Tribunal del proceso selectivo para ingreso, por
MINISTERIO T —_ el sistema general de acceso libre, en la Escala
? DE SANIDAD, CONSUMO m medicamentos y Técnica de Gestidon de OOAA, especialidad
.7 Y BIENESTAR SOCIAL & productos sanitarios Sanidad y Consumo, Resolucién de 24 de mayo
de 2018, de la Subsecretaria.

ESCALA TECNICA DE GESTION DE OO.AA. ESP. SANIDAD Y CONSUMO, ACCESO LIBRE

AREA DE EVALUACION CLINICA Y PRECLINICA DE MEDICAMENTOS

CUARTO EJERCICIO

18 de marzo de 2019

Una compafiia farmacéutica quiere presentar para registro un nuevo
medicamento con el nuevo principio activo lecatinib (inhibidor de tirosina
guinasa obtenido mediante sintesis quimica). La indicacion solicitada es el
tratamiento en primera linea del carcinoma de pulmén no microcitico avanzado.

PREGUNTAS:

1) Enrelacion ala solicitud:
a) ¢Se podria solicitar indistintamente un procedimiento de registro por
via centralizada, descentralizada o nacional? Justifique su respuesta.
b) Indique si el laboratorio tendria que presentar un plan de investigacion
pediatrico. Razone su respuesta.

2) Describa la bateria de estudios preclinicos que serian necesarios para la
autorizacion del producto.

3) Los estudios preclinicos muestran potencial genotdxico y carcinogénico:
a) ¢Seria autorizable el producto? Razone su respuesta.
b) Caso afirmativo, ¢en qué apartados de la ficha técnica incluiria la
informacion preclinica correspondiente a dichos hallazgos?.

4) Indique el tipo de ensayo principal (disefio, variables de estudio, comparador,
duracién) que se solicitaria para sustentar la indicacion solicitada.

5) Describa qué tipo de analisis se ha realizado e interprete los resultados
mostrados en la Figura 1.
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Figura 1.
Hazard ratio for disease progression or death
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6) Describa e interprete el analisis de subgrupos de la Figura 2. Indigue posibles
medidas reguladoras a tomar con respecto a la autorizacién.

Figura 2.
Pre-specified subgroup analyses
Hazard Ratio for Disease Between-Subgroups
Su bgrﬂup Progression or Death (95% Cl) interaction p-value
Overall —-— 0.49 (0.36-0.67) -
Age ' p=0.83
=65 yr —-— 0.48 (0.34-0.70)
=65 yr —_—— 0.45 (0.24—-0.87)
Sex ' p=0.60
Fermale —_— 1 0.39 (0.25-0.60)
Male —.— 0.61 (0.38-0.98)
Race ' p=0.90
Asian — 0.46 (0.28=0.75)
Non-Asian o= 0.49 (0.32-0.75)
ALK biomarker : p= 0.000002
Positive — - i 0.09 (0.01-0.36)
Megative E —— 2.10(1.12-3.15)
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ALK = anaplastic lymphoma kinase gen; Cl = confidence interval
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¢Considera que este producto, con los datos disponibles, seria un buen
candidato a autorizacién condicional? Razone su respuesta.

Durante el desarrollo clinico se han notificado varios casos de
hepatotoxicidad, con patron de dafio hepatocelular. Indique de qué manera
podria abordarse este asunto en el plan de gestion de riesgos y qué tipo de
medidas dentro del plan de farmacovilancia podrian tomarse.

El medicamento ya ha se ha autorizado y le encargan redactar un primer
borrador de informe de posicionamiento terapéutico. ¢Qué aspectos clave
generales y qué aspectos especificos en relacion al tratamiento del cancer de
pulmoén no microcitico incluiria en dicho borrador?

10) Existen casos publicados en la literatura en los que el lecatinib fue eficaz en

el tratamiento de un determinado tipo de cancer que carece actualmente de
alternativa terapéutica. Un médico de un hospital de Madrid tiene un paciente
con dicho tumor, al cual quiere administrarle el medicamento. ¢De qué tipo
de uso se trata y qué pasos tendria que seguir cumpliendo con la normativa
vigente?.
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