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RESUMEN

Se resenan los medicamentos evaluados y con dictamen positivo por comision de expertos de la Agencia Espafiola de Medicamentos
y Productos Sanitarios o de la Agencia Europea del Medicamento hechos publicos de septiembre a diciembre de 2021, y considera-
dos de mayor interés para el profesional sanitario. Se trata de opiniones técnicas positivas que son previas a la autorizacioén y puesta
en el mercado del medicamento.

PALABRAS CLAVE: abrocitinib (Cibingo®); amivantamab (Rybrevant®); anifrolumab (Saphnelo®); artesunato (Artesu-
nato Amivas®); avacopan (Tavneos®); casirivimab/imdevimab (Ronapreve®); diroximel fumarato (Vumerity®); enfortumab
vedotin (Padcev®); eptinezumab (Vyepti®); finerenona (Kerendia®); glucarpidasa (Voraxaze®); inebilizumab (Uplizna®);
linzagolix colina (Yselty®); lonapegsomatropina (Lonapegsomatropin Ascendis Pharma®); pegcetacoplan (Aspaveli®);
pralsetinib (Gavreto®); regdanvimab (Regkirona®); ripretinib (Qinlock®); risperidona (Okedi®); sacituzumab govitecan
(Trodelvy®); semaglutida (Wegovy®); somatrogon (Ngenla®); sotorasib (Lumykras®); sotrovimab (Xevudy®); tecovirimat
(Tecovirimat SIGA®); tepotinib (Tepmetko®); vacuna conjugada de polisacarido neumocoécico adsorbido (Vaxneuvance®);
vacuna conjugada de polisacaridos neumocédcicos adsorbidos 20-valente (Apexxnar®); voxelotor (Oxbryta®); zanubrutinib
(Brukinsa®).

Positive assessment of drugs: from September, October, November and December of 2021

SUMMARY

The drugs assessed by the Spanish Agency for Medicines and Health Products or European Medicines Agency made public from
September to December of 2021, and considered of interest to the healthcare professional, are reviewed. These are positive technical
reports prior to the authorization and placing on the market of the product.
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ABROCITINIB (CIBINQO®) '*2

Abrocitinib es un inhibidor de JAK (Janus Kinasa) 1. Las
JAK son enzimas que transducen sefiales intracelulares para una
serie de citoquinas y factores de crecimiento involucrados en la
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hematopoyesis, inflamacion y funcién inmune. Al bloquear su
accion, abrocitinib contribuye a reducir el picor y la inflamacién
a nivel de la piel.

Esta indicado en dermatitis atopica moderada a grave en
adultos que son candidatos para tratamiento sistémico.

Se dispone de tres estudios principales en los que participaron
pacientes con enfermedad de moderada a grave que no habian
respondido suficientemente bien a tratamientos topicos. Se ha
observado que reduce la extension y la gravedad de la dermatitis
atopica. Mejora el estado de la piel, segun la escala de Evalua-
cion Global del Investigador (EGT) 0/1 y la respuesta en el Indice
de Gravedad y Area de Eccema (IGAE)-75, y reduce el prurito.

Los efectos adversos mas frecuentes fueron nauseas, cefa-
lea, acné, infecciones por herpes simple, aumento de la creati-
nina fosfoquinasa sérica, vomitos, confusioén y dolor abdominal
superior. El efecto adverso mas grave fueron las infecciones.
Estara disponible como comprimidos recubiertos de 50 mg,
100 mg y 200 mg.
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AMIVANTAMAB (RYBREVANT®) -4

Se trata de un anticuerpo monoclonal humano de tipo IgG1
biespecifico para el receptor del factor de crecimiento epidér-
mico (EGFR) y para MET, un receptor importante para el cre-
cimiento del cancer y las metastasis.

Esta indicado en monoterapia para el tratamiento de adultos
con cancer de pulmoén no microcitico (CPNM) avanzado, con
mutaciones activadoras de insercion en el exén 20 de EGFR, tras
fracaso a un tratamiento basado en platino.

En ninguno de los estudios realizados se compard con otros
tratamientos o con placebo. Sus beneficios se relacionan con la
tasa de respuesta objetiva (TRO) observada y la duracion de las
respuestas obtenidas. En el estudio principal, la respuesta al tra-
tamiento se evalu6 mediante técnicas de imagen. En alrededor
del 37% (42/114) de pacientes el cancer se redujo y, por término
medio, las respuestas duraron algo mas de 12 meses.

Los efectos adversos mas frecuentes fueron: erupcién cuta-
nea, reacciones relacionadas con la perfusion, toxicidad ungueal,
hipoalbuminemia, edema, fatiga, estomatitis, nauseas y estrefi-
miento. Los pacientes deben recibir antihistaminicos, antipiréticos
y corticosteroides antes del primer tratamiento para reducir las
reacciones relacionadas con la perfusién. En las siguientes infu-
siones, los pacientes deben recibir antihistaminicos y antipiréticos.

Los pacientes con CPNM con mutaciones activadoras de
insercion en el exén 20 del EGFR tienen pocas opciones de
tratamiento disponibles si su cancer empeora o no responde al
tratamiento basado en platino, por lo que el Comité de Medi-
camentos de Uso Humano (CHMP, por sus siglas en inglés) ha
propuesto una autorizacion condicional. El titular de la autori-
zacion de comercializacion se compromete a aportar los datos
clinicos completos en un plazo de tiempo previamente acordado
con el CHMP. Se esta llevando a cabo un estudio en el que se
comparara la eficacia de anadir amivantamab a la quimioterapia
basada en platino frente a la terapia basada Uinicamente en pla-
tino para el tratamiento inicial.

