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Retragerea cererii de autorizare de punere pe piata
pentru Flynpovi (eflornitina/sulindac)

Cancer Prevention Pharma (Ireland) Limited si-a retras cererea de autorizare de punere pe piata
pentru Flynpovi pentru tratamentul polipozei adenomatoase familiale.

Compania si-a retras cererea la 12 octombrie 2021.

Ce este Flynpovi si pentru ce ar fi trebuit sa se utilizeze?

Flynpovi a fost dezvoltat ca medicament pentru tratarea adultilor cu polipozéd adenomatoasa familiala,
o boalad ereditara in care se formeaza numerosi polipi (excrescente) in intestin, mai intai in intestinul
gros, iar ulterior in intestinul subtire. Ar fi trebuit sa se utilizeze in asociere cu tratamentul standard,
incluzadnd examindri endoscopice regulate, pentru a intarzia interventia chirurgicald majora la pacientii
care au colonul sau rectul (parti inferioare ale intestinului) intact sau o punga ileo-anala (legatura
chirurgicald intre sectiunea finald a intestinului subtire, ileon si anus).

Flynpovi contine substantele active eflornitina si sulindac si urma sa fie disponibil sub forma de
comprimate.

Flynpovi a fost desemnat ,medicament orfan” (un medicament folosit in boli rare) la data de

24 ianuarie 2013 pentru tratamentul polipozei adenomatoase familiale. Informatii suplimentare privind
desemnarea ca medicament orfan sunt disponibile pe site-ul agentiei:
ema.europa.eu/medicines/human/orphan-designations/eu3121086.

Cum actioneaza Flynpovi?

Flynpovi este compus din doua substante, eflornitina si sulindac.

Eflornitina actioneaza blocand actiunea unei enzime numite ornitind decarboxilaza, care este implicata
in producerea unor substante numite poliamine, necesare pentru dezvoltarea celulelor. La pacientii cu
polipoza adenomatoasa familiald, ornitina decarboxilaza este hiperactiva, ceea ce duce la o
supraproductie de poliamine, asociata cu dezvoltarea rapida a celulelor polipi. Prin blocarea enzimei,
eflornitina ar fi trebuit sa incetineasca cresterea polipilor.
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Sulindacul actioneaza prin activarea unei enzime numite SSAT care elimina poliaminele din celulele
intestinale. Se preconiza ca acest lucru va reduce nivelul poliaminelor din intestin, reducand astfel
dezvoltarea celulelor polipi si ameliorand simptomele bolii.

Combinatia celor doua substante ar fi trebuit sa aiba un efect cumulativ, incetinind dezvoltarea polipilor
mai mult decat oricare dintre cele doua substante administrate in monoterapie.

Ce documentatie a prezentat compania in sprijinul cererii sale?

Compania a prezentat rezultatele unui studiu principal efectuat pe 171 de pacienti cu polipoza
adenomatoasa familiala carora li s-a administrat fie Flynpovi, fie una dintre substantele sale active,
eflornitind sau sulindac, in monoterapie. Principala masura a eficacitatii a fost intervalul de timp scurs
pana la aparitia primului eveniment asociat polipozei adenomatoase familiale, cum ar fi necesitatea
interventiei chirurgicale, progresia la polipi mai avansati, aparitia cancerului sau decesul.

In ce stadiu se afla evaluarea in momentul retragerii cererii?

Evaluarea se incheiase, iar Agentia Europeana pentru Medicamente recomandase refuzul autorizatiei
de punere pe piata. Compania solicitase o reexaminare a recomandarii agentiei, dar si-a retras cererea
inainte de incheierea acestei reexaminari.

Care a fost recomandarea agentiei in momentul respectiv?

Pe baza analizarii datelor si a raspunsului companiei la intrebarile agentiei, in momentul retragerii
cererii, agentia recomandase refuzul autorizatiei de punere pe piata pentru Flynpovi pentru tratamentul
polipozei adenomatoase familiale.

Agentia a considerat ca, din punct de vedere al eficacitatii, studiul nu a reusit s& demonstreze ca
Flynpovi intarzie aparitia unui prim eveniment asociat polipozei adenomatoase familiale, comparativ cu
fiecare dintre substantele active ale Flynpovi (eflornitinad si sulindac), utilizate in monoterapie. Agentia
a remarcat ca Flynpovi nu a fost comparat cu tratamentul standard sau cu placebo (un preparat
inactiv) si ca nici eflornitina, nici sulindacul administrate in monoterapie nu au prezentat anterior
beneficii clare in tratarea acestei afectiuni. Datele privind siguranta pe termen lung a Flynpovi au fost
considerate insuficiente, avand in vedere ca medicamentul este destinat tratamentului pe tot parcursul
vietii. In plus, compania nu a furnizat suficiente date pentru a demonstra c& Flynpovi nu este genotoxic
(si anume ca nu poate afecta materialele genetice din celule).

La momentul retragerii cererii, in timp ce reexaminarea era in curs, agentia era in continuare de parere
ca beneficiile Flynpovi nu depasesc riscurile asociate si a recomandat refuzul autorizatiei de punere pe
piata.

Care au fost motivele invocate de companie pentru retragerea cererii?

In scrisoarea prin care instiinteaz& agentia cu privire la retragerea cererii, compania a declarat c3 si-a
retras cererea din cauza identificarii unor probleme preclinice si clinice si a faptului ca agentia a
considerat ca datele prezentate nu permit sa se ajunga la o concluzie cu privire la un raport beneficiu-
risc pozitiv.

Retragerea acestei cereri afecteaza pacientii din studii clinice?

Compania a informat agentia ca nu sunt in derulare studii clinice cu Flynpovi.
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