Comisidén Federal para la Proteccidn contra Riesgos Sanitarios

Comprobante Ingreso de Trémite
Solicitud de Modificacién o Enmienda a la Autorizacién de Protocolo de Investigacidn.

Datos generales del tramite:

Homoclave del tramite: Nimero de solicitud:

253300912XA0109
COFEPRIS-09-012

Tramite de ingreso y entrega digital

Nombre del tramite: Tramite relacionado:
Solicitud de Modificacién o Enmienda a la Autorizacién de Protocolo de Investigacion. 24410A000074
Modalidad: Fecha y hora de ingreso:
- 10/febrero/2025
DIGIPRIS: Regulacion en linea 16:24:53 hrs
Nombre o razén social: RS CLINICAL RESEARCH SOLUTIONS MEXICO SA DECV
R.F.C: RCR110412BB4
Domicilio (de la razén social): CALLE: Miguel Lerdo De Tejada Ext: 33, Int: 205 C.P. 02000 Azcapotzalco, Ciudad de México
Solicitante Autorizado: REYNA MIRNA MALDONADO NAVA

Datos de la solicitud:

Titulo del protocolo de Estudio de fase 3, aleatorizado, doble ciego, multirregional de ivonescimab combinado con quimioterapia en comparacién con pembrolizumalb combinado con
investigacion: quimioterapia para el tratamiento de primera linea de cancer pulmonar no microcitico metastasico (HARMONI-3)
Productode

. a s lvonescimab
investigacion:

Este documento NO representa una autorizacidn

Estimado solicitante: una vez que su trdmite sea resuelto se enviard una notificacién en la plataforma y al correo electrdnico
registrado, por lo que a partir de este momento cuenta con un término maximo de CINCO dias hdbiles para notificarse, de lo
contrario se tendra por notificado a partir del SEXTO dia habil a la recepcidn del correo.
Los datos asentados en el comprobante son correctos:

Si@NoO

"Declaro bajo protesta decir verdad que cumplo con los requisitos y normatividad aplicable, sin que me eximan de que la
autoridad sanitaria verifique su cumplimiento, esto sin perjuicio de las sanciones en que puedo incurrir por falsedad de
declaraciones dadas a una autoridad. Y acepto que la notificacién de este trédmite se realice a través de medios electrdnicos
de acuerdo a los términos y condiciones de 1la plataforma (articulo 35 fraccidén II de la Ley Federal de Procedimiento
Administrativo)".
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Los datos o anexos pueden contener informacién confidencial,
;Est& de acuerdo en hacerlos piblicos?

Si@NoO

He leido los términos y condiciones de la plataforma.

Si@NoO

Estoy de acuerdo con los términos y condiciones de la plataforma.

Si@NoO

Fecha:
10/febrero/2025

Nombre Firmante:

REYNA MIRNA MALDONADO NAVA

Certificado:
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Cadena Original:

| | ~SOLICITUD~|TIPO DE DOCUMENTO : PUBLICO: SOLICITUD | HOMOCLAVE : PUBLICO: COFEPRIS-09-012 | MODALIDAD: PUBLICO:A|RFC SOLICITANTE:PUBLICO:RCR110412BB4|SOLICITUD: PUBLICO: 30fafcff-c6e0-fc93-9dd2-3e3ed20d57b1 | ~PERSONA FISICA~|NOMBRE:RESTRINGIDO:N/A|PRIMER
APELLIDO:RESTRINGIDO:N/A|SEGUNDO APELLIDO:RESTRINGIDO:N/A|TELEFONO:RESTRINGIDO:N/A|EXTENSION: RESTRINGIDO:N/A|CORREO ELECTRONICO:RESTRINGIDO:N/A|~DOMICILIO FISCAL DEL PROPIETARIO~|TIPO Y NOMBRE DE VIALIDAD:RESTRINGIDO:Miguel Lerdo De Tejada|NOGMERO
EXTERIOR: RESTRINGIDO: 33 | NUMERO INTERIOR:RESTRINGIDO:205 | ENTRE VIALIDAD:RESTRINGIDO:Avenida Azcapotzalco|Y VIALIDAD:RESTRINGIDO: 2 de Abril|COLONIA:RESTRINGIDO:Azcapotzalco Centro|CODIGO POSTAL : RESTRINGIDO: 02000 | MUNICIPIO o

ALCALDIA:RESTRINGIDO:Azcapotzalco |ENTIDAD FEDERATIVA:RESTRINGIDO:Ciudad de México|TELEFONO:RESTRINGIDO:5541683557 |EXTENSION:RESTRINGIDO:N/A|~DATOS DEL ESTABLECIMIENTO DEL TITULAR~|RFC:RESTRINGIDO:RCR110412BB4|DENOMINACION O RAZON SOCIAL:PUBLICO:RS
CLINICAL RESEARCH SOLUTIONS MEXICO S.A. DE C.V.|NOMERO DE LICENCIA SANITARIA O AVISO DE FUNCIONAMIENTO:INTERNO:223300ES530015|LICENCIA SANITARIA O AVISO DE FUNCIONAMIENTO DEL SOLICITANTE:RESTRINGIDO:{[«ARCHIVO»«TAMANO»«SHA256»][<4.1 Formato de

