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Sceus

Prvni vysledky studie SCOUT

o Vsichni lékari se setkavaji ve svych praxich
s obéznimi pacienty

o Nekteri jiz kardiovaskularni onemocnéni maji a
jsou v riziku opakovani kardiovaskularni
prihody.

o Dalsi pacienti jesté bez projevil
kardiovaskularniho onemocneéni, ale s vysokym
rizikem jeho vyskytu...

KV >=59%

U téchto pacientu by byla Iééba sibutraminem velmi logicka
nejen pro efekt na obezitu ale i pro komplexni efekt na dalsi
rizikové faktory KV onemocneéni.




ibutramine Cardiovascular Outcomes Trial

Prvni vysledky studie SCOUT

o Jsou s napétim ocekavany.

o Zacatek v r. 2004

o Konec: v r. 2009/IX-X.
Dnes je lécba velmi acinnym antiobezitikem
sibutraminem kontraindikovana u casti pacient(
(vék ..l1ze jen 18-65, MS, kontrolovana AH, DM).

Mortalitni data neexistuji dnes pro zadné
antiobesitikum a existuji jen pro bariatrické
chirurgickeé vykony.

Uéinna lééba obezity je fadé pacientu
nedostupna.




Efekt sibutraminu na Kv = SSPUs
systéem

eqgativa:
Mirné urychleni pulsu
« ZvySeni krevniho tlaku u
nékterych pacientd s
normotenzi.

Dle predchozich studii STORM,
MERIDIOS,STO.....

Zlepseni lipidového a
glycidového profilu

Snizeni zejména visceralniho
tuku..USG verifikaci

Pokles krevniho tlaku u
nékterych pacient 4



Sceus

Soucasny stav lechy obezity

o Mirny pokles hmotnosti..z toho resultuje:

Prevence diabetu 2. typu

Zlepseni metabolickych a KV rizikovych
faktorl

Antiobezitika
dosahuji mirného

hmotnostniho ubytku castéji nez pouha dieta a
cviceni

Muze tedy sibutramin redukovat KV morbiditu a
mortalitu?




Scevus

SCOUT: Motivy provedeni studie

o Prvni randomizovana, mortalitni studie,
celosvetova,dvojité slepa, placebem kontrolovana,
hodnotici dlouhodoby efekt antiobesitika na KV
onemochnéni u pacientltli s nadvahou a obezitou ve vysokém
riziku opakovani KV prihod.....CMP, TIA, ICHS, srdecni
selhani.... atd..viz dalsi slide.

Lécba zahrnuje redukci hmotnosti a jeji udrzeni dietou a cvicenim v
kombinaci s |écbou sibutraminem a bez ni tj.. BEZ

SIBUTRAMINU
v , =1 r . y s .
Slozeny pr'[ﬂﬁalgﬂzrlgllou o %ﬁchll;nme sledovani vyskytu:

- resuscitaci pro srdecni zastavu
- kardiovaskularné podminéné amrti

James WPT, Eur Heart J Supplements (2005): 7 (Suppl 7): L44-48



Scevs

SCOUT Plan studie

o 9,000 randomizovanych pacientltl (10 742 skutecné)
o Trvani v primeéru 5 let
o 300 center v 16 zemich European countries:

Belgium Germany
Denmark Hungary
France Italy
Poland Romania
Portugal Slovakia
Spain UK

Czech Republic

Brazil

James WPT, Eur Heart J Supplements (2005): 7 (Suppl 7): L44-48



Sceus

SCOUT Design studie

Baseline/ I
Randomization

W T TSNS AN ST s AT A A s "

Randomization Phase

Single Blind
..... Lead-In Period _ :
Sibutramine

10 mg daily Follow-Up Period

: : : for study drug D/C
A Sibutramine 10 - 15 mg daily
: or Placebo

FINAL
Wk Wk Wk Wk Study Study Mth Mth Mth Mth Visits each 3 VISIT
-8 -6 -4 -2 Day Day 1 2 3 6 months and
- 1 annually

MINIMALNI FOLLOW-UP 3 roky

James WPT, Eur Heart J Supplements (2005): 7 (Suppl 7): L44-48



SCOUT soubor pacientu

55 let a vice

7 kg/m2 a < 45 kg/m?2 nebo

p
25 kg/m2 a < 27 kg/m?2 s obvodem pasu
102 cm (muzi) nebo = 88 cm (zeny)

