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Retragerea cererii de modificare a autorizatiei de punere
pe piata pentru Inaqgovi (cedazuridina si decitabina)

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V. si-a retras cererea de utilizare a Inaqovi in tratamentul
pacientilor adulti cu sindroame mielodisplastice (afectiuni in care maduva nu produce suficiente celule
sanguine sau trombocite sanatoase) sau cu leucemie mielomonocitara cronica (alt tip de cancer al
globulelor albe). Compania si-a retras cererea pentru LMMC la 5 august 2024 si pentru SMD la 6
noiembrie 2024.

Ce este Inaqovi si pentru ce se utilizeaza?

Inaqgovi este un medicament care se utilizeaza pentru tratarea adultilor nou diagnosticati cu leucemie
mieloida acuta (LMA), un tip de cancer care afecteaza globulele albe. Se utilizeaza la pacienti care nu
sunt eligibili pentru tratamentul initial cu chimioterapie standard (tratamentul initial cu medicamente
anticanceroase). Inaqovi este autorizat in UE din septembrie 2023.

Medicamentul contine substantele active cedazuridina si decitabina si este disponibil sub forma de
comprimate cu administrare orala.

Mai multe informatii despre utilizarile actuale ale Inagovi se pot gasi pe site-ul agentiei:
ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/inaqovi

Ce modificare solicitase compania?

Compania a solicitat extinderea utilizarii Inaqovi pentru a include tratamentul pacientilor adulti cu
sindroame mielodisplastice (SMD) sau cu leucemie mielomonocitard cronicd (LMMC). In timpul
evaluarii, compania si-a retras cererea pentru LMMC si a limitat indicatia de utilizare in SMD la pacientii
cu SMD cu un scor de risc >3,5, conform sistemului international revizuit de notare a prognosticului
(IPSS-R), ceea ce indica un risc mai mare de a dezvolta o forma mai severa a bolii.

Cum actioneaza Inaqovi?

in tratamentul SMD si LMMC, se preconiza c& Inaqovi va functiona in acelasi mod ca in indicatia
existenta.

Cele doua substante active din Inaqovi, decitabina si cedazuridina, actioneaza in moduri diferite.
Decitabina este analoga (comparabild) cu citidina, o componenta fundamentala a ADN-ului (materialul
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genetic) din celule. In organism, decitabina este incorporatd in ADN, unde blocheazd activitatea
enzimelor (proteinelor) numite ADN-metiltransferaze (DNMT). Prin blocarea DNMT, decitabina previne
cresterea celulelor tumorale si duce la moartea lor.

Cedazuridina blocheaza actiunea unei enzime care descompune decitabina in intestin si ficat. Acest
lucru previne descompunerea prematura a decitabinei cadnd se administreaza pe cale orala.

Ce documentatie a prezentat compania in sprijinul cererii sale?

Pentru a-si sustine cererea, compania a prezentat rezultatele a doua studii efectuate pe adulti cu SMD
si LMMC. In timpul primului ciclu de tratament, pacientii au primit fie comprimate de Inaqovi o datd pe
zi timp de cinci zile, fie decitabina prin perfuzie intravenoasa (picurare in vena) o data pe zi timp de
cinci zile, la inceputul unui ciclu de 28 de zile. Dupa primul ciclu, tratamentele au fost inversate (adica
grupul céruia i s-a administrat Inagovi a primit decitabin& prin perfuzie si invers). in al treilea ciclu si in
urmatoarele, tuturor pacientilor li s-a administrat Inaqovi.

Studiile au masurat proportia de pacienti cu un raspuns complet (cateva celule anormale in maduva si
concentratii normale ale celulelor sanguine in fluxul sanguin).

In ce stadiu se afla evaluarea in momentul retragerii cererii?

Cererea a fost retrasa dupa ce Agentia Europeana pentru Medicamente evaluase informatiile initiale
prezentate de companie si formulase intrebari pentru aceasta. Compania a solicitat retragerea
indicatiei LMMC si a raspuns la intrebarile referitoare la SMD. Dupa evaluarea de catre agentie a
raspunsurilor companiei la ultima runda de intrebari privind SMD, existau inca unele probleme
nerezolvate, iar compania si-a retras cererea pentru SMD.

Care a fost recomandarea agentiei in momentul respectiv?

Pe baza analizarii datelor si a raspunsului companiei la intrebarile agentiei, in momentul retragerii
cererilor, agentia avea unele motive de ingrijorare si a dat un aviz provizoriu potrivit caruia Inagovi nu
putea fi autorizat pentru tratamentul LMMC sau al SMD.

Agentia si-a exprimat ingrijorarea cu privire la beneficiul clinic si cu privire la stabilirea adecvata a
acestuia in indicatia propusa. Prin urmare, la momentul retragerii cererii, in opinia agentiei, beneficiile
Inaqovi in tratamentul LMMC sau al SMD nu depaseau riscurile asociate.

Care au fost motivele invocate de companie pentru retragerea cererii?

in scrisoarea prin care compania instiinteaza agentia cu privire la retragerea cererii pentru LMMC,
compania a declarat cd nu a incercat sa urmareasca indicatia LMMC si a revizuit indicatia sindromului
mielodisplastic (SMD) la SMD cu risc mai mare.

in scrisoarea prin care compania instiinteaza agentia cu privire la retragerea cererii de autorizare
pentru SMD, compania a declarat ca nu poate sa solutioneze obiectia majora din partea agentiei in
acest moment.

Retragerea acestei cereri afecteaza pacientii din studii clinice?

Compania a informat agentia ca nu exista consecinte pentru pacientii aflati in studii clinice cu Inaqovi.

Daca participati la un studiu clinic si aveti nevoie de informatii suplimentare despre tratamentul
dumneavoastra, adresati-va medicului din cadrul studiului respectiv.
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Ce se va intampla cu Inaqovi pentru tratamentul LMA?

Inaqovi continua sa fie autorizat pentru adultii cu LMA nou diagnosticata.
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