
zivotniho stylu, jako je snizovani hmotnosti a cviCeni, by tyto intervence mély byt doporucovany

vSéem pacientlm kvUli nizkému riziku poskozeni.“ (Charlesworth et al. 2019). Snizeni hmotnosti diky
pfipravkdm rady L112 pomaha sniZzovat opotfebeni kloubu.
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54

5.5

SniZzovani hmotnosti a snizeni rizika onemocnéni kloubd:

Gersing et al. (2019). Weight loss regimen in obese and overweight individuals is associated with reduced cartilage
degeneration: 96-month data from the Osteoarthritis Initiative. Osteoarthritis Cartilage, 27(6), 863-870.

Gersing et al. (2016). Progression of cartilage degeneration and clinical symptoms in obese and overweight individuals is
dependent on the amount of weight loss: 48-month data from the Osteoarthritis Initiative. Osteoarthritis Cartilage, 24(7),
1126-1134.

Charlesworth et al. (2019). Osteoarthritis- a systematic review of long-term safety implications for osteoarthritis of the knee.
BMC Musculoskelet Disord, 20(1), 151.

Celkové shrnuti klinické ucinnosti a bezpeénosti
Urceny Ucel pripravk( rady L112:

Latky vazajici lipidy

e pro hubnuti

e pro kontrolu hmotnosti

s doprovodnym ucinkem na snizeni LDL cholesterolu

u cilové skupiny
Dospéli s indexem télesné hmotnosti (BMI) 25 nebo vySSim

pfi indikaci
Pro 1é€bu nadvahy a obezity

je jasné prokazano identifikovanymi a vyhodnocenymi klinickymi udaji (podrobnosti viz tabulky 2 a
3). Pouzivani pripravki rady L112 vede k jednoznacné prokazatelnému, klinicky relevantnimu ptinosu
v redukci hmotnosti u této skupiny pacientl. Dosazeny klinicky pfinos je vétsi nez prinos typicky
dosahovany u volné prodejnych 1ékd. To je dano ¢&isté fyzikalnim principem uGc¢inku polyglukosaminu.
Tento ucCinek je nezavisly na pouzitych pomocnych latkach tablet, takze i receptura z roku 2020 si
mUZze narokovat tento ureny Ucel a indikaci.

Rizika spojena s uzivanim pripravk( fady L112 jsou témér zcela zanedbatelnd a omezuji se na mozné
mirné, doCasné poskozeni gastrointestinalniho traktu, které je srovnatelné s riziky spojenymi s dietou s
vysokym obsahem vlakniny (obrazky viz tabulka 1).

Diky tomuto pfiznivému poméru rizika a pfinosu lIze pfipravky fady L112 pouzivat jako soucast zakladni
terapie pro nadvahu a obezitu.

Probihajici nebo planované PMCF

Aby bylo mozné aktivné urcit bezpecnost a podminky pfijmu pfipravkid rady L112 za kazdodennich
podminek, bude zpétna vazba od uzivatell znovu ziskana prostrednictvim online préizkumu. V prvni
poloviné roku 2024 byly do skladacich krabicek rliznych velikosti baleni obsahuijicich sloZeni z roku
2020 vkladany viozky s QR kédy, analogicky k uZivatelskému prizkumu z let 2020-2023. QR kédy
opét poskytuji pfistup k online dotazniku, ktery anonymizované shromazduje data o uzivatelich,
bezpecnosti a podminkach uzivani. Prlizkum bude vyhodnocen, jakmile bude mozné predpokladat,
ze se neocCekava zadna dalsi vyznamna odezva. HlaSeni o nezadoucich ucincich a bezpecnosti jsou
pravidelné vyhodnocovana, aby mohla byt pfijata vhodna opatreni.
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6. Terapeutickeé alternativy

Z doporuceni lékafskych profesnich asociaci a spole€nosti ohledné sou¢asnych moznosti Ié€by nadvahy
a obezity Ize odvodit nasledujici konsensualni nazory: Terapie pro kontrolu hmotnosti zahrnuje dvé hlavni
faze: Fazi redukce hmotnosti a fazi dlouhodobé stabilizace té€lesné hmotnosti. Oboji je nezbytné pro
dlouhodoby terapeuticky uspéch.

Existuji dvé zakladni kategorie Ié€by nadvahy a obezity:

konzervativni, neinvazivni |éCby a
° invazivni |éCby.

Invazivni Ié€ba je moznosti IéEby pouze pro osoby s obezitou tfidy Il nebo Il s vyznamnymi onemocnénimi
souvisejicimi s obezitou (smérnice DAG z roku 2014, smérnice NICE z roku 2016).

Smérnice DAG z roku 2014: Berg A, et al. Interdisziplinare Leitlinie der Qualitat S3 zur ,,Pravention und Therapie der Adipositas*”
Deutsche Adipositas-Gesellschaft. 2014

Smérnice NICE 2016: Obesity in adults: prevention and lifestyle weight management programmes. National Institute for Health
and Clinical Excellence. 2016

Konzervativni Iécba nadvahy a obezity

Zakladni terapie

Zakladni terapie jakékoli Ié€by nadvahy a obezity spociva v Uprave stravy,

fyzické aktivity a chovani.

Skute¢ny uspéch zakladni terapie velmi zavisi na typu pfijatych opatreni. Velmi malo studii uvadi
procentualni snizeni hmotnosti, prfestoze smérnice zdlrazruje procentudlini snizeni hmotnosti pro dosazeni
zdravotniho pfinosu. Metaanalyza velmi heterogennich studii zjistila 6% snizeni béhem 12meési¢niho
obdobi s nutri¢nim poradenstvim. Pokud je pfijem kalorii vyrazné omezen, napfiklad pouzivanim

umélé vyzivy, je mozné vétsi snizeni: Diky lékarfskému dohledu a pouzivani umélych vyziv dosahlo 77

% ucastnikd Ubytku hmotnosti o vice nez 5 % béhem jednoho roku a témér polovina dosahla Ubytku
hmotnosti o vice nez 10 %. S velmi pfisnym a pfisnym omezenim pfijmu kalorii prostfednictvim pfipravkd
nahrazuijicich jidlo bylo dosazeno ubytku hmotnosti o 16,1 %, respektive 9,7 %. Rozsah ubytku hmotnosti
v ramci zakladni terapie zavisi do zna¢né miry na rozsahu omezeni, ktera musi U¢astnici akceptovat.