El farmaco se administra mediante perfusion intravenosa y
estara disponible como viales de 350 mg. La dosis depende del
peso corporal del paciente.

ANIFROLUMAB (SAPHNELO®) >¢

Se trata de un anticuerpo monoclonal que se une a la subu-
nidad 1 del receptor del interferon de tipo I, bloqueando su acti-
vidad bioldgica, y reduciendo la inflamacién y el dafio organico
que se producen en el lupus eritematoso sistémico (LES).

Esta indicado como tratamiento complementario de pacien-
tes adultos con LES activo con autoanticuerpos, de moderado a
grave, a pesar del tratamiento estandar.

Se dispone de dos ensayos clinicos principales, en los que ha
mostrado que aumenta el porcentaje de pacientes con respuesta
BICLA (definida como la mejora en todos los dominios organicos
con actividad de LES moderada o grave al inicio) en la semana 52,
en comparacion con placebo. Participaron un total de 822 adultos
con LES positivo de autoanticuerpos de moderado a grave y que
fueron tratados durante un afio. En el primer estudio, la actividad
de la enfermedad se redujo en el 47% de los pacientes tratados
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con anifrolumab, en comparaciéon con el 30% de los tratados con
placebo. En el segundo estudio, la actividad disminuy6 en el 48%,
en comparacion con el 32% de los que recibieron placebo. La
EMA lo ha considerado como una reduccion modesta, pero clini-
camente significativa, de la actividad de esta enfermedad, para la
que existe una gran necesidad de nuevos tratamientos.

Los efectos adversos mas frecuentes fueron infeccion del
tracto respiratorio superior, reacciones relacionadas con la
infusion y herpes zoéster, siendo ésta la reaccion adversa grave
mas frecuente. Estara disponible en forma de concentrado para
solucién para perfusion de 300 mg. La dosis recomendada es de
300 mg administrados cada cuatro semanas.

ARTESUNATO (ARTESUNATO AMIVAS®) ™#

El artesunato es un antimalarico derivado de la artemisinina.
Su mecanismo de accidén exacto no es bien conocido, pero se cree
que una vez que entra en las células sanguineas infectadas por
Plasmodium, actiia generando radicales libres que se unen a las
proteinas del parasito y que destruyen sus membranas.

La indicacion aprobada es el tratamiento inicial en adultos
y ninos de la malaria grave, entendiendo esta enfermedad como
aquella que presenta sintomas potencialmente mortales.

Dos estudios principales han demostrado que el tratamiento
inicial con artesunato inyectable fue mas eficaz que la quinina
en la reduccion del riesgo de muerte en pacientes hospitalizados.

Los efectos adversos mas frecuentes son hemolisis tardia,
anemia y reduccion del recuento de reticulocitos.

Deberia ser utilizado unicamente tras consultar con un
médico con experiencia adecuada en el tratamiento de la mala-
ria. La presentacidon aprobada estara disponible en forma de 110
mg para solucion inyectable. La dosis recomendada se basa en
el peso del paciente y debe administrarse cada 12 horas durante
las primeras 24 horas. El tratamiento debe continuar con una
inyeccion cada 24 horas hasta que el paciente pueda tomar el
tratamiento antipaludico adecuado por via oral. Al ser la mala-
ria una enfermedad rara en la UE, fue designado medicamento
huérfano en febrero de 2020.

AVACOPAN (TAVNEOS®) *!

Avacopan es un antagonista selectivo del receptor humano
del complemento 5a (C5a). Al bloquear el receptor, reduce los
efectos proinflamatorios del C5a, como la activacion de los neu-
tréfilos, la migracion y la adherencia a las superficies endotelia-
les vasculares.

Esta indicado, en combinacién con un régimen de rituximab
o ciclofosfamida, para el tratamiento de pacientes adultos con
granulomatosis con poliangeitis (GPA) o poliangeitis microsco-
pica (PAM) graves y activas.

En un estudio en el que participaron 330 pacientes con GPA o
PAM, se comparé avacopan frente a corticosteroides a dosis altas.
Se utilizé en combinacion con ciclofosfamida, seguido de la com-
binacion con azatioprina o micofenolato, o en combinacién con
rituximab, seguido de monoterapia con avacopan, y con glucocor-
ticoides seguin fuera necesario. Se observd remision completa de
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la enfermedad en la semana 26 en el 72% de pacientes (120/166),
en comparacion con el 70 % (115/164) de los pacientes a los que se
administraron corticosteroides a dosis elevadas y el tratamiento
habitual. En la semana 52, el 66% (109/166) de pacientes a los
que se administrd avacopan y el tratamiento habitual seguian en
remision, en comparacion con el 55 % (90/164) de los pacientes
que recibieron corticosteroides y el tratamiento habitual.

Los efectos adversos mas frecuentes fueron infecciones de
las vias respiratorias superiores, nasofaringitis, cefalea, nauseas,
diarrea, vomitos, alteracion de la funcion hepatica y leucopenia.
Estara disponible en capsulas duras de 10 mg. Existe una gran
necesidad no cubierta de medicamentos para tratar la GPA y
la PAM que permitan reducir las dosis de corticosteroides. Fue
designado medicamento huérfano en noviembre de 2014.