Establecimientos  que no  requieren  AvisoFunc o  Lic  _19-10-2022.pdf><701476><9025a6795a6a4372905F4f Ofeelc1dffdfI4cacdlo; d48>][<4.2  Acta  constitutiva CRO RS Clinical Research Solutions Mexico
CV_2011.pd£><4040187><30bd18cec71965cc9dae03c4bd4f594£5£6c£d06681b8£a540914962d2189b36>]1} | CLAVE SCIAN:RESTRINGIDO:{[<541711><Organizacién de Investigacion por Contrato>]} | ~RESPONSABLE
SANITARIO~ | RFC:RESTRINGIDO:N/A|CURP : RESTRINGIDO: N/A | NOMBRE: RESTRINGIDO:N/A|PRIMER ~APELLIDO:RESTRINGIDO:N/A|SEGUNDO APELLIDO:RESTRINGIDO:N/A|~DOMICILIO DEL ESTABLECIMIENTO DEL TITULAR~|TIPO Y NOMBRE DE VIALIDAD:RESTRINGIDO:Miguel Lerdo De Tejada|NUMERO
EXTERIOR:RESTRINGIDO: 33 | NOMERO INTERIOR:RESTRINGIDO: LONIA:RESTRINGIDO:Azcapotzalco Centro|CODIGO POSTAL: RESTRINGIDO: 02000 | ENTRE VIALIDAD:RESTRINGIDO:Avenida Azcapotzalco|Y VIALIDAD:RESTRINGIDO:2 de Abril|MUNICIPIO o
ALCALDIA: PUBLICO: Azcapotzalco | ENTIDAD FEDERATIVA:PUBLICO: Ciudad de México| TELEFONO: RESTRINGIDO: 5541683557 | EXTENSION: RESTRINGIDO : N/A | ~REPRESENTANTE(S ) LEGAL(S )~ | CURP : RESTRINGIDO: MANR7 4010 6MDFLVY06 | NOMBRE : RESTRINGIDO: Reyna Mirna| PRIMER
APELLIDO:RESTRINGIDO:Maldonado | SEGUNDO APELLIDO:RESTRINGIDO: Nava | TELEFONO: RESTRINGIDO: 5538795029 | EXTENSION: RESTRINGIDO: N/A| CORREO ELECTRONICO:RESTRINGIDO:mirna.mal lutioncr: s)
AUTORIZADA(S )~ | CURP : RESTRINGIDO: GOMJ750326HDFNNNO7 | NOMBRE : RESTRINGIDO: Juan Felipe|PRIMER APELLIDO: RESTRINGIDO: Gonzélez | SEGUNDO APELLIDO: RESTRINGIDO: Monroy | TELEFONO: RESTRINGIDO: 5527054599 | EXTENSION: RESTRINGIDO: N/A\CORREO
ELECTRONICO:RESTRINGIDO: felipe.gonzalez@resolutioncrs.com|~COMPROBANTE DE PAGO~ | COMPROBANTE DE AGO DEL TRAMITE :RESTRINGIDO: {[«ARCHIVO»«TAHANO»«SHAZSE))][<5 1 Pago de enmienda oto No.
22-01-2025. p 78><eb948’ d8f5c4b347e86cacf144 ££fb73£5a53b57>]} | LLAVE DE PAGO: INTERNO: 443AD96911 | ~INFORMACION SOBI LA ENMIENDA soucnmm AL PROTOCOLO-IESCKITO LIBRE DE
SOLICITUD:RESTRINGIDO: { [ «ARCHIVO» «TAMANO» «SHA256»][<5.2 carta de solicitud de enmienda Protocolo 4.0 _07-02-2025_Dr.  Lépez. docx><66330><57l373faBaM 1 3£87c321 1}|~MODALIDAD  DE
ENMIENDA~ | MULTICENTRICA: RESTRINGIDO : «SIN_DATO» | ~AUTORIZACION-~ | NUMERO DE AUTORIZACION INICIAL:PUBLICO:243300410A1177 |COPTA DE A AUTORIZACION DE CONDUCCION DEL ESTUDIO:RESTRINGIDO: { [ «ARCHIVO»«TAMANO» «SHA256»1[<6.
oficioResolucion RCR110412BB4_COFEPRIS-04-010-A_243300410A1177.ps 1e8726€0! 4e86a39cd£932b: 7302>]} | ~CENTROS DE INVESTIGACION~|COPIA DE LOS OFICIOS DE INCLUSION DE TODOS LOS CENTROS  DEL