Cochraneovy metaanalyzy ukazuji, Ze i snizeny pfijem tuk{ bez dal$ich opatfeni vede k mirné nizsi
hmotnosti, BMI, obvodu pasu a procentualnimu obsahu télesného tuku, zatimco ucastnici neprokazali
zadné znamky zhorseni sérovych lipidl, krevniho tlaku ani kvality Zivota. To podtrhuje dilezZitost snizovani
prijmu tuk( ve stravé pro 1éCbu nadvahy a obezity. Koncept pfipravki fady L112 se zaméfuje pravé na
tento bod (sniZzeni absorpce lipidd z potravy), coz vysvétluje zasadni uziteCnost této moznosti IéCby.

Smérnice DAG 2014: Berg A, et al. Interdisziplinare Leitlinie der Qualitat S3 zur ,Pravention und Therapie der Adipositas”.
Némecka spole¢nost na Ié¢bu obezity. 2014

Metaanalyza zakladni terapie: Dansinger, M. L., Tatsioni, A., Wong, J. B., Chung, M., & Balk, E. M. (2007). Meta-analysis: the effect
of dietary counseling for weight loss. Ann Intern Med, 147(1), 41-50.

Studie s pfisnym omezenim pfijmu kalorii: Tsai et al. (2006). The evolution of very-low-calorie diets: an update and meta-analysis.
Obesity (Silver Spring), 14(8), 1283-1293.
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Cochrane-Metaanalysen:
Hooper L, et al. Effects of total fat intake on body weight. Cochrane Database of Systematic Reviews. 2015; 8: CD011834 Hooper
L, et al. Effects of total fat intake on body fatness in adults. Cochrane Database of Systematic Reviews. 2020; 6: CD013636

Moznosti adjuvantni Iécby

Tuto zékladni terapii Ize doprovéazet rlznymi dalSimi konzervativnimi Ié¢bami, jako jsou specidlni nutri¢ni
terapie, hotové pripravky, doplnky stravy, zdravotnické prostfedky nebo IéCiva. K prevenci obezity se
obecné doporucuje zakladni terapie. Je tfeba poznamenat, ze obecné by se mély pouzivat pouze léCebné
postupy, jejichz u€innost a bezpecnost byly prokazany v klinickych studiich. Vzhledem k omezenym
klinickym Gdajlm neexistuji Zadna obecna doporuceni odbornych spolecnosti tykajici se uzivani

doplrkU stravy a zdravotnickych prostredkl. Pokud jsou k dispozici Udaje o U¢innosti a bezpec¢nosti
zdravotnickych prostredkd, profesni sdruzeni se domnivaji, Ze jejich pouZziti k redukci hmotnosti u osob s
nadvahou nebo obezitou mlze byt prospésné (smérnice Némecké asociace zdravotnickych prostfedkll z
roku 2014).

Smeérnice DAG z roku 2014: Berg A, et al. Interdisziplinére Leitlinie der Qualitat S3 zur ,,Pravention und Therapie der Adipositas”
Deutsche Adipositas-Gesellschaft. 2014

Farmakologicka adjuvantni terapie oproti pripravkiim fady L112

Pri hodnoceni zvaZzovanych konzervativnich pristupl se farmakologické moznosti zvazuji pouze u
obéznich pacientl nebo pacientl s nadvahou s relevantnimi komorbiditami jako dopInék k dietnim
opatfenim a fyzické aktivité (smérnice Némecké asociace praktickych lékarl z roku 2014). Mezi
konzervativnimi pristupy ma farmakologicky pfistup potencialné nejvyssi rizika kvili farmakologickému
ucinku a s nim souvisejicim vedlej$im G¢inklim. Proto se odborné spole¢nosti shoduji na svém nazoru,
ze tento pfistup neni uzite€ny pro osoby s nadvahou bez onemocnéni souvisejicich s obezitou (smérnice
DAG z roku 2014). Toto doporuceni se rusi pouze v pfipadé, ze se prokaze, ze bezpecnostni profil Iékové
terapie je velmi nizky. V roce 2009 byla uc¢inna latka orlistat diky svému pfiznivému bezpecnostnimu profilu
v celé Evropé dostupna bez lékarského predpisu a nyni je k dispozici pacientlim s nadvahou a obezitou
jako adjuvantni terapie béhem zakladni terapie.

Vzhledem k tomu, ze pfipravky rfady L112 nevykazuji zadny farmakologicky ucinek diky svému Cisté
fyzikalnimu mechanismu ucinku a interakce s télem pacienta jsou omezeny vyhradné na gastrointestinalni
trakt, eliminuji se systémoveé nevyhody adjuvantni farmakologické terapie.

Smeérnice DAG z roku 2014: Berg A, et al. Interdisziplinére Leitlinie der Qualitat S3 zur ,,Pravention und Therapie der Adipositas*”
Deutsche Adipositas-Gesellschaft. 2014

7. Navrhovany profil a Skoleni uZivatel

Pripravky rfady L112 pouzivaji koncovi uzivatelé v domacim prostredi resp. v kazdodennim zivoté.
Pripravky L112 jsou volné prodejné. Aplikace se provadi bez zapojeni zdravotnickych pracovnikl a nikoli v
klinickém prostfedi. Navod k pouZziti obsahuje vSechny dllezité informace pro uZivatele.
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8. Odkaz na vSechny pouzité harmonizované normy a spolecné technické normy

e VERORDNUNG (EU) 2017/745 vom 5. April 2017 Uber Medizinprodukte

Durchfiihrungsverordnung (EU) 2017/2185 vom 23. November 2017 Uber das Verzeichnis der Codes
und der ihnen entsprechenden Produktarten usw.

Gesetz zur Durchfiihrung unionsrechtlicher Vorschriften betreffend Medizinprodukte
(Medizinprodukterecht-Durchfliihrungsgesetz - MPDG) vom 28.04.2020, zuletzt gedndert 28.06.2022
Verordnung Uber das Errichten, Betreiben und Anwenden von Medizinprodukten Medizinprodukte-
Betreiberverordnung — MPBetreibV vom 21.08.2002, zuletzt geédndert 21.04.2021

Verordnung Uber die Meldung von mutmaBlichen schwerwiegenden Vorkommnissen bei
Medizinprodukten sowie zum Informationsaustausch der zustandigen Behérden (Medizinprodukte-
Anwendermelde- und Informationsverordnung — MPAMIV) vom 21.04.2021, zuletzt gedndert
21.04.2021

DIN EN ISO 20417:2022-03, Medizinprodukte — Anforderungen an vom Hersteller bereitzustellende
Informationen

ISO 10993-1:2021-05, Biologische Beurteilung von Medizinprodukten — Teil 1: Beurteilung und
Prifungen im Rahmen eines Risikomanagementsystems.