CASIRIVIMAB / IMDEVIMAB (RONAPREVE®) * 12

Se trata de dos anticuerpos monoclonales humanos IgGl
producidos por tecnologia de ADN recombinante en células de
ovario de hamster chino. Ambos se unen a epitopos no super-
puestos del dominio de unién al receptor (RBD, por sus siglas
en inglés) de la proteina de la espicula del SARS-CoV-2. Esto
impide la unién del RBD al receptor humano ACE2, impidiendo
asi la entrada del virus en las células.

Tiene dos indicaciones: 1) Tratamiento de COVID-19 en
adultos y adolescentes de 12 afios y mayores que pesen al menos
40 kg, que no requieren oxigeno suplementario y que tienen un
mayor riesgo de progresion a enfermedad grave, y 2) Prevencion
de COVID-19 en adultos y adolescentes de 12 afos y mayores
que pesen al menos 40 kg.

El tratamiento con casirivimab / imdevimab redujo las hospi-
talizaciones y muertes cuando se comparo con placebo. Un 0,9%
de los pacientes tratados con casirivimab / imdevimab (11/1192)
fueron hospitalizados o fallecieron comparado con el 3,4% de
los tratados con placebo (40/1193). En otro estudio se observd
que evita la infeccion y desarrollo de enfermedad sintomatica
tras contacto estrecho con un infectado.

Los efectos adversos mas frecuentes fueron las reacciones de
hipersensibilidad, que incluyen anafilaxia, reacciones relaciona-
das con la infusion y reacciones en el lugar de la inyeccion. Por
ello, la administracién debe realizarse en condiciones en las que
sea posible el manejo de estas reacciones y los sujetos deben ser
monitorizados después de la administracion.

Recibié una autorizacion de comercializacion valida en toda
la UE el 12 de noviembre de 2021. Se presenta como viales de un
solo uso por via intravenosa o subcutanea de casirivimab 300 mg
+ imdevimab 300 mg. La AEMPS ha establecido unos criterios
de priorizacion en el acceso precoz a este tratamiento.

DIROXIMEL FUMARATO (VUMERITY®) 13

El fumarato de diroximel actua a través de su metabolito
activo, el monometil fumarato, aunque su mecanismo de accioén
no es bien conocido.

Esta indicado para el tratamiento de pacientes adultos con
esclerosis multiple remitente-recurrente. Se ha autorizado en

base a un estudio puente con un producto ya autorizado, dime-
til fumarato (7ecfidera®). Se ha demostrado la bioequivalen-
cia con dimetil fumarato para su fraccién activa, el monometil
fumarato. Por lo tanto, se espera que la seguridad y la eficacia
sean similares, incluyendo la reduccién del riesgo de aparicion
de recurrencias y lesiones inflamatorias del sistema nervioso
central.

Los efectos adversos mas frecuentes fueron los mismos que se
ven con dimetil fumarato: rubor y trastornos gastrointestinales.
Estara disponible como capsulas gastrorresistentes de 231 mg.

ENFORTUMAB VEDOTIN (PADCEV®) 514

El enfortumab vedotin es un anticuerpo monoclonal
conjugado con farmaco (ADC, por sus siglas en inglés) que
induce citotoxicidad en las células cancerosas al unirse a la
diana nectina-4 en la superficie celular y formar un complejo
ADC-nectina-4. Con la internalizacién y liberacion del
farmaco, interrumpe el ciclo celular y provoca la muerte celular.

Esta indicado en monoterapia para el tratamiento de adultos
con carcinoma urotelial localmente avanzado o metastasico que
hayan recibido previamente quimioterapia basada en platino y
un inhibidor del receptor de muerte programada 1 (PD-1) o del
ligando de PD-1 (PD-L1).

En el ensayo pivotal se administré el farmaco a 125 pacientes.
La TRO confirmada fue del 44%, incluyendo un 12% de respues-
tas completas. Se observaron respuestas similares en subgrupos
preespecificados, como los pacientes con metastasis hepaticas y
los que no habian respondido a un tratamiento previo con anti-
PD-1/L1. La mediana de la duracion de la respuesta fue de 7,6
meses (rango 0,95-11,30+ meses).

Los efectos adversos mas frecuentes fueron reacciones cuta-
neas graves, hiperglucemia y neuropatia periférica. Estara dispo-
nible como polvo para concentrado para solucion para perfusion
de 20 mg y 30 mg.

EPTINEZUMAB (VYEPTI®) * 13

Es un analgésico que actua impidiendo la activacion de los
receptores del péptido relacionado con el gen de la calcitonina
(CGRP) Yy, por tanto, la cascada anterdégrada de acontecimientos
relacionados con el inicio de los ataques de migrana.

Esta indicado para la profilaxis de la migrana en adultos que
tengan al menos 4 dias de migrafia al mes. En los ensayos clinicos
redujo el nimero de dias de migrafia mensuales en comparacion
con placebo. Los efectos adversos mas frecuentes fueron nasofa-
ringitis e hipersensibilidad.

Estara disponible en forma de concentrado de 100 mg para
solucién para perfusion. Se administra cada 12 semanas.

FINERENONA (KERENDIA®) 3

Finerenona es un antagonista selectivo no esteroideo del
receptor mineralocorticoide que reduce la expresion de media-
dores proinflamatorios y profibréticos.
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Esta indicado para el tratamiento de la enfermedad renal
cronica (estadios 3 y 4 con albuminuria) asociada a la diabetes
tipo 2 en adultos. Para esta indicacion, ha mostrado en ensayos
clinicos retrasar la progresion de la enfermedad renal en compa-
racion con placebo.

