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Wycofanie wniosku o zmiane pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu dotyczgcego produktu Inaqovi (cedazurydyna i
decytabina)

Firma Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V. wycofata wniosek dotyczacy stosowania leku Inaqovi w
leczeniu dorostych pacjentow z zespotami mielodysplastycznymi (ang. myelodysplastic syndrome,
MDS, zesp6t zaburzen, w przebiegu ktérych szpik kostny wytwarza niewystarczajgce ilosci
prawidtowych komaérek lub ptytek krwi, badz z przewlektg biataczkg mielomonocytowa (ang. chronic
myelomonocytic leukemia, CMML, rodzaj nowotworu krwinek biatych). Firma wycofata wniosek
dotyczacy CMML 5 sierpnia 2024 r. oraz wniosek dotyczacy MDS — 6 listopada 2024 r.

Co to jest produkt Inaqovi i w jakim celu miat by¢ stosowany?

Inaqovi to lek stosowany w leczeniu 0s6b dorostych z nowo rozpoznang ostrg biataczka szpikowg (ang.
acute myeloid leukaemia, AML), rodzajem nowotworu krwinek biatych. Jest on stosowany u pacjentéw
niekwalifikujacych sie do standardowej chemioterapii indukcyjnej (poczatkowego leczenia lekami
przeciwnowotworowymi). Lek Inaqovi jest dopuszczony do obrotu w UE od wrzesnia 2023 r.

Zawiera on substancje czynne cedazurydyne i decytabine i ma postac tabletek do przyjmowania
doustnego.

Wiecej informacji na temat obecnych wskazan do stosowania leku Inaqovi znajduje sie na stronie
internetowej Agencji: ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/inagovi

O jaka zmiane wnioskowata firma?

Firma wnioskowata o rozszerzenie zastosowan leku Inaqovi o leczenie dorostych pacjentéw z zespotami
mielodysplastycznymi badz przewlektg biataczkg mielomonocytowa. W toku oceny firma wycofata
wniosek dotyczacy CMML i ograniczyta wskazanie w przypadku MDS do stosowania u pacjentéow z MDS,
u ktoérych wskaznik ryzyka, okreslony zgodnie ze zmienionym miedzynarodowym systemem
prognostycznym (IPSS-R), wynosi >3,5, a wiec wskazuje na podwyzszone ryzyko wystgpienia ciezszej
postaci choroby.
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Jak dziata produkt Inaqovi?

W przypadku leczenia MDS i CMML oczekiwano, ze lek Inaqovi bedzie dziatat w ten sam sposéb jak w
istniejacych wskazaniach.

Dwie substancje czynne zawarte w leku Inaqovi — decytabina i cedazurydyna — dziatajg w odmienny
sposéb. Decytabina to analog (substancja podobna do) cytydyny — czasteczki bedacej podstawowym
budulcem DNA (materiatu genetycznego) w komoérkach. W organizmie decytabina ulega wbudowaniu w
DNA, gdzie blokuje aktywnos¢ enzyméw (biatek) nazywanych metylotransferazami DNA (ang. DNA
methyltransferase, DNMT). Przez blokowanie aktywnos$ci DNMT decytabina zapobiega rozrostowi
komodrek nowotworowych i powoduje ich obumarcie.

Cedazurydyna blokuje dziatanie enzymu rozktadajacego decytabine w jelicie i watrobie. Zapobiega to
przedwczesnemu roztozeniu decytabiny po jej podaniu doustnym.

Jaka dokumentacje przedstawita firma na poparcie wniosku?

Na poparcie wniosku firma przedstawita wyniki dwoch badan z udziatem oséb dorostych z MDS i CMML.
W pierwszym cyklu leczenia pacjenci otrzymywali albo lek Inaqovi w tabletkach raz na dobe przez

pie¢ dni, albo decytabine we wlewie dozylnym (kropldwce) raz na dobe przez pie¢ dni na poczatku 28-
dniowego cyklu. Po pierwszym cyklu leczenie zamieniono (tj. w grupie otrzymujacej lek Inaqovi
podawano decytabine we wlewie i na odwrot). W trzecim i kolejnych cyklach wszyscy pacjenci
otrzymywali lek Inaqovi.

W badaniach okreslano odsetek pacjentéw z odpowiedzig catkowita (wystepowaniem nielicznych
nieprawidtowych komorek w szpiku kostnym i z prawidtowym mianem komorek krwi w krwiobiegu).

Na jakim etapie znajdowata sie ocena w momencie wycofania wniosku?

Whniosek wycofano po przeprowadzeniu przez Europejskg Agencje Lekédw oceny wstepnych informacji
przedtozonych przez firme i sformutowaniu pytan do firmy. Firma poprosita o wycofanie wniosku
dotyczacego wskazania w zakresie CMML i udzielita odpowiedzi na pytania dotyczace MDS. Po
dokonaniu oceny odpowiedzi firmy na ostatnig serie pytan dotyczacych MDS przez Agencje , kilka
kwestii pozostato wcigz nierozwigzanych, a firma wycofata wniosek dotyczacy MDS.

Jakie zalecenia wydata wéwczas Agencja?

W momencie wycofania wniosku Agencja zgtosita pewne zastrzezenia na podstawie przegladu danych i
odpowiedzi firmy na pytania Agencji i wstepna opinia wskazywata, ze produkt Inaqovi nie moze by¢
zatwierdzony w leczeniu CMML lub MDS.

Agencja miata watpliwosci co do korzysci klinicznych i ich wystarczajgcego wykazania w
proponowanym wskazaniu. Dlatego tez w momencie wycofania wniosku zdaniem Agencji korzysci ze
stosowania produktu Inagovi w leczeniu CMML lub MDS nie przewyzszaty ryzyka.

Jakie przyczyny wycofania wniosku podata firma?

W swoim pismie powiadamiajacym Agencje o wycofaniu wniosku dotyczacego CMML firma oswiadczyta,
ze nie zamierza kontynuowac wnioskowania w ramach wskazania w zakresie CMML i zmienita
wskazanie dotyczace zespotdw mielodysplastycznych na MDS wyzszego ryzyka.

W swoim pi$mie powiadamiajgcym Agencje o wycofaniu wniosku dotyczacego MDS firma o$wiadczyla,
ze na dany moment nie jest w stanie odpowiedzie¢ na gtdwne zastrzezenia Agencji.
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Jakie s skutki wycofania dla pacjentéw uczestniczacych w badaniach
klinicznych?

Firma powiadomita Agencje, ze nie ma zadnych skutkéw dla pacjentéw obecnie bioracych udziat w
badaniach klinicznych z uzyciem produktu Inaqovi.

W przypadku uczestnictwa w badaniach klinicznych i potrzeby uzyskania doktadniejszych informacji o
leczeniu nalezy skontaktowac sie z lekarzem prowadzacym.

Jakie dziatania podejmuje sie w zwigzku ze stosowaniem produktu Inaqovi
w leczeniu AML?

Produkt Inaqovi pozostaje dopuszczony do stosowania w leczeniu 0sdb dorostych z nowo rozpoznang
AML.
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