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intrebiri si rispunsuri privind retragerea cererii de introducere pe piati
pentru
Ellefore

Denumire comuna internationald (DCI): desvenlafaxind

La 13 octombrie 2008, Wyeth Europa Ltd a instiintat oficial Comitetul pentru produse
medicamentoase de uz uman (CHMP) despre intentia de a-si retrage cererea de acordare a autorizatiei
de introducere pe piata pentru Ellefore, pentru tratamentul tulburarii depresive majore.

Ce este Ellefore?

Ellefore este un medicament care contine substanta activd desvenlafaxina. Trebuia sa fie disponibil
sub forma de comprimate cu eliberare prelungita (50, 100 si 200 mg). ,,Cu eliberare prelungita”
insemna ca substanta activa este eliberata din comprimate in céteva ore.

Pentru ce ar fi trebuit sa se utilizeze Ellefore?
Ellefore ar fi trebuit si se utilizeze in tratamentul depresiilor majore la adulti.

Cum ar trebui sa actioneze Ellefore?

Substanta activd din Ellefore, desvenlafaxinid, este un ,inhibitor de recaptare a serotonin-
noradrenalinei” (SNRI). Functioneaza prin impiedicarea recaptirii neurotransmitatorilor 5-
hidroxitriptamina (denumita si serotonind) si noradrenalind de citre celulele nervoase din creier.
Neurotransmitatorii sunt produsi chimici care permit celulelor nervoase si comunice intre ele. Prin
blocarea recaptarii lor, desvenlafaxina creste cantitatea acestor neurotransmitatori din spatiile dintre
anumite celule nervoase, crescand astfel nivelul comunicarii dintre celule. Deoarece acesti
neurotransmitdtori sunt implicati in controlul dispozitiei, prin blocarea recaptdrii lor in celulele
nervoase se asteaptd o imbunatatire a simptomelor de depresie majora.

Desvenlafaxina este derivat din venlafaxind, un inhibitor de recaptare a serotonin-noradrenalinei care a
fost utilizat ca antidepresiv din 1990. Substanta a fost modificatd putin cu scopul de a reduce efectele
secundare la pacientii care prezinta probleme de scindare a venlafaxinei.

Ce documentatie a prezentat societatea in sprijinul cererii sale adresate CHMP?

Efectele Ellefore au fost mai Intéi testate pe modele experimentale, inainte de a fi studiate pe pacienti
umani.

Ellefore a fost comparat cu un placebo (un preparat inactiv) in noud studii principale care au inclus un
total de 3 000 de adulti cu depresie majora.

Patru din studii la care au participat 1 814 de pacienti au utilizat doze fixe de Ellefore si alte patru la
care au participat 1 229 de pacienti au utilizat doze de Ellefore care puteau fi ajustate. In aceste studii
pe termen scurt, principala masurd a eficacitatii a fost schimbarea aparuta in simptomele depresive de-
a lungul a opt sdptdmani de tratament. Doua din studiile cu doza flexibild au inclus de asemenea
venlafaxina (desi studiile nu au fost concepute pentru a compara cele doud medicamente).

Un studiu pe termen lung a urmarit timpul necesar reaparitiei simptomelor la un total de 376 de
pacienti care prezentaserd deja un raspuns la un tratament initial de 12 sd@ptdmani cu Ellefore.

In toate studiile, eficacitatea medicamentului a fost masurata utilizind chestionare standard pentru
depresie.
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in ce stadiu se afla evaluarea in momentul retragerii cererii?

Societatea a retras cererea in ziua 166 din perioada de evaluare. CHMP evalua raspunsurile date de
societate la o lista de intrebari.

In mod normal, pentru evaluarea unei cereri noi, CHMP are nevoie de maxim 210 zile. Pe baza
revizuirii documentatiei initiale, CHMP intocmeste o listd cu intrebari in ziua 120, care este transmisa
societatii. De Indata ce societatea raspunde la intrebari, CHMP le analizeaza si, inainte de a formula un
aviz, poate adresa intrebdri suplimentare in ziua 180. Dupa adoptarea avizului CHMP, Comisia
Europeana acorda, de regula, autorizatia in termen de circa doud luni.

Care a fost recomandarea CHMP in momentul respectiv?

Pe baza analizarii informatiilor, iIn momentul retragerii cererii, CHMP avea unele motive de
ingrijorare si a formulat un aviz provizoriu conform caruia Ellefore nu putea fi aprobat pentru
tratamentul tulburarii depresive majore.

Care au fost principalele motive de ingrijorare ale CHMP?

CHMP a fost preocupat ca, per total, eficacitatea Ellefore nu a fost demonstrata in mod convingator.
Se pare ca fatd de substanta de baza, venlafaxina, desvenlafaxina este mai putin eficace, fara a avea
avantaje n ceea ce priveste siguranta si toleranta. Informatiile despre eficacitatea pe termen lung si
scurt a Ellefore au fost considerate de asemenea insuficiente, deoarece prea putini pacienti din studii
au luat dozele de Ellefore destinate utilizarii §i pentru ca rezultatele studiilor nu au fost consecvente.
Prin urmare, In momentul retragerii cererii, in opinia CHMP, beneficiul Ellefore nu fusese demonstrat
suficient iar beneficiile nu erau mai mari decat riscurile identificate.

Care au fost motivele invocate de societate pentru retragerea cererii?
Scrisoarea prin care societatea instiinteaza EMEA cu privire la retragerea cererii este disponibila aici.

Care sunt consecintele retragerii cererii pentru pacientii implicati in studii clinice sau in
programe de uz compasional care utilizeaza Ellefore?

Societatea a informat CHMP ca nu exista nicio consecinta pentru pacientii care sunt inclusi in prezent
in studii clinice cu Ellefore si cd nu existd programe de uz compasional in curs de desfasurare. Daca
sunteti inclus Intr-un studiu clinic $i aveti nevoie de mai multe informatii referitoare la tratamentul pe
care 1l urmati, adresati-va medicului dumneavoastra curant.

2/2
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