Los efectos adversos més frecuentes fueron hiperpotasemia,
disminucion de la tasa de filtracién glomerular e hipotension.
Estara disponible en forma de comprimidos recubiertos de
10 mg y 20 mg.

GLUCARPIDASA (VORAXAZE®) 16

La glucarpidasa es un agente desintoxicante que convierte el
metotrexato en sus metabolitos inactivos DAMPA y glutamato.
Dado que no entra en las células, no impide la accidén del meto-
trexato que ya esté en el interior de las células cancerosas.

Esta indicado para reducir la concentracién plasmatica
toxica de metotrexato en adultos y nifios mayores de 28 dias que
presentan eliminacién reducida de metotrexato o tienen riesgo
de toxicidad. Se administra en una unica inyeccion entre 48 y 60
horas después del comienzo de la perfusién de metotrexato en
funcion de los niveles de metotrexato en sangre, junto con otros
medicamentos para tratar la toxicidad y con medidas de soporte,
como la administracién de sueros.

Ha mostrado una reduccién clinicamente relevante de la
concentracion de metotrexato en al menos el 62% de los pacien-
tes tratados, con una reduccion media del 96,8-99,3% en los 15
minutos siguientes a la administracion, segin lo observado en
cuatro estudios abiertos y multicéntricos. El nivel de metotrexato
se mantuvo estable durante un periodo de 8 a 15 dias. No se
compard con otros tratamientos.

Los efectos adversos mas frecuentes fueron pirosis, cefalea,
parestesias, rubor y calor. La toxicidad por metotrexato es una
enfermedad rara, grave y potencialmente mortal. Fue designado
medicamento huérfano en febrero de 2003 y obtuvo dictamen
positivo del CHMP el 11 de noviembre de 2021, recomendando
la autorizacidon de comercializacion en circunstancias excepcio-
nales. Esta disponible en forma de polvo para solucién inyecta-
ble de 1000 UI/ml.

INEBILIZUMAB (UPLIZNA®)®

Es un inmunosupresor que se une al antigeno de superficie
especifico de las células B CD19, provocando una deplecion de
dichas células, que se cree que desempefian un papel central en
la patogénesis de los trastornos del espectro de la neuromielitis
optica (TENMO).

Esta indicado como monoterapia para el tratamiento de
pacientes adultos con TENMO con anticuerpos frente a aqua-
porina 4 (AQP4-IgG).

En los ensayos clinicos se ha observado una reduccion del
riesgo de ataques en estos pacientes. Los efectos adversos mas
comunes fueron infecciones del tracto urinario, dolor articular y
reduccion de los niveles de inmunoglobulinas. Debe administrarse
con apoyo médico adecuado para manejar la posible aparicion de
reacciones graves relacionadas con la infusion. Estara disponible
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en forma de concentrado de 100 mg para solucion para perfu-
sion. Fue designado medicamento huérfano en marzo de 2017.

LINZAGOLIX COLINA (YSELTY®) 3

Es un antagonista selectivo no peptidico de los receptores de
la hormona liberadora de gonadotropina (GnRH) que se une
a los receptores de la GnRH en la hipdfisis, modulando el eje
hipotalamo-hipofisis-gonadal.

Esta indicado para el tratamiento de los sintomas modera-
dos a graves de los miomas uterinos en mujeres adultas en edad
reproductiva. Puede administrarse con o sin tratamiento hormo-
nal complementario, segun el contexto clinico.

En los ensayos clinicos ha mostrado que reduce las pérdidas
menstruales intensas que se asocian a esta patologia. Los efectos
adversos mas frecuentes fueron los sofocos y la cefalea. Estara
disponible en comprimidos recubiertos con pelicula de 100 mg
y 200 mg.

LONAPEGSOMATROPINA (LONAPEGSOMATROPIN
ASCENDIS PHARMA®) > "

La lonapegsomatropina es una somatropina pegilada de
accion prolongada y administraciéon semanal, que en el orga-
nismo se disocia en somatropina (hormona de crecimiento
humano) y en el transportador metoxipolietilenglicol (mPEG).

Esta indicada en el trastorno del crecimiento en ninos y ado-
lescentes de 3 a 18 afios debido a una secrecion insuficiente de la
hormona de crecimiento endégena (GHD).

Ha demostrado ser tan eficaz como las inyecciones diarias de
somatropina en un estudio principal en el que participaron 161
pacientes de entre 3 y 12 aios con DHC no tratada previamente.
Se han observado mejoras consistentes y clinicamente relevantes
de los parametros relacionados con el crecimiento, tales como la
velocidad de crecimiento anual, o la desviacion estandar de
la talla (SDS de la estatura) o del factor de crecimiento similar
a la insulina-1 (IGF-I), en pacientes pediatricos con GHD que
son naive o no a la hormona de crecimiento.

La seguridad a corto plazo es similar a la de otros productos
de hormona del crecimiento. Los efectos adversos mas comunes
fueron cefalea, artralgia, hipotiroidismo secundario y reaccio-
nes en el lugar de la inyeccion. Estara disponible en forma de
inyectable subcutaneo de administracién semanal con diferentes
dosis. Fue designado medicamento huérfano en octubre de 2019.