DIN EN ISO 13485:2021-12, Medizinprodukte — Qualitdtsmanagementsysteme — Anforderungen fiir
regulatorische Zwecke.

DIN EN ISO 14155:2021-05, Klinische Prifung von Medizinprodukten an Menschen — Gute klinische
Praxis

DIN EN ISO 14971:2022-04, Medizinprodukte — Anwendung des Risikomanagements auf
Medizinprodukte

DIN EN ISO 15223-1:2022-02, Bei Aufschriften von Medizinprodukten zu verwendende Symbole,
Kennzeichnung und zu liefernde Informationen

DIN EN ISO 22442-1:2021-08, Tierische Gewebe und deren Derivate, die zur Herstellung von
Medizinprodukten eingesetzt werden — Teil 1: Anwendung des Risikomanagements

DIN EN ISO 22442-2:2021-04, Tierische Gewebe und deren Derivate, die zur Herstellung von
Medizinprodukten eingesetzt werden — Teil 2: Kontrollen der Beschaffung, Materialgewinnung und
Handhabung

DIN EN ISO 22442-3:2008-03, Tierische Gewebe und deren Derivate, die zur Herstellung von
Medizinprodukten eingesetzt werden — Teil 3: Validierung der Eliminierung und/oder Inaktivierung
von Viren und Erregern der Ubertragbaren spongidsen Enzephalopathie (TSE)

DIN EN ISO 10993-2:2006-10 Biologische Beurteilung von Medizinprodukten — Teil 2:
Tierschutzbestimmungen

DIN EN ISO 10993-5:2009-10 Biologische Beurteilung von Medizinprodukten — Teil 5: Prifungen auf
In-vitro-Zytotoxizitat

DIN EN ISO 10993-9:2022-03: Biologische Beurteilung von Medizinprodukten — Teil 9: Rahmen zur
Identifizierung und Quantifizierung von mdglichen Abbauprodukten

DIN EN ISO 10993-10:2014-10: Biologische Beurteilung von Medizinprodukten — Teil 10: Prifungen
auf Irritation und Hautsensibilisierung

DIN EN ISO 10993-17:2009-08: Biologische Beurteilung von Medizinprodukten — Teil 17: Nachweis
zulassiger Grenzwerte fur herauslésbare Bestandteile

DIN EN ISO 10993-18:2021-03: Biologische Beurteilung von Medizinprodukten — Teil 18: Chemische
Charakterisierung von Werkstoffen

ISO/TR 10993-22:2017-07: Biological evaluation of medical devices — Part 22: Guidance on
nanomaterials

Ph. Eur. 11.0/1774 Chitosanhydrochlorid, Ph. Eur. 11.0

Ph. Eur. 11.2/0253 Ascorbinsdure, Ph. Eur. 11.2
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Ph. Eur. 11.0/2.09.12.00 2.9.12 Siebanalyse, Ph. Eur. 11.0

Ph. Eur. 11.1/2.09.38.00 2.9.38 Bestimmung der PartikelgréBenverteilung durch analytisches

Sieben, Ph. Eur. 11.1

Ph. Eur. 11.0/2.02.32.00 2.2.32 Trocknungsverlust, Ph. Eur. 11.0

e USP Monograph Chitosan, USP43-NF38

e USP (61) MICROBIOLOGICAL EXAMINATION OF NONSTERILE PRODUCTS: MICROBIAL
ENUMERATION TESTS, USP41-NF36

e USP (62) MICROBIOLOGICAL EXAMINATION OF NONSTERILE PRODUCTS: TESTS FOR

SPECIFIED MICROORGANISMS, USP41-NF36

USP (211) ARSENIC, USPNF 2022 Issue 3

USP (281) RESIDUE ON IGNITION, USP41-NF36

USP (616) BULK DENSITY AND TAPPED DENSITY OF POWDERS, USPNF 2023 Issue 2

USP (731) LOSS ON DRYING, USP43-NF38 1S

USP (786) PARTICLE SIZE DISTRIBUTION ESTIMATION BY ANALYTICAL SIEVING, USPNF 2022

Issue 2

USP (852) ATOMIC ABSORPTION SPECTROSCOPY, USPNF 2022 Issue 2

e USP (911) VISCOSITY - CAPILLARY METHODS, USP41-NF36

e Ph. Eur. 11.0/0460 Weinsaure, Ph. Eur. 11.0

e Ph. Eur. 11.0/ 0434 Hochdisperses Siliciumdioxid, Ph. Eur. 11.0
e Ph. Eur. 11.0/0316 Mikrokristalline Cellulose, Ph. Eur. 11.0

e Ph. Eur. 11.0/0472 Carmellose-Natrium, Ph. Eur. 11.0

e Ph. Eur. 11.0/0685 Povidon, Ph. Eur. 11.0

e Ph. Eur. 11.0/0229 Magnesiumstearat, Ph. Eur. 11.0

e Ph. Eur. 11.0/0099 Wasserfreies Natriumsulfat, Ph. Eur. 11.0

e Ph. Eur. 11.0/2.02.24.00 2.2.24 IR-Spektroskopie, Ph. Eur. 11.0
e Ph. Eur. 11.0/2.09.34.00 2.9.34 Schitt- und Stampfdichte von Pulvern, Ph. Eur. 11.0
[ )

[ )

9. Prehled zmén

Cislo revize Datum Zmény Validace oznamenym subjektem
strucné zpravy
Verze 01 09.06.2021 Vypracovani ® Ano
Jazyk: némcina
O Ne
Verze 02 09.03.2022 | Aktualizace odkaz(l na pouzité harmonizované O Ano
normy a spole¢né technické specifikace, Jazyk: némcina
redakéni Uprava O Ne
Verze 03 29.03.2023 Zahrnuti zménénych pomocnych latek, rozsifeni | ® Ano
klinickych dlikazd tykajicich se zménénych Jazyk: néméina
pomocnych latek, redakéni Uprava O Ne
Verze 04 04.11.2024 Aktualizace, ® Ano
Aktualizace klinickych ddkaz(, Jazyk: némcina
redakéni Upravy O Ne
\‘Q/\ Aktualizace informaci v monografii
<

Souhrn Udajl o bezpecénosti a klinické funkci ur¢eny pacientlm je uveden nize:
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Souhrn Udaju o bezpecnosti a klinické
funkci pripravkt rady L112

Cislo revize: 04
Datum: 04.11.2024

Tento souhrn Udajl o bezpecnosti a klinické funkci poskytuje verejnosti pristup k hlavnim aspektim
bezpecnosti a klinické funkce pripravkl rady L112. NiZze uvedené informace jsou uréeny pro pacienty nebo
laické osoby. Podrobnéjsi souhrn Udajd ur¢eny pro odborniky naleznete v prvni ¢asti tohoto dokumentu.

