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Kysymyksiad ja vastauksia myyntilupahakemuksen peruuttamisesta
L d8kevalmiste:
Ellefore

Kansainvadlinen yleisnimi (INN): desvenlafaksiini

Wyeth Europa Ltd. ilmoitti 13.10.2008 |a&kevalmistekomitealle (CHMP) virallisesti haluavansa
peruuttaa myyntilupahakemuksensa |d8kevalmisteelle nimelté Ellefore, jonka kayttdaihe oli vakavan
masennuksen hoito.

Mit& Ellefore on?

Ellefore on |88ke, joka sisdltda vaikuttavana aineena desvenlafaksiinia. Sitd oli tarkoitus olla saatavana
depottabletteina (50, 100 ja 200 mg). Depottabletit ovat tabletteja, joista vaikuttava aine vapautuu
muutaman tunnin kuluessa.

Mihin Elleforea aiottiin kayttaa?
Elleforea oli tarkoitus kayttada vakavan masennuksen hoitoon aikuisilla.

Miten Elleforen odotettiin vaikuttavan?

(SNRI). Se vakuttaa estamaélla vdlittg&aineiden 5-hydroksitryptamiinin  (serotoniinin) ja
noradrenaliinin takaisinoton aivojen hermosoluihin.

Vaittdjdaineet ovat kemikaalga, joiden avulla hermosolut voivat viestid keskenddn. Estédmall& niiden
takaisinoton desvenlafaksiini lisda vélittgdaineiden madréa tiettyjen hermosolujen vélilla ja lisda
solujen vdista viestintdd. Koska nama vdittgaaineet osalistuvat mielialan séételyyn, niiden
takai sinoton estémisen hermosol uihin uskotaan parantavan vakavan masennuksen oireita.
Desvenlaflaksiini on johdettu venlaflaksiinista, SNRI-aineesta, jota on kéytetty masennusld8kkeena
vuodesta 1990. Ainetta on hiukan muunneltu tarkoituksena vahentéa sivuvaikutuksia potilailla, joilla
on ongelmia venlaflaksiinin hajoamisessa.

Mita asiakirjoja yhtio on esittanyt laak evalmistekomitealle hakemuksensa tueksi?

Elleforen vaikutuksia testattiin ennen ihmisill& tutkimista kokeellisilla malleilla.

Elleforea verrattiin lumel d8kkeeseen yhdeksassa paétutki muksessa, joihin osallistui yli 3000 vakavasta
masennuksesta kérsivad aikuista.

Neljassa naistd tutkimuksista 1814 potilasta kaytti kiintedd Ellefore-annosta, ja neljésséd muussa
tutkimuksessa 1229 potilasta kaytti Ellefore-annoksia, joita voitiin muuttaa. Naissa lyhytaikaisissa
tutkimuksissa tehon padasiallisena mittana oli muutos masennuksen oireissa kahdeksan hoitoviikon
kuluessa. Kahdessa tutkimuksista, jotka tehtiin muutettavalla annoksella, kéytettiin - myo6s
venlaflaksiinia (tutkimusten tarkoituksena ei tosin ollut néiden kahden |&é8kkeen vertailu).

Y hdessa pitkadaikaisessa tutkimuksessa tarkasteltiin sitd, kuinka kauan aikaa oireiden palaamiseen
kesti niillayhteensa 376 potilaalla, jotka olivat jo saaneet vasteen 12 viikon Ellefore-hoitoon.

Kakissa tutkimuksissa |d8kkeen tehoa mitattiin  k&yttdmalla masennusta koskevaa
vakiokysel ykaavaketta.
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Miten pitkalla hakemuksen arviointi oli, kun se peruutettiin?

Hakemuksen késittely oli edennyt 166. paivaan, kun yhtid peruutti sen. Ladkevalmistekomitea oli
parhaillaan arvioimassa yhtion kysymysluettel oon antamia vastauksia.

Ladkevalmistekomitedta kuluu yleensd 210 pdivda uuden hakemuksen — arvioimiseen.
L é8kevalmistekomitea laatii alkuperdisten asiakirjojen arvioinnin perusteella kysymysluettelon 120.
paivana ja lahettdd sen yhtidlle Sen jdlkeen, kun yhtid on vastannut kysymyksiin,
|d8kevalmistekomitea tarkastaa vastaukset ja saattaa ennen lausunnon antamista pyytda vastaukset
jdjelle jaéneisiin kysymyksiin 180. paivand. Ladkevalmistekomitean lausunnon jalkeen Euroopan
komissiolta kuluu yleensd noin kaks kuukautta myyntiluvan myontamiseen.

Mika oli 1adkevalmistekomitean suositustuolloin?

Tietojen tarkastelun perusteella |a8kevalmistekomitea suhtautui varauksellisesti joihinkin seikkoihin
hakemuksen peruuttamisen gankohtana. Sen alustavana kantana oli, ettel Elleforea voida hyvaksya
vakavan masennuksen hoitoon.

Mitk& olivat |a8kevalmistekomitean tarkeimmat huolenaiheet?

Ladkevalmistekomitea oli huolestunut siitd, ettd yleensd ottaen Elleforen tehoa e ollut osoitettu
vakuuttavasti. Verrattuna venlaflaksiiniin, josta desvenlaflaksiini on johdettu, se ndytti olevan
vahemman tehokas, eika silla ollut turvallisuuteen ja siedettavyyteen liittyvia etuja. Tietojen Elleforen
lyhytaikaisesta ja pitkaai kaisesta tehosta katsottiin my6s olevan riittdmattomia, koska liian pieni maara
tutkimuksiin osallistuvista potilaista kéytti niitd annoksia, joilla l&8ketta olisi ollut tarkoitus kayttaa, ja
koska tutkimusten tulokset olivat epgjohdonmukaisia.

Taman vuoksi 188keval mistekomitea katsoi hakemuksen peruuttamisen g ankohtana, etté Elleforesta el
ollut osoitettu olevan riittavaa hyotya eiké hyoty ollut havaittuja riskel & merkittévampi.

Mista syisté yhti6 peruutti hakemuksen?
Y htion kirje, jossa se ilmoittaa EM EAIle hakemuksen peruuttamisesta, on téssa.

Mita seurauksia peruutuksesta on potilaille, jotka osallistuvat Elleforea koskeviin kliinisiin
tutkimuksiin tai erityiskayttoohjelmiin?

Yhtié on ilmoittanut |88kevalmistekomitealle, ettel peruuttamisesta ole mitéén seurauksia potilaille,
jotka osdlistuvat Elleforea koskeviin kliinisiin tutkimuksiin tai erityiskayttéohjelmiin. Jos olet
mukana Kliinisessa kokeessa ja tarvitset lisda tietoa hoidostasi, ota yhteys hoitavaan |&8kériisi.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/ellefore/withdrawalletter.pdf