PEGCETACOPLAN (ASPAVELI®) 1181

Se trata de un inmunosupresor selectivo que se une con alta
afinidad a la proteina del complemento C3 y a su fragmento de
activacion C3b, regulando asi la cascada de C3 y la activacién
de efectores del complemento posteriores.

Esta indicado en el tratamiento de pacientes adultos con
hemoglobinuria paroxistica nocturna (HPN), que permanecen
anémicos tras tratamiento con un inhibidor de C5 durante al
menos 3 meses.
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En los ensayos clinicos se ha observado en estos pacientes
un aumento de los niveles de hemoglobina y un descenso en
las necesidades de transfusiones. Al cabo de 16 semanas, de
41 personas a las que se administré pegcetacoplan necesitaron
una transfusiéon sanguinea, en comparacion con 33 de 39 tra-
tadas con eculizumab. Los efectos adversos mas comunes fue-
ron infecciones del tracto respiratorio superior, cefalea, dolor
abdominal, diarrea, reacciones en el sitio de inyeccidn, astenia
y fiebre.

Estara disponible como 1800 mg solucién para perfusion
subcutanea. Se administra dos veces por semana. Se puede
considerar la autoadministracion y la perfusion en el domicilio
para los pacientes que han tolerado bien el tratamiento en cen-
tros experimentados. Fue designado medicamento huérfano en
agosto de 2019.

PRALSETINIB (GAVRETO®) 7221

Pralsenitib es un inhibidor tirosina quinasa dirigido contra
las fusiones oncogénicas de RET (KIF5B-RET y CCDC6-RET).
Ciertas mutaciones puntuales en el gen RET o reordenamientos
cromosomicos que implican fusiones de RET con varios genes
acompafantes, pueden dar lugar a proteinas de fusion quimé-
ricas de RET activadas, que pueden actuar como drivers onco-
génicos promoviendo la proliferacion celular de lineas celulares
tumorales.

El farmaco esta indicado en monoterapia para el tratamiento
de adultos con cancer de pulmén no microcitico (CPNM) avan-
zado con fusidn del gen RET positiva, no tratados previamente
con un inhibidor de RET.

En un ensayo clinico pivotal fase I/II, abierto, de un solo
brazo y cohortes multiples. En los pacientes no tratados previa-
mente, alrededor del 72 % (54/75) respondié completa o parcial-
mente al tratamiento. En los pacientes que recibieron pralsetinib
después de ser tratados con quimioterapia basada en platino,
alrededor del 59 % (80/136) respondié completa o parcialmente
al tratamiento. La EMA ha concedido una autorizaciéon condi-
cional.

Los efectos adversos mas frecuentes son: anemia, aumento
de transaminasas, neutropenia, estreiimiento, dolor musculo-
esquelético, fatiga, leucopenia e hipertension. Se presenta como
capsulas de 100 mg.

REGDANVIMAB (REGKIRONA®) %23

Es un anticuerpo monoclonal IgGl humano producido
mediante tecnologia de ADN recombinante que se une al domi-
nio de unién al receptor (RBD) de la proteina espicular del
SARS-CoV-2, bloqueando asi la entrada a la célula y la infec-
cién por el virus.

Esta indicado para el tratamiento de adultos con COVID-19
que no requieren oxigeno suplementario y que tienen un mayor
riesgo de progresion a enfermedad grave.

Se ha demostrado que reduce el porcentaje de pacientes
que requieren hospitalizacion u oxigenoterapia o que falle-
cen, en comparacién con placebo. En el estudio principal,

el 3,1% de los pacientes tratados con regdanvimab (14/446)
fueron hospitalizados, necesitaron oxigeno suplementario o
fallecieron en los 28 dias siguientes al tratamiento, en compa-
racion con el 11,1% de los pacientes que recibieron placebo
(48/434). La mayoria de los pacientes del estudio estaban
infectados por el virus SARS-CoV-2 original o la variante
alfa; los datos sobre la eficacia de frente a otras variantes
circulantes del SARS-CoV-2 son limitados. En cuanto a
seguridad, se informé de un numero pequefio de reacciones
relacionadas con la infusidn, incluidas reacciones alérgicas y
anafilaxia.

Recibi6 una autorizacién de comercializacion valida en
toda la UE el 12 de noviembre de 2021. Se presenta en forma
de 60 mg/mL concentrado para soluciéon para perfusion. Se
administra por via intravenosa dentro de los 7 dias posteriores al
momento en que el paciente desarrolle sintomas de COVID-19;
la dosis depende del peso corporal del paciente.

RIPRETINIB (QINLOCK®) ™42

Ripretinib es un inhibidor de proteina quinasa que bloquea
selectivamente las quinasas oncogénicas KIT y PDGFRA por
bloqueo de su conformacién activa. Estos receptores ayudan a
controlar el crecimiento celular, pero pueden presentar mutacio-
nes en las células cancerosas.

Esté indicado para el tratamiento de pacientes adultos con
tumores del estroma gastrointestinal (GIST) avanzados que han
recibido tratamiento previo con tres o mas inhibidores de quina-
sas, incluido imatinib.

Demostrd su eficacia en un estudio en el que participa-
ron 129 pacientes que habian sido tratados previamente con
al menos otros tres medicamentos contra el cancer o que no
podian tolerarlos. Los pacientes tratados con ripretinib tuvie-
ron una supervivencia libre de progresion de 27,6 semanas, en
comparacién con 4,1 semanas en los que fueron tratados con
placebo.