Tento souhrn Udajd neni uréen jako doporuceni k 1é¢bé jakéhokoli onemocnéni nebo zdravotniho stavu.

S jakymikoli dotazy tykajicimi se IéCby vasich onemocnéni a stavi nebo uzivani pfipravkl fady L112 se
prosim poradte se svym |Iékafem nebo lékarnikem. Tento souhrn Udaji nenahrazuje navod k pouZziti, ktery
je prilozen ke kazdému baleni.

1. Identifikace pripravku a obecné informace

Obchodni nazev pripravku
Varianty pfipravk( fady L112 mohou byt prodavany pod nasledujicimi obchodnimi nazvy: formoline,
formoline EXTRA, formoline L112, formoline L112 EXTRA, Sterolsan, Liporeform protect

Nazev a adresa vyrobce
Certmedica International GmbH, Magnolienweg 17, 63741 Aschaffenburg, Némecko

Zakladni UDI-DI
426010333L112T4

Rok vydani prvniho certifikatu (CE) pro pripravek
2001

2. ZamySlené pouZiti pfipravku

Urceny ucel
Pripravky fady L112 jsou latky vazajici lipidy pro hubnuti a kontrolu hmotnosti s doprovodnym ucinkem na
shizovani LDL cholesterolu.

Pripravky rfady L112 snizuji stravitelnost lipid{ fyzikalni vazbou, coz vede ke snizeni pfijmu kalorii.
Podporuji tedy snizovani hmotnosti, udrzeni ubytku hmotnosti a snizovani LDL cholesterolu.
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Indikace a cilova skupina
Pro I1éCbu nadvahy a obezity

Pfipravky rfady L112 jsou ur€eny pro dospélé s indexem télesné hmotnosti (BMI) vyS§Sim nez 25 v
kombinaci s nizkokalorickou dietou.

Doporuéené uzivani
2 tablety dvakrat denné.

Tablety uzivejte celé a zapijte dostate€nym mnozstvim nizkokalorické tekutiny (alespori 250 ml), aby se
zajistilo jejich vstrebani do zaludku. ProtoZe se u pfipravkd fady L112 jedna o prostfedky s vysokym
obsahem vlakniny, dbejte na dostatecny prijem tekutin, alespon 2 litry denné.

Pro kontrolu hmotnosti Ize davku snizit na 2 tablety denné.

Kontraindikace
Pfipravky fady L112 by nemély uzivat:

o lidé se znamou alergii na korySe nebo na kteroukoli sloZku prostredku
° lidé s podvahou (BMI <18,5 kg/m?3)

° téhotné a kojici zeny

° lidé s chronickou zacpou, stfevni nepriichodnosti atd. a

o pri dlouhodobém uzivani lék(, které snizuji stfevni aktivitu.

3. Popis pfipravku

Popis pfipravku

Pripravky rfady L112 zahrnuji bikonvexni tablety o hmotnosti 500 mg nebo 750 mg. Procentualni
zastoupeni slozek je pro obé velikosti stejné. To znamena, Ze tableta o sile 750 mg obsahuje o0 50 % vice
aktivni vlakniny. Pro osoby s hmotnosti nad 75 kg doporu€ujeme vétsi variantu.

Slozeni:
U&inna vlaknina polyglukosamin L112 (73 %): Specifikace L112 B-1,4-polymeru D-glukosaminu a
N-acetyl-D-glukosaminu z krunyt korysu.

Pomocné latky: Kyselina askorbova, kyselina vinna, tabletovaci pomocné latky (rostlinny stearat horecnaty,
rostlinna celuldéza, siran sodny, oxid kiemigity)

Tyto tablety jsou baleny v blistrech. Blistry jsou spolu s navodem k pouziti baleny ve skladaci krabi¢ce.

Zpiisob ucinku

Hlavni sloZzkou produktd fady L112 je nestravitelna aktivni viaknina polyglukosamin L112. Je pfirodniho
plvodu a diky své vysoké schopnosti vazat tuky dokaze v travicim traktu vazat velké mnozstvi lipidd (tukd,
mastnych kyselin a cholesterolu). Absorpce tuk( stfevni sténou, ktera normalné probiha velmi efektivné v
tenkém streve, je v pfitomnosti polyglukosaminu L112 vyznamné snizena. Pfipravky fady L112 primarné
ovliviiuje obezitu zplsobenou stravou s vysokym obsahem tuku, jako je tu¢né maso, klobasy, maslo, syr,
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chipsy, orfechy, kolace nebo smazena jidla. Jiné slozky potravy, jako je cukr, sacharidy, bilkoviny nebo
alkohol, nejsou vazany; tyto kalorie by mély byt snizeny, jinak by byly pro télo plné dostupné.

4. Rizika a varovani

Rizika a nezadouci u¢inky

Pokud se u vas vyskytnou jakékoli nezadouci G¢inky spojené s pouzivanim zdravotnickych prostfedkd
fady L112, nebo pokud mate obavy z jakychkoli potencidlnich rizik, poradte se se svym lékafem nebo
Iékarnikem. Tato zprava nemUze a nema nahradit radu vaseho Iékare nebo Iékarnika.

Nezadouci ucinky

Aby bylo mozné zaznamenat ¢etnost nezadoucich Ucink(, zaznamenavaiji se vSechna hlaseni nezadoucich
Ucinkl od pacientl nebo zdravotnickych pracovnikd a porovnavaji se s po¢tem baleni prodanych béhem
stejného obdobi. Nezadouci uc€inky jsou hlaseny jako ,,velmi vzacné“, pokud je obdrzeno maximalné jedno
hlaSeni na 10 000 prodanych baleni.