=
=
=

Diabetes 2. typu s KV rizikem vyssim jak 5% (849%)

Predchazejici KV prihoda (97%), lécena subkomp. AH
(88%) (160/100), srdecni selhani

Ci Kombinace obou kriterii
James WPT, Eur Heart J Supplements (2005): 7 (Suppl 7): L44-48




SCOUT srovnani studie a
dnesniho SPC

Kriteria SCOUI; S e
> 55 18 - 65

> 27 <45

nebo = 30

nebo
>25+pas>102 cm (M) idi
or o 88 om (2) > 27 + komorbidity

Mozna KI

Mozna KI

<160/100 mmHg <145/90 mmHg

Mozna
(jen trida I & II, NYHA) KI
EU Summary of Product Characteris|

D = Voin K1




6-week,
Single-Blind Lead-in Period

o Bezpecnost
Sibutramin byl dobre tolerovan
Nebyl dilivod ménit design studie

Van Gaal et al. Endocrinologia Metabolismo & Nutricdo. Sep 2006;15(5):270. Abst. CO 30.
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6-week,
Single-Blind Lead-in Period

o Vstupni data:

- Hmotnost: 95 kg
- STK/DTK: 140/70 mmHg
- Puls: 71 bpm

o Zmény béhem 6 tydn:

- Hmotnost: - 2.2 kg (P<0.001)

- Obvod pasu: -2 cm (P<0.001)

- STK a DTK: -3 / -1 mmHg (P<0.001)
- Puls: + 1.5 bpm (P<0.001)

Van Gaal et al. Endocrinologia Metabolismo & Nutricdo. Sep 2006;15(5):270. Abst. CO 30.
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Cardiovascular Outcomes Trial

SCOUT trial: Zmeny TK a pulsu

U hypertoniklli s poklesem hmotnosti, STK/DTK -
6.5/-2.0 mmHg (p<0.001).

poklesem hmotnosti také pokles -3.5/-1.5 mmHg
(p<0.001).

U normotenznich pacientii bez poklesu hmotnosti
+1.5/+1.0 mmHg (p<0.001)....za 6.tydni

Puls ...vzestup uniformné+1 az 4 pulst/min.,
p<0.001 u vSech kategorii poklesu TK a hmotnosti.
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SCOUT trial: Sceus
Zmeny kategorie hypertenze

TK kategorie po 6.tydnu

TK Kategorie

Tyden -6 (N) Normotenze | YYSOKY. Hypertenze
normalni

Normalni (2414) 63.0%
Vysoky normalni o o
(2637) 29.4% 51.3%
Hypertenze(4972 12.4% 30.2%
Z4dna zména
Zlepseno do 6.tydne 42,60/0 pacientu se
-zmrgeno do 6.tjcne zarazenim jako hypertonik

meélo nizsi hodnoty TK na
konci 6.tydenni periody 14



SCOUT trial: Souhrn

Vzestup krevniho tlaku (vzestup pri opakovaném meéreni
o 10 mmHg) byl zjistén pouze u 4.7% osob.

V uvedenych prvnich 6 tydnech...celkem u 15 pacientt
bylo zaznamenano amrti (10 s KV pricinou) a u 26
paC|entu byla zaznamenana kardiovaskularni prihody,

coz odpovida vyskytu v placebovych vétvich
jinych kardiovaskularnich studii.

Zvyseni krevniho Stlaku je mozno ocekavat u nizkého
procenta pacientli obvykle do 10%.

U hypertonikll prevazuje centralni sympatikolyticky
efekt sibutraminu.
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SCOUT trial:
Zaver

Inicialni sledovani ve studii SCOUT ukazalo, ze u

pacienttll, u kterych je dnes podani kontraindikovano,
je efekt sibutraminu velmi vyhodny.

U hypertonik krevni tlak obvykle klesa pri podavani
sibutraminu.

Sibutramin je podle této casti studie vhodny pro

uzivani i u vysoce rizikové populace s rizikem dalsich
kardiovaskularnich prihod.

S velkym napétim jsou ocekavany vysledky kompletni
studie , které budou presentovany v roce 2010.
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