Los efectos adversos mas frecuentes son: fatiga, alopecia,
nauseas, mialgia, estrefiimiento, diarrea, sindrome de eritrodi-
sestesia palmoplantar, pérdida de peso y vomitos. Estara dispo-
nible como comprimidos de 50 mg. Fue designado medicamento
huérfano en octubre de 2017.

RISPERIDONA (OKEDI®) 5%

Okedi® es un medicamento hibrido de Risperdal®, autori-
zado en la UE desde diciembre de 1993. Contiene el mismo prin-
cipio activo, risperidona, pero se trata de una nueva formulacioén
inyectable de accidon prolongada que contiene el principio activo
en microparticulas. Los estudios han demostrado su bioequiva-
lencia con Risperdal® por via oral.

La indicacion aprobada es el tratamiento de la esquizofre-
nia en adultos para los que se ya ha establecido la tolerabilidad
y eficacia con risperidona oral. Estara disponible como polvo y
disolvente para suspension de liberacion prolongada para inyec-
cién intramuscular de 75 mg y 100 mg. La administracioén es
cada 4 semanas.
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SACITUZUMAB GOVITECAN (TRODELVY®) 1:21-28

Sacituzumab govitecan es un agente antineoplasico que com-
bina un anticuerpo monoclonal humanizado, que se une a las
células cancerigenas que expresan Trop-2, y una fraccién cito-
toxica denominada SN-38 (govitecan), que inhibe la topoiso-
merasa I, impidiendo la reparacion del ADN, lo que conduce a
apoptosis y muerte celular.

Esta indicado en monoterapia para el tratamiento de pacien-
tes adultos con cancer de mama triple negativo (TNBC, por sus
siglas en inglés) irresecable o metastasico, que hayan recibido
dos o mas tratamientos sistémicos previos, siendo al menos uno
de ellos para enfermedad avanzada.

Se dispone de un ensayo clinico fase 3, multicéntrico, abierto
y aleatorizado, en el que se compard sacituzumab govitecan
frente al tratamiento de eleccion del médico (eribulina, vinore-
Ibina, capecitabina o gemcitabina). Participaron 529 pacientes y
se observo mejoria significativa en la supervivencia libre de pro-
gresion (4,8 meses vs 1,7 meses) y la supervivencia global (11,8
meses vs 6,9 meses).

Los efectos adversos mas frecuentes fueron: diarrea, nauseas,
neutropenia, fatiga, alopecia, anemia, vomitos, estrefiimiento,
pérdida de apetito, tos y dolor abdominal. Las reacciones rela-
cionadas con la perfusion pueden ser graves. Estara disponible
como 200 mg de polvo para concentrado para soluciéon para
perfusion.

SEMAGLUTIDA (WEGOVY®) *¥

La semaglutida es un analogo del péptido similar al gluca-
gbén-1 (GLP-1). El mecanismo por el que provoca la pérdida de
peso no se conoce bien, pero entre otras funciones, el GLP-1
parece regular el apetito aumentando la sensacion de saciedad
y plenitud, al tiempo que disminuye la sensacion de hambre y
reduce la ingesta de energia.

Esta indicado como complemento de una dieta hipocalorica
y de un aumento de la actividad fisica para el control del peso,
incluyendo la pérdida y el mantenimiento del peso, en adultos
con un indice de masa corporal inicial de 230 kg/m2 (obesidad),
0 227 kg/m2 a <30 kg/m2 (sobrepeso) en presencia de al menos
una comorbilidad relacionada con el peso, por ejemplo, dis-
glucemia (prediabetes o diabetes mellitus tipo 2), hipertension,
dislipidemia, apnea obstructiva del suefio o enfermedad cardio-
vascular.

En ensayos clinicos controlados con placebo la pérdida
de peso fue clinicamente relevante cuando se utilizé en com-
binacién con una dieta reducida en calorias y un aumento
de la actividad fisica, en personas con obesidad o con sobre-
peso en presencia de comorbilidades. Entre los pacientes con
prediabetes al inicio, una mayor proporcién de los pacientes
tuvieron un estado normoglucémico al final del tratamiento
con semaglutida en comparacioén con placebo (84,1% frente
al 47,8%).

Los efectos adversos mas frecuentes fueron los gastrointes-
tinales, como nauseas, diarrea, estrefiimiento y vomitos. Estara
disponible en soluciones inyectables de 0,25 mg, 0,5 mg, 1 mg,
1,7mgy 2,4 mg.
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SOMATROGON (NGENLA®) %%

El somatrogoén es una hormona de crecimiento recombinante
de accion prolongada que se une al receptor de la hormona del
crecimiento, induciendo cambios en el crecimiento y el metabo-
lismo.

Esta indicado para el tratamiento de nifios a partir de 3 afios
de edad y adolescentes con alteraciones del crecimiento debidas
a una secrecion insuficiente de la hormona del crecimiento.

En ensayos clinicos ha mostrado mejoria de la velocidad de
crecimiento anualizada y la variacion de la puntuacién z de la
estatura, sin una aceleracion excesiva de la maduracion Osea,
en pacientes pediatricos con deficiencia de la hormona del cre-
cimiento que no habian recibido esta hormona. Estos efectos
fueron clinicamente relevantes y también se demostro6 la eficacia
a largo plazo. Su eficacia es similar a la somatropina de adminis-
tracién diaria.