UzZivani pripravkl fady L112 mize docasné zplsobit zménu konzistence stolice. Ve velmi vzacnych
pfipadech byly hlaseny zazivaci potize (zacpa, nadymani, pocit pInosti), zejména v disledku
nedostate¢ného pfijmu tekutin. Cetnost je mensi nez 1:10 000 na prodané baleni.

Alergické reakce na nékterou ze slozek nebo v pfipadé existujici alergie na rozto€e v domacim prachu
jsou mozné ve velmi vzacnych pfipadech (mezi pfiznaky mize patfit: vyrazka, otok, svédéni, nevolnost,
zvraceni, prijem). Cetnost je mensi nez 1:10 000 na prodané baleni.

Pokud se objevi nezadouci G¢inky nebo interakce, doporucuje se prerusit uzivani pfipravkd rady L112 a
v pfipadé potreby se poradit s Iékafem nebo lIékarnikem. Pokud si vS§imnete zavazného zhorSeni svého

zdravotniho stavu v souvislosti s uzivanim pfipravkd rady L112, oznamte to prosim vyrobci Certmedica

International GmbH, Magnolienweg 17, 63741 Aschaffenburg, Némecko a pfislusSnému uradu.

Interakce:

Vzhledem k schopnosti pfipravk( fady L112 vazat tuky se mohou kromé tukl z potravy vazat i
farmaceutické |écivé latky rozpustné v tucich (jako jsou antiepileptika, Iéky na fedéni krve, hormonalini
pfipravky, antikoncepcéni pilulky) nebo vitaminy rozpustné v tucich (A, D, E, K). Dostupnost v tucich
rozpustnych (lipofilnich) ucinnych latek mize byt snizena. V tomto pfipadé se doporucuje dodrzet odstup
alespon ¢tyf hodin pred uzitim pfipravk( fady L112.

UzZivani pripravkl fady L112 s jidly bohatymi na vitaminy (napf. salat, zelenina) obsahujicimi vysoce kvalitni

oleje nebo omega-3 mastné kyseliny (losos atd.) se nedoporucuje, protoze vitaminy rozpustné v tucich a
esencialni mastné kyseliny se mohou ¢aste¢né vazat.
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Varovani a bezpe¢nostni opatieni

Vystrazna upozornéni
Pripravky fady L112 by mély byt uzivany pouze po konzultaci s Iékafem v nasledujicich pfipadech:

o dlouhodobé uzivani lékd
° zavazna onemocnéni traviciho traktu a po operacich traviciho traktu
o stafi lidé (nad 80 let)

Uchovavejte mimo dosah déti.
S vldkninou zivoc¢isného plvodu.

Bezpeénostni opatieni:

Tablety uzivejte celé a zapijte dostate€nym mnozstvim nizkokalorické tekutiny (alespori 250 ml), aby se
zajistilo jejich vstrebani do zaludku. ProtoZe se u pfipravkd fady L112 jedna o prostfedky s vysokym
obsahem vlakniny, dbejte na dostatecny prijem tekutin, alespon 2 litry denné.

Aby byla zajisténa potifeba esencialnich mastnych kyselin a vitamin{ rozpustnych v tucich (A, D, E a K),
doporucujeme uzivat pfipravky fady L112 pouze pfi 2 ze 3 hlavnich jidel. Aby toho bylo dosazeno, mélo by
se konzumovat alespori jedno jidlo denné s kvalitnimi oleji, které organismu dodavaji vitaminy rozpustné v
tucich, a esencialni mastné kyseliny.

DalSi relevantni bezpeénostni aspekty

Doposud se vyskytl jeden pfipad FSCA (Field Safety Corrective Action - bezpe€nostniho napravného
opatreni v terénu): Datum: 7. 8. 2008

Cislo piipadu BfArM: 2977/08; Cislo zpravy NCA: DE-BfArM-2008-09-22-119 StaZeni z diivodu mikrobidlni
kontaminace prekracujici limitni hodnoty.

DotCené Sarze byly kompletné stazeny z trhu a zniCeny a byla provedena analyza hlavni pfiCiny. V celém
vyrobnim procesu byla zavedena rozSifena a dodatecna opatfeni k zajisténi mikrobiologické bezpecnosti.
Byly provedeny dalsi testy ve vyrobnim procesu.

5. Klinickeé udaje prokazujici bezpecnost a ucinnost

Klinické studie s pripravky fady L112

Uginnost tablet s pFipravkem fady L112 byla zkoumana v nékolika klinickych studiich. Studie byly
kontrolované, coz znamena, ze existovala srovnavaci skupina, jejiz U¢astnici dostavali stejnou [écbu

s vyjimkou hodnoceného pfipravku. Navic byly dvojité zaslepené, coz znamena, Ze ani uc¢astnik, ani
vyzkumnik nevédéli, kdo dostava zdravotnicky prostfedek a kdo srovnavaci pfipravek. Srovnavaci
pfipravek je obvykle faleSny zdravotnicky prostfedek bez I1éCivé latky (placebo). Toto rozdéleni do skupin
bylo také randomizované, tedy nahodné.
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Dlouhodoba studie trvajici 12 mésict

V dlouhodobé studii trvajici 12 mésicl dostavalo 50 uc¢astnikld L112 (2 x 2 tablety denné) a 50 ucastnikd
placebo. VSech 100 Gc¢astnikll bylo pozadano, aby snizili pfijem kalorii a vice se pohybovali. Tyto zmény

v chovani byly hodnoceny kazdé 3 mésice. Studii dokoncilo 49 ucastnikl ze skupiny L112, 48 ze skupiny
s placebem a tfi u€astnici (1 ze skupiny L112 a 2 ze skupiny s placebem) studii ukoncili. BEhem jednoho
roku pacienti s L112 zhubli v priméru vice nez 12 kg (12,7 %). Ve skupiné s placebem to bylo pouze 8 kg
(8,4 %). Obvod pasu se u skupiny s L112 snizil pfiblizné o 13 cm a ve skupiné s placebem o0 10,2 cm. Tyto
rozdily byly statisticky vyznamné. V obou skupinach bylo dosazeno nejvétsi zmény v prvnich 6 mésicich.
Kromé toho se u skupiny s L112 vyznamné zlepSily nékteré krevni hodnoty povazované za rizikové faktory
kardiovaskularnich onemocnéni nez v kontrolni skupiné. LDL cholesterol, ktery je povazovan za kriticky, se
v této studii s L112 snizil 0 12,9 %, ve srovnani s pouhymi 5,3 % ve skupiné s placebem.

