| INSTRUCCION 6/2017|

ASUNTO: Recomendaciones de la Comision Central de Farmacia

La Comision Central de Farmacia es un o6rgano colegiado consultivo,
dependiente de la Subdireccion de Farmacia y creado por Orden Foral 42/2016
de 11 de mayo. Ademas de las funciones especificas de dicha comision
establecidas en la citada Orden Foral, tiene un papel fundamental en la
calificacion y recomendacion terapéutica de los nuevos medicamentos que se
utilicen y prescriban en los centros propios y concertados del Servicio Navarro
de Salud-Osasunbidea.

La citada Comision ha recomendado a esta Direccion Gerencia la elaboracion
de una instruccidon que haga ejecutivas, desde la fecha de la firma de la
presente instruccion, las recomendaciones contenidas en el acta de la reuniéon
del dia 21 de septiembre de 2017.

INSTRUCCIONES

Primero - Evaluaciéon de dabrafenib/trametinib y vemurafenib/cobimetinib
en melanoma BRAF mutado

Las dos combinaciones iBRAF/IMEK, dabrafenib-trametinib y vemurafenib-
cobimetinib pueden considerarse alternativas terapéuticas equivalentes en el
tratamiento del melanoma irresecable o metastasico con mutacién de BRAF
V600. Por tanto, la seleccion de una u otra combinacién se realizara en base a
criterios de eficiencia que pueden modificarse en el tiempo.

Se propone el uso de alguna de las dos combinaciones en pacientes adultos
diagnosticados de melanoma cutaneo localmente avanzado irresecable o
metastasico con mutacion de BRAF V600, confirmada por un test validado e
independientemente de la linea de tratamiento, en los siguientes supuestos:

- Pacientes con enfermedad rapidamente progresiva y sintomatica:
combinacién iBRAF/IMEK en primera linea.

- Pacientes con enfermedad menos agresiva, asintomaticos y sin
signos de progresion rapida: combinacion iBRAF/IMEK o
inmunoterapia anti-PD1, independientemente de Ila linea de
tratamiento y segun las caracteristicas individuales del paciente.

- Pacientes con melanoma BRAF mutado y metastasis cerebrales
asintomaticas y estables: combinacion de dabrafenib y trametinib, a
la espera de evaluar los resultados del ensayo COBRIM-B.
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No se recomienda el tratamiento con las combinaciones iIBRAF/IMEK en el
tratamiento del melanoma avanzado en:

- Pacientes tratados con un inhibidor de BRAF en monoterapia

- Pacientes con melanoma ocular o de mucosas

- Pacientes con metastasis cerebrales activas

- Pacientes con historia o evidencia/riesgo actual de oclusion de vena
retiniana o retinopatia central serosa.

Segundo - Evaluacion del ponatinib en leucemia mieloide crénica (LMC) o
leucemia aguda linfoblastica Philadelphia positiva (LAL Ph+)

Se recomienda autorizar el uso de ponatinib en:

- pacientes con LMC o LAL Ph+, con la mutacion T3151 en ambos
casos

- pacientes en los que no esté indicado dasatinib, nilotinib ni imatinib
(dasatinib e imatinib en el caso de LAL Ph+), bien por resistencia o
por intolerancia.

La intolerancia debe establecerse tras el manejo de efectos secundarios con
los ajustes de dosis recomendados para cada farmaco.

Si se utiliza ponatinib, se deben seguir estrechamente las recomendaciones de
la ficha técnica en cuanto a la evaluacién y monitorizacion del riesgo
cardiovascular, asi como de reduccion de la dosis en el caso de obtener una
respuesta satisfactoria.

En todos los pacientes con la mutacion T315] se debe considerar la opcion del
trasplante alogénico de médula en el caso de conseguir respuesta a ponatinib.

Tercero - Biosimilar de rituximab

La Subdireccion de Farmacia del SNS-O va a proceder a licitar la compra de
rituximab por aparicion del biosimilar. Mientras tanto, se ha establecido un
acuerdo de reduccion de precios con la compafia Roche valido hasta el
31/01/2018, fecha en la que se prevé la finalizacion del proceso de licitacion.

La mayoria del consumo de rituximab es de uso hematolégico. Hay un ensayo
clinico en fase lll que compara el medicamento original (Mabthera®) y el
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biosimilar, en el que se observa que la eficacia y seguridad entre ambos
medicamentos es comparable.

Se propone prescribir siempre el biosimilar, tanto en nuevos pacientes como
para los que ya estén en tratamiento con Mabthera®.

Para la administracién subcutanea se recomienda el medicamento original
(Mabthera®) por no existir un biosimilar de administracion por esta via.

Cuarto - Adquisicion de heparinas de bajo peso molecular en el SNS-O

Se ha producido un cambio en las condiciones econémicas del suministro de
enoxaparina (Clexane®), ya que la compahia ha decidido suspender el
descuento que estaba en vigor. Ello supone un incremento de gasto de unos
233.000 euros al afio.

Dadas las condiciones econdémicas del mercado actual de las heparinas de
bajo peso molecular, se recomienda usar bemiparina (Hibor®) para las dosis
de profilaxis (2500 Ul y 3500 Ul) en lugar de Clexane® 20 mg y 40 mg). Se
recomienda seguir utilizando Clexane® en el tratamiento de pacientes
ingresados en los hospitales del SNS-O y en el ambito extrahospitalario.