Los efectos adversos mas frecuentes fueron reacciones en
el lugar de la inyeccion, cefalea y pirexia. Estara disponible
en pluma precargada de 24 mg/1,2 ml y 60 mg/1,2 ml. Su admi-
nistracion es semanal. Fue designado medicamento huérfano en
enero de 2013.

SOTORASIB (LUM YKRAS®) *3

Sotorasib es un inhibidor de KRAS G12C (homoélogo del
oncogén virico de sarcoma de rata Kirsten) que se une de forma
covalente e irreversible a la cisteina especifica de KRAS G12C.
La inactivacion de KRAS G12C bloquea la transmision de sefia-
les y la supervivencia de las células tumorales, inhibe el creci-
miento celular y favorece la apoptosis de forma selectiva en los
tumores que albergan KRAS G12C, promotor oncogénico de
generacion de tumores.

Esta indicado en monoterapia para el tratamiento de adul-
tos con cancer de pulmén no microcitico (CPNM) avanzado con
mutacion KRAS G12C que hayan progresado tras, al menos,
una linea previa de tratamiento sistémico.

En un ensayo clinico fase II se evaluod la respuesta en 124
pacientes, de los que 42 (33,9%) tuvieron respuesta parcial y
4 (3,2%) respuesta completa. La mediana de la duracion de la
respuesta fue de 11,1 meses. Los efectos adversos mas frecuentes
fueron diarrea, nauseas, fatiga, aumento de la aspartato amino-
transferasa y artralgia.

El CHMP ha propuesto una autorizacion condicional para
este medicamento. El titular de la autorizacion de comerciali-
zacion se compromete a aportar los datos clinicos completos.
Estara disponible en forma de comprimidos recubiertos de
120 mg.

SOTROVIMAB (YEVUDY®) 5123

Sotrovimab es un anticuerpo monoclonal que se une a la
proteina S del SARS-CoV-2 con el fin de impedir la entrada del
virus en las células.

Esta indicado para el tratamiento de COVID-19 en adultos y
adolescentes (de 12 aflos y mayores y que pesen al menos 40 kg)
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que no requieren oxigeno suplementario y tienen riesgo aumen-
tado de progresion a enfermedad grave.

En los ensayos clinicos ha mostrado que reduce la tasa
de hospitalizacién y muerte en pacientes con COVID-19 y, al
menos, un factor de riesgo para la progresion a enfermedad
grave. El 1% de los pacientes (6/528) fueron hospitalizados
durante mas de 24 horas en los 29 dias siguientes al tratamiento,
en comparaciéon con el 6% de los pacientes tratados con pla-
cebo (30/529), dos de los cuales fallecieron. La mayoria de los
pacientes del estudio estaban infectados por el virus original
del SARS-CoV-2. Algunos pacientes estaban infectados con
variantes como alfa y épsilon. Por los datos in vitro disponibles,
se espera que también sea activo contra otras variantes (incluida
la variante 6micron).

Los efectos adversos mas frecuentes fueron las reacciones
de hipersensibilidad y las relacionadas con la perfusion, pirosis,
cefalea, parestesias, rubor y calor. Se encuentra disponible como
concentrado de 500 mg para soluciéon para perfusion. Recibid
una autorizacion de comercializacion valida en toda la UE el 12
de noviembre de 2021. La AEMPS ha establecido unos criterios
de priorizacion en el acceso precoz a este tratamiento.

TECOVIRIMAT (TECOVIRIMAT SIGA®) *3

Tecovirimat es una pequefia molécula antiviral sintética que
inhibe la actividad de la proteina de la membrana periférica del
ortopoxvirus (VP37), necesaria para la produccién de las formas
extracelulares del virus.

Esta indicado para el tratamiento de las siguientes infeccio-
nes viricas en adultos y nifios que pesen al menos 13 kg: viruela,
viruela del mono y viruela bovina. También esté indicado para
tratar las complicaciones debidas a la replicacion del virus Vac-
cinia tras la vacunacién contra la viruela en adultos y nifios con
un peso corporal de al menos 13 kg.

Dado que la viruela, la viruela del mono y la viruela bovina
estan erradicadas (en el caso de la viruela) o se producen de
forma esporadica en la UE, no han podido realizarse estudios
para evaluar la eficacia en personas infectadas. La eficacia en
humanos se predijo a partir de estudios en monos expuestos a
concentraciones letales del virus. El 80-100% de los animales
tratados con tecovirimat sobrevivieron, mientras que todos los
que fueron tratados con placebo fallecieron. La tasa de super-
vivencia fue del 50% cuando el tratamiento se inici6 6 dias
después de la infeccion. Se han realizado asimismo estudios
farmacodinamicos y farmacocinéticos en humanos y animales.
Los efectos adversos mas frecuentes fueron dolor de cabeza y
nauseas.

Obtuvo dictamen positivo del CHMP el 11 de noviembre de
2021, recomendando la autorizacion de comercializacion en cir-
cunstancias excepcionales. No hay otros tratamientos autoriza-
dos para las infecciones por el virus de la viruela del mono y la
viruela bovina que, aunque raras, pueden ser mortales. Ademas,
aunque se haya erradicado la viruela, se trata de una infeccién
extremadamente grave para la que no existe tratamiento si se
produce un brote. Estara disponible en capsulas de 200 mg. La
dosis depende del peso corporal. El tratamiento debe iniciarse lo
antes posible después del diagnostico.