Tato vysoce hodnotnd, dlouhodoba klinicka studie dokazuije, ze uzivani pripravkl rady L112 vede ke
statisticky vyznamnému a klinicky relevantnimu snizeni hmotnosti, pokud jsou uzivany jak je popsano v
navodu k pouziti. PoZzadavky na klinicky pfinos byly splnény: Podil U¢astnikU, ktefi dosahli 5% Ubytku
hmotnosti, byl ve skupiné L112 vyznamné vySSi nez ve skupiné s placebem. Cile 5% ubytku hmotnosti
bylo u vice Uc¢astnikd s L112 dosaZeno dfive nez u placeba: Po 3 mésicich dosahlo 5% ubytku hmotnosti
55 % ucastnikl uzivajicich L112 a 17 % ucastnik( uzivajicich placebo. Po 6 mésicich témér vsichni
pacienti s L112 dosahli 5% hranice (98 %), ve srovnani s pouhymi 67 % ve skupiné s placebem. UZivani
pripravkl fady L112 vedlo na konci studie k vyrazné vétSimu ubytku hmotnosti ve skupiné uzivajici L112.

Tato prace byla publikovana: Cornelli et al.: Long-term treatment of overweight and obesity with polyglucosamine (PG L112):
Randomized Study compared with placebo in subjects after caloric restriction. Current developments in nutrition (2017) 1:
€000919. DOI: 10.3945/cdn.117.000919

Dlouhodoba studie trvajici vice nez 25 tydnii

Pro tuto studii bylo vySetfeno 107 ucastnikl. VSichni Ucastnici by méli konzumovat nizkokalorickou stravu
a vice se pohybovat. U&astnici skupiny L112 zhubli vyznamné o 1,8 kg vice neZ G¢astnici ve srovnavaci
skuping. Ubytek hmotnosti byl ve skupin& L112 5,8 +4,09 kg a ve skupiné s placebem 4,0 +2,94 kg. Po 25
tydnech dokazalo vice Ucastnik( ve skupiné L112 snizit télesnou hmotnost 0 5 % (64,1 %) nez ve skupiné
s placebem (42,6 %).

Tato vysoce hodnotna 25tydenni klinicka studie dokazuje, ze uzivani ptipravkl fady L112 vede ke
statisticky vyznamnému a klinicky relevantnimu sniZzeni hmotnosti, pokud je popsano v navodu k pouZziti.
Dalsi vyhoda dosazena pouzitim pfipravkl fady L112 ma za nasledek jasné znatelné zlep$eni v dosazeni
5% ubytku hmotnosti. To ukazuje klinicky pfinos uzivani pfipravkd fady L112 navic k zakladni terapii.

Tato prace byla publikovana: Pokhis et al.: Efficacy of polyglucosamine for weight loss — confirmed in a randomized, double- blind,
placebo-controlled clinical investigation. BMC Obesity (2015) 2:25. DOI 10.1186/s40608-015-0053-5.

Srovnani s orlistatem (60 mg)

Orlistat je 1€k pouzivany k |éCbé obezity. SniZzuje vstrebavani tukl a tim i vstfebavani energie ze streva
inhibici enzymU odbouravajicich tuky.
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V této studii dostavalo 64 uc¢astnikl bud L112 (2 x 2 tablety), nebo v kontrolni skupiné volné prodejny Iék
orlistat v davce 60 mg. Udastnici byli Ié&eni po dobu 12 tydnd. V této klinické studii byli vSichni G&astnici
také pozadani, aby konzumovali méné kalorii a vice se hybali. Ve dvou rliznych studijnich centrech v
Némecku a Italii bylo vysetfeno 64 Ucastnikd. Rozdil v Ubytku hmotnosti byl statisticky vyznamny: Ve
skupiné L112 Gc¢astnici zhubli 6,7 +3,14 kg a ve skupiné s oristatem 4,8 +3,14 kg. Pocet Ucastnik(, ktefi
byli schopni snizit svou hmotnost 0 5 %, byl ve skupiné s L112 mirné vyssi (70 %) nez ve skupiné s
orlistatem (55 %). Tento rozdil vSak nebyl statisticky vyznamny.

Tato prace byla publikovana: Stoll et al.: Randomised, double-blind, clinical investigation to compare orlistat 60 milligram and a
customised polyglucosamine, two treatment methods for the management of overweight and obesity. BMC Obesity (2017) 4:4.
DOI 10.1186/s40608-016-0130-4.

L112 spolu s umélou vyzZivou

Této studie se zucastnilo 120 ucastnikld s nadvahou nebo obezitou. Studie trvala 12 tydnd. Jako zakladni
zménu ve stravé vsichni pacienti konzumovali jednou denné nahradu jidla (umélou vyZivu s vysokym
obsahem bilkovin). U&astnici navic uzivali bud 1 x 2 tablety L112, nebo placebo. Obé& skupiny dosahly
vyznamného ubytku hmotnosti. Ve skupiné L112 -5,5 +£3,8 kg, ve skupiné s placebem -4,7 £3,9 kg. Ve
skupiné L112 byl ubytek hmotnosti o 0,74 kg vy$Si nez ve skupiné s placebem. Tento rozdil vSak nebyl

v krvi nez samotna umeéla vyziva: HbA1c (hodnota, ktera méfi expozici glukéze po delsi Casové obdobi),
celkovy cholesterol, LDL cholesterol a krevni lipidy (TAG) byly ve skupiné L112 sniZzeny vyznamné vice.

Tato prace byla publikovana: Willers et al.: The combination of a high-protein formula diet and polyglucosamine decreases body
weight and parameters of glucose and lipid metabolism in overweight and obese men and women. European journal of food
research and review (2012) 2(1): 29-45

Porovnani tablet L112 s riiznymi tabletovacimi pomocnymi latkami

Této studie se zucastnilo 45 subjektl s nadvahou, 34 muzl a 11 Zen. Béhem pocatecniho obdobi 4 tydn(
vSichni u€astnici dodrzovali program zmény Zivotniho stylu se snizenim pfijmu kalorii a soli a zvySenou
fyzickou aktivitou (standardni [éCba).

Bezprostfedné po tomto prvnim obdobi nasledovalo druhé ¢tyrftydenni obdobi, béhem kterého subjekty
pokracovaly ve standardni Ié€bé a byly navic nahodné rozdéleny do skupin, kterym byl podavan bud’
stavajici pfipravek (PGA), nebo pfipravek s novym sloZzenim pomocné latky (PGB). Tablety byly podavany
ve stejném davkovani 4 tablety po 750 mg (2 x 2) pred hlavnimi jidly.