Quinto - Acuerdos de la Comision Interministerial de Precios de
Medicamentos (CIPM).

La CIPM acuerda la denegacion de financiacion de los siguientes
medicamentos o nuevas indicaciones teniendo en cuenta el criterio de
racionalizacion del gasto publico destinado a la prestacion farmacéutica y el
impacto presupuestario en el Sistema Nacional de Salud:

PRINCIPIO ACTIVO: susoctocog alfa. B02BD (factores de la coagulacion
sanguinea).

INDICACION: tratamiento de los episodios de sangrado en pacientes con
hemofilia adquirida causada por los anticuerpos contra el factor VIII.

PRINCIPIO ACTIVO: Venetoclax. LO1XX (otros agentes antineoplasicos).
Medicamento huérfano.

INDICACION: Tratamiento en monoterapia de la leucemia linfocitica crénica en
presencia de delecion 17p o mutacion del gen TP53 en pacientes adultos que
no son adecuados o han fallado al tratamiento con un inhibidor de la via del
receptor de antigenos del linfocito B (BCRIi).
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Tratamiento en monoterapia de la leucemia linfocitica cronica en ausencia de
delecion 17p o mutacion del gen TP53 en pacientes adultos que han fallado al
tratamiento con inmunoquimioterapia y a un inhibidor de la via del receptor de
antigenos del linfocito B (BCRi).

PRINCIPIO ACTIVO: acido obeticolico. AOSAA (preparados con acidos
biliares). Medicamento huérfano.

INDICACION: en combinacién con el &acido ursodesoxicélico (AUDC),
tratamiento de la colangitis biliar primaria (también conocida como cirrosis biliar
primaria) en adultos que no responden adecuadamente al AUDC o como
monoterapia en adultos que no toleran el AUDC

PRINCIPIO ACTIVO: elosulfasa alfa. A16AB. Medicamento huérfano

INDICACION: tratamiento de la mucopolisacaridosis, tipo IVA (sindrome de
Morquio A) en pacientes de todas las edades.

PRINCIPIO ACTIVO: alectinib. LO1XE (inhibidores directos de la protein-
quinasa).

INDICACION: en monoterapia, tratamiento de pacientes adultos con cancer de
pulmén no microcitico avanzado, positivo para la quinasa del linfoma
anaplasico (ALK), que han sido tratados previamente con crizotinib.

PRINCIPIO ACTIVO: folitropina delta. GO3GA (gonadotrofinas).

INDICACION: estimulacién ovarica controlada para inducir el desarrollo de
foliculos multiples en mujeres sometidas a teécnicas de reproduccion asistida,
tales como fecundacion in vitro o ciclo de inyeccion intracitoplasmatica de
espermatozoides.

PRINCIPIO ACTIVO: nivolumab. LO1XC (anticuerpos monoclonales).

INDICACION: tratamiento de pacientes adultos con linfoma de Hodgkin clasico
en recaida o refractario después de un trasplante autélogo de progenitores
hematopoyeticos y de tratamiento con brentuximab vedotina.

PRINCIPIO ACTIVO: liraglutida. A10BJX

INDICACION: tratamiento de adultos con diabetes mellitus tipo 2 para alcanzar
el control glucémico en monoterapia, cuando la dieta y el ejercicio por si solos
no logran un control glucémico adecuado en pacientes en los que el uso de
metformina se considera inadecuado debido a intolerancia o
contraindicaciones.

PRINCIPIO ACTIVO: bromfenaco sodico.S01BC (agentes antiinflamatorios no
esteroideos).

INDICACION: tratamiento de la inflamacién ocular tras extraccion de
cataratas.
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Quinto - Encomendar a las Direcciones Médicas de los Centros del Servicio
Navarro de Salud-Osasunbidea, a través de los servicios de farmacia, el
seguimiento y control de las recomendaciones aprobadas.

Sexto - Notificacion
La presente instruccion se trasladara a las siguientes unidades:

- Gerencia del CHN

- Gerencia del Area de Tudela

- Gerencia del Area de Estella

- Gerencia de Atencién Primaria

- Gerencia de Salud Mental

- Direccion Asistencial del CHN

- Direccién Asistencial del Area de Tudela

- Direcciéon de Asistencia Sanitaria al Paciente

- Servicio de Atencién Primaria y Continuidad Asistencial del Area de
Tudela

- Servicio de Atencién Primaria y Continuidad Asistencial del Area de
Estella

- Servicio de Gestion de Prestaciones y Conciertos

- Servicio de Farmacia del CHN

- Seccion de Farmacia del Hospital de Tudela

- Seccion de Farmacia del Hospital de Estella

- Seccion de Farmacia y Dietética de la Gerencia de Salud Mental

- Servicio de Farmacia de la Clinica Universidad de Navarra

- Servicio de Farmacia del Hospital San Juan de Dios

- Servicio de Farmacia de la Clinica San Miguel

- Subdireccion de Asistencia Sanitaria Integrada

- Subdireccién de Farmacia

Pamplona, a 11 de diciembre de 2017
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. Oscar Moracho del Rio
Gerente del Servicio Navarro de Salud-Osasunbidea