TEPOTINIB (TEPMETKO) %

Se trata de un inhibidor del factor de transicién mesenqui-
mal-epitelial (MET) que bloquea la fosforilacion de MET y la
sefializacion descendente dependiente de MET.

Esta indicado para el tratamiento en monoterapia de adultos
con cancer de pulmoéon no microcitico (CPNM) avanzado, que
presentan alteraciones que conducen a la omision del exén 14 del
gen del factor de transicion mesenquimal-epitelial (METex14), y
que requieren tratamiento sistémico tras tratamiento previo con
inmunoterapia y/o quimioterapia basada en platino.

El beneficio observado en se relaciona con la tasa de res-
puesta objetiva. En un ensayo fase II se realizé el seguimiento
de 99 pacientes durante al menos 9 meses. La tasa de respuesta
fue del 46% (IC del 95%, 36-57), con una mediana de duracion
de la respuesta de 11,1 meses. Los efectos adversos mas frecuen-
tes fueron edema (principalmente edema periférico), nauseas,
hipoalbuminemia y diarrea. Estara disponible en forma de com-
primidos recubiertos de 225 mg.

VACUNA CONJUGADA DE POLISACARIDO
NEUMOCOCICO ADSORBIDO (VAXNEUVANCE ®) %

Se trata de una vacuna conjugada de polisacaridos neumo-
cocicos que provoca una respuesta inmune frente a 15 serotipos
distintos de Streptococcus pneumoniae. La vacuna estd adsor-
bida en un compuesto de aluminio para potenciar la respuesta
inmune.

Esta indicada para la prevencion de la enfermedad invasiva
y la neumonia causada por S. pneumoniae en individuos de 18
afos y mayores.

Ha mostrado en ensayos clinicos que protege contra la
enfermedad neumocoécica basandose en datos de inmunogeni-
cidad, seguridad y tolerabilidad, en los que se comparé frente
a Prevenar 13®. Se concluyd que ambas vacunas proporcionan
similar proteccion, pero Vaxneuvance® contiene dos serotipos
adicionales. Los efectos adversos mas comunes fueron dolor en
el sitio de inyeccidn, astenia y cefalea. Recibi6é una autorizacion
de comercializacion valida en toda la UE el 13 de diciembre de
2021 y esta disponible como suspension para inyeccion.

VACUNA CONJUGADA DE POLISACARIDOS
NEUMOCOCICOS ADSORBIDOS 20-VALENTE
(APEXXNAR®) 5%

Se trata de una vacuna con la misma indicacion que la ante-
rior, pero que en este caso presenta 20 serotipos. En los ensayos
clinicos ha mostrado proteccion contra la enfermedad neumo-
cocica, basada en datos puente de inmunidad. En dos estudios
principales se demostrdé que desencadena respuestas inmunita-
rias comparables a las activadas por otras dos vacunas neumo-
cocicas autorizadas, Prevenar 13® y Pneumovax 23®.

Al igual que Vaxneuvance®, los efectos adversos mas
comunes fueron dolor en el lugar de la inyeccion, astenia y
cefalea, y también estara disponible en forma de suspension
inyectable.
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VOXELOTOR (OXBRYTA®) 5%

Voxelotor actia uniéndose de forma reversible a la hemo-
globina, estabilizando el estado de hemoglobina oxigenada y
evitando la polimerizacion de la hemoglobina S, al aumentar la
afinidad de la hemoglobina por el oxigeno.

Esta indicado para el tratamiento de la anemia hemolitica
debida a la enfermedad de células falciformes en adultos y
pacientes pediatricos de 12 afios y mayores, como monoterapia
0 en combinacion con hidroxiurea.

Ha mostrado en un ensayo clinico fase III controlado con
placebo un aumento de la hemoglobina y una disminucion de los
marcadores de hemdlisis. Los efectos adversos mas frecuentes
fueron cefalea, diarrea y dolor abdominal. Estara disponible en
forma de comprimidos recubiertos de 500 mg. Fue designado
medicamento huérfano en noviembre de 2016.

ZANUBRUTINIB (BRUKINSA®) 73

Se trata de un inhibidor de la tirosina quinasa de Bruton
(TKB) que bloquea su actividad e inactiva las vias de sefializa-
cioén necesarias para la proliferacion, distribucion, quimiotaxis y
adhesion de los linfocitos B.

Esta indicado en monoterapia para el tratamiento de adultos
con macroglobulinemia de Waldenstrom (MW) que han recibido
al menos un tratamiento previo, o como tratamiento de primera
linea en pacientes que no son aptos para quimioinmunoterapia.

En un estudio principal en el que participaron 201 pacientes
que no habian recibido antes un inhibidor de TKB, se compa-
raron los efectos de zanubrutinib con los de ibrutinib, otro inhi-
bidor de TKB. Los efectos fueron similares. Tras una duracién
media de 20 meses, alrededor del 28 % de los pacientes (29/102)
que recibieron zanubrutinib presentaron muy buena respuesta
parcial en comparacion con el 19 % (19/99) de los pacientes que
recibieron ibrutinib. Los efectos fueron beneficiosos tanto en pri-
mera como en segunda linea.

Los efectos adversos mas frecuentes son neutropenia,
trombocitopenia, infeccion del tracto respiratorio superior,
hemorragias/hematomas, erupcion cutanea, anemia, dolor mus-
culo-esquelético, diarrea, neumonia y tos. Fue designado medi-
camento huérfano en mayo de 2019. Se presenta como céapsulas
de 80 mg.
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