Béhem prvnich 4 tydn( se télesna hmotnost v obou skupindch snizila pfiblizné o 1,6 kg. V nasledujici
Ctyrtydenni IéCebné fazi obé skupiny vykazaly dalsi statisticky vyznamné snizeni o 3,5 kg (PGA) na
3,7kg (PGB). Také dalsi namérené, jako je obvod pasu, mnozstvi tuku a urcité krevni hodnoty, které jsou
povazovany za rizikovy faktor kardiovaskularnich onemocnéni, se v obou skupinach také srovnatelné a
vyznamné snizily. Nebyly hlaSeny Zadné nezadouci ucinky ani zmény stolice, s vyjimkou velmi malého
pocCtu pfipadl prechodné brisni distenze, které nebyly klinicky vyznamné.

Tato studie ukazuje, Ze oba pfipravky Ize povazovat za ekvivalentni. Aby vSak bylo mozné odvodit obecna

prohlaseni o ucinnosti, bylo obdobi studie v délce ¢tyf tydn( pfilis kratké a testované osoby pouze
¢astecné odpovidaly typickym uzivateltm.
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Trimésicni studie s novymi tabletovacimi pomocnymi latkami

Do této studie bylo v italském studijnim centru zapojeno 150 pacientd s nadvahou nebo obezitou. VSichni
ucastnici dostali individualni poradenstvi ohledné vyzivy a zmén Zivotniho stylu. Pacienti dostavali po dobu
90 dnl bud' 2 x2 tablety o sile 750 mg z fady pfipravkl L112 s novymi pomocnymi latkami pro tablety,
nebo 2 x 2 tablety placeba. Ze 150 pacientl studii dokoncilo 119 (58 ve skupiné L112, 61 ve skupiné s
placebem). Pacienti, u kterych byla prokazana infekce COVID-19, byli ze studie vylouceni.

Navzdory témto omezenim dosahli pacienti s L112 vyznamné vétSiho ubytku hmotnosti nez pacienti ve
skupiné s placebem: Pacienti, ktefi uzivali L112 po dobu 3 mésicl, zhubli v priméru 3,71 kg, zatimco
pacienti uzivajici placebo zhubli pouze 1,12 kg. Tolerance obou léCebnych postupl byla podobna, bez
nezadoucich ucinkl ve skupiné s placebem a s jednim pfipadem fekalnich kament ve skupiné L112. Po
uzivani L112 nebyly pozorovany Zadné zmeény v hladiné vitamind rozpustnych v tucich (A, E, D3 a K1).

Celkoveé pacienti se srovnatelnymi zménami zivotniho stylu uzivajici L112 zhubli nejméné trikrat vice nez
pacienti uzivajici placebo. Vzhledem k relativné kratké dobé |éCby je to znatelné zlepSeni.

Tato prace byla publikovana: Rondanelli et al.: A Randomized Double-Blind Placebo-Controlled Clinical Study to Evaluate the
Effect on the Weight of a Medical Device with Polyglucosamine L112 in a Group of Overweight and Obese Subjects. Nutrients
2023, 15, 3516. DOI 10.3390/nu15163516

Vysledky uzivatelského priizkumu 2020-2023

Aby bylo mozné aktivné urcit bezpecnost a podminky pfijmu pfipravkid fady L112 za kazdodennich
podminek, byla zpétna vazba od uzivatell ziskana prostrednictvim online prizkumu. Za timto uc¢elem byly
vlozky s QR kody umistény do skladacich krabic¢ek riznych velikosti baleni. QR kddy poskytuiji pristup k
online dotazniku, ktery anonymizované shromazduje data o uzivatelich, bezpe¢nosti a podminkach pfijmu.

Konec¢na data z prizkumu pacientl jsou k dispozici od konce roku 2023. | kdyZ se jedna pouze o data z
uzivatelského prlizkumu, vysledky vykonnosti jsou v rozmezi hodnot prokazanych v klinickych studiich.
Lze tedy predpokladat, ze vysledk( dosazenych v klinickych studiich Ize dosahnout i za béznych
podminek. Cetnost hlaSenych nezadoucich Ugink{l ukazuje, Ze pomér pfinosu a rizika z(istava pFiznivy.

PriibéZné sledovani po uvedeni na trh

Aby bylo mozné aktivné urcit bezpecnost a podminky pfijmu pfipravkd fady L112 za kazdodennich
podminek, bude zpétna vazba od uzivatell znovu ziskana prostrednictvim online prizkumu. V prvni
poloviné roku 2024 byly do skladacich krabicek rliznych velikosti baleni s receptem z roku 2020 vkladany
vlozky s QR kody. Stejné jako v pfipadé uzivatelského prizkumu z roku 2020 poskytuji QR kody pristup
k online dotazniku, ktery anonymizované shromazduje udaje o uzivatelich, bezpecnosti a podminkach
pouzivani.

HlaSeni o nezadoucich ucincich a bezpe€nosti jsou pravidelné vyhodnocovana, aby mohla byt pfijata
vhodnd opatreni.
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Celkové shrnuti klinické uéinnosti a bezpe¢nosti
Urceny Ucel pfipravkd rfady L112:

Latky vazajici lipidy

° pro hubnuti

° pro kontrolu hmotnosti

s doprovodnym ucinkem na snizeni LDL cholesterolu

u cilové skupiny
Dospéli s indexem télesné hmotnosti (BMI) 25 nebo vySSim

pfi indikaci
Pro IéCbu nadvahy a obezity

Je jasné prokazano identifikovanymi a vyhodnocenymi klinickymi udaji. Pouzivani pfipravk( rady L112
vede k jednoznacné prokazatelnému, klinicky relevantnimu pfinosu v redukci hmotnosti u této skupiny
pacientd. DosaZeny klinicky pfinos je vétsi nez pfinos typicky dosahovany u volné prodejnych Iéku.

To je dano cisté fyzikalnim principem ucinku polyglukosaminu. Tento uc€inek je nezavisly na pouzitych
pomocnych latkach tablet, takze i receptura z roku 2020 si mize narokovat tento uréeny Ucel a indikaci.

Rizika spojena s uzivanim pfipravkl rady L112 jsou témér zcela zanedbatelna a omezuji se na mozné
mirné, do¢asné poruchy traviciho traktu, srovnatelné s témi, které jsou spojeny s dietou s vysokym
obsahem vlakniny.

Diky tomuto pfiznivému pomeéru rizika a prinosu Ize pfipravky fady L112 uzivat jiz jako soucast zakladni
terapie pro nadvahu a obezitu.

6. Terapeutické alternativy

Proberte prosim alternativni moznosti [é€by s Iékafem nebo Iékarnikem, ktery zohledni vasi osobni situaci.
Lécba pro kontrolu hmotnosti zahrnuje dvé hlavni faze: Faze snizovani hmotnosti a faze dlouhodobé
stabilizace télesné hmotnosti. Oboji je dulezité pro dlouhodoby terapeuticky Uspéch.

Existuji dvé zakladni skupiny Ié¢by nadvahy a obezity:

° konzervativni [éCby a
° invazivni |é¢by.

Invazivni IéCebné postupy (endoskopické zakroky, jako jsou gastrické balénky nebo chirurgické zakroky
k 1é€bé nadvahy) jsou doporuc¢eny pokyny Némecké spoleénosti pro obezitu pouze pro osoby s obezitou
tridy Il (BMI =40 kg/m2) nebo tfidy Il (BMI 35,0-39,9 kg/m?) se zadvaznymi onemocnénimi zplisobenymi
obezitou.
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Konzervativni Ié¢ba nadvahy a obezity

Zakladni terapie jakékoli IéCby nadvahy a obezity spociva v dieté, fyzické aktivité a zménach chovani.

Do jaké miry Ize snizit hmotnost pomoci zakladni terapie, do znacné miry zavisi na tom, jakda opatreni se
prijmou. Smérnice vidi zdravotni pfinos v Ubytku hmotnosti o vice nez 5 % plvodni hmotnosti u lidi s BMI
do 35 kg/m>.

Nutri¢ni poradenstvi vede k primérnému ubytku hmotnosti 0 6 % za 12 mésicu. To ukazalo Setfeni, které
spole¢né hodnotilo rlizné, velmi odli$né studie (metaanalyza).

Pouzivanim umélych vyziv Ize vyrazné omezit mnozstvi konzumovanych kalorii. Umélé vyzivy obvykle
sestavaji z hotovych napoji nebo vyzivnych praska, které se smichaji s tekutinami. Nahrazuiji zcela nebo
z¢asti jednotliva jidla. Diky uzivani umélych vyZziv pod lékafskym dohledem dosahlo 77 % Ucastnikl Ubytku
hmotnosti o vice nez 5 % béhem jednoho roku a témér polovina Uc¢astnikd dosahla Gbytku hmotnosti

o vice nez 10 %. V jiné studii vedlo velmi pfisné omezeni pfijmu kalorii prostfednictvim umélé vyzivy k
ubytku hmotnosti 0 16,1 %, zatimco pfisné omezeni vedlo k ubytku 0 9,7 %.

Jak velky ubytek hmotnosti Ize dosdhnout pomoci zakladni terapie zavisi do znac¢né miry na rozsahu
omezeni, ktera musi uc¢astnici akceptovat.

Vyzkum shrnuijici rlizné studie ukazuje, Ze i snizeny pfijem tukl bez jakychkoli dalSich opatfeni vede k
mirné nizsi hmotnosti, BMI, obvodu pasu a procentu télesného tuku. To podtrhuje dllezitost snizovani
prijmu tukl ve stravé pri [éCbé nadvahy a obezity. Koncept pfipravkid rfady L112 zacina pravé v tomto
bodé.

Moznosti podptirné lIécby

Tuto zakladni terapii Ize doprovazet riznymi dalSimi konzervativnimi Ié¢bami, jako jsou specidlni nutricni
terapie, hotové pripravky, doplnky stravy, zdravotnické prostfedky nebo IéCiva. K prevenci obezity se
obecné doporucuje zakladni terapie. Je tfeba poznamenat, Ze obecné by se mély pouzivat pouze I1éCebné
postupy, jejichz u€innost a bezpe€nost byly prokazany v klinickych studiich. Vzhledem k omezenym
klinickym dajlm neexistuji Zadna obecna doporuceni od profesnich spole¢nosti (napt. Némecka
spolec¢nost pro obezitu DAG) pro pouzivani doplrikl stravy a zdravotnickych prostredk(. Pokud jsou k
dispozici Udaje o ucinnosti a bezpecnosti zdravotnickych prostredkl, mize byt jejich pouziti k redukci
hmotnosti u lidi s nadvahou nebo obezitou prospésné, uvadéji profesni sdruzeni.

Podplirna terapie léky

Smérnice DAG pripousti farmakologickou lé¢bu pouze u obéznich pacientl (BMI =30 kg/m?2) nebo u
pacientd s nadvahou (BMI =25 kg/m?) s vyznamnymi komorbiditami jako doplnék k nutricnim opatienim a
fyzické aktivité.
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Mezi konzervativnimi pfistupy je pfistup vyuzivajici Iéky tim s potencialné nejvyssimi riziky kvali
farmakologickému Ucinku a souvisejicim vedlej$im ucinkdim. Proto se odborné spole¢nosti shoduiji

na svém nazoru, ze tento pfistup neni uzite€ny pro osoby s nadvahou bez onemocnéni souvisejicich

s obezitou (smérnice DAG z roku 2014). Toto doporuceni se rusi pouze v pfipadé, ze se prokaze, ze
bezpecnostni profil Iékové terapie je velmi nizky. V roce 2009 byla u¢inna latka orlistat diky svému
priznivému bezpecnostnimu profilu v celé Evropé dostupna bez Iékafského predpisu a nyni je k dispozici
pacientlim s nadvahou a obezitou jako adjuvantni terapie béhem zakladni terapie.

Vzhledem k tomu, ze pfipravky rfady L112 nemaji zadny farmakologicky ucinek diky svému Cisté

fyzikalnimu mechanismu uc€inku a interakce s télem pacienta jsou omezeny vyhradné na gastrointestinalni
trakt, eliminuji se nevyhody podpUlrné Iékové terapie spojené s farmakologickym mechanismem uc¢inku.

7. Navrhovany profil a Skoleni uzivatelil

Pripravky L112 uzivaji koncovi uzivatelé v domacim prostredi resp. v kazdodennim zivoté. Pripravky L112
jsou volné prodejné. Aplikace se provadi bez zapojeni zdravotnickych pracovnikl a nikoli v klinickém
prostredi. Navod k pouziti obsahuje vSechny dllezité informace pro uzivatele.
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