ESTUDIO:RESTRINGIDO: «SIN_DATO» |CENTROS DE INVESTIGACION:PUBLICO:{[<I Can Oncology Center S.A. de C.V.><Dr. Yamil Alonso Lépez Chuken>][<Axis Heilsa S. de R.L. de C.V.><Dr. Joaquin Arturo Amador Guasti>][<Panamerican Clinical Research México S.A de C.V-
Guadalajara><Dr. Emilio Murillo Ramirez>]}|~ENMIENDA Y MODIFICACIONES~|COPIA DE LAS ENMIENDAS PREVIAMENTE AUTORIZADAS PARA EL ESTUDIO:RESTRINGIDO:«SIN_DATO»|~PROTOCOLO DE INVESTIGACION~|TITULO CIENTIFICO DEL pno’roconc PUBLICO:Estudio de fase 3,
aleatorizado, doble ciego, multirregional de ivonescimab combinado con quimioterapia en comparacién con pembrolizumab combinado con qulmloterapla para el tratamiento de primera linea de cancer pulmonar no microcitico metastisico (HARMONi-3)|TITULO

PUBLICO DEL PROTOCOLO:PUBLICO:Estudio de fase 3, aleatorizado, doble ciego, multirregional de ivonescimab combinado con quimioterapia en comparacién con pembrolizumab combinado con quimioterapia para el tratamiento de primera linea de céncer pulmonar no
microcitico metastasico  (HARMONi-3)|NUMERO DEL  PROTOCOLO:PUBLICO:SMT112-3003|ACRONIMO:PUBLICO:N/A|PROTOCOLO DE  INVESTIGACION: RESTRING1DO: ([«Akcmvo»«mnnno»«sr-mzss»][<7 1 Protocolo  SMT112-3003_Versién 4.0_26-09-2024 Final y Control de
Cambios.pdf><5026046><bf15184c01£d1e952b616c802a1b1b2caT1458405e1ab2b12ed1d4c16497626>]} [FECKA  DE LA VERSIGN  DEL  PROTOCOLO  DE  INVESTIGACION:RESTRINGIDO:2024-09-26706(dos  puntos)00(dos  puntos)00.000Z|VERSION ~DEL ~ PROTOCOLO  DE

INVESTIGACION:RESTRINGIDO: 4.0 |CRONOGRAMA DE ESTUDIO:RESTRINGIDO:{[«ARCHI 10<7.2 cr del estudio SMT112-3003_v4.0_26-09-2024_pag 111-124
.pdf><299117><e898¢3326£c69d4df8£16731ce91£585185750865d06714a7fc13068bedeaba2>]} | ~CONSENTIMIENTO INFORMADO~|CONSENTIMIENTO INFORMADO O ASENTIMIENTO INFORMADO DEL SUJETO DE INVESTIGACION:RESTRINGIDO:{[<«ARCHIVO»«TAMANO»«SHA256»][<7.3 Hoja de Informacién
para el Participante _Versién General 2_24-10-2024_final y Control de cam.pdf><1134431><1f5be52f4bb2fbd3e9bfb46223b29b5963a242a0870c99ed7b91572£715fafca>][<7.4 Consentimiento participante-pareja embarazada_Versién General 2_24-10-2024_final y control
de.pdf><315097><e96826d764e79e2719227bee1d7000££31022b656d122£7454£701ed58c73e63>]} [FECHA DE LA VERSION CONSENTIMIENTO INFORMADO:RESTRINGIDO:2024-10-24T06(dos puntos)00(dos puntos)00.000%|VERSION DEL CONSENTIMIENTO INFORMADO:RESTRINGIDO:2.0|~MANUAL DEL
INVESTIGADOR~ |MANUAL DEL INVESTIGADOR O DOCUMENTO EQUIVALENTE:RESTRINGIDO:{[«ARCHIVO»«TAMANO»«SHA256»][<7.5 Manual del Invsst)gadox versién 6.0_27-09-2024_Final y Control de

Cambios.pdf><15940; 7b4b911, 1109de14ebd6e476£27d272a3bb3970>]} |[FECHA ~ DE LA VERS DEL ~ MANUAL  DEL  INVESTIGADOR: RESTRINGIDO 2024-09-27T06(dos  puntos)00(dos  puntos)00.000Z|VERSION  DEL  MANU: DEL
mvzsncwon RESTRINGIDO:6.0|~INFORMACION SOBRE EL CENTRO DE INVESTIGACION~|DENOMINACION DEL cmmo DE mvzsrmncxén PUBLICO:I Can Oncology Ce: S.A. de C.V.|~INFORMACION SOBRE EL COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION~|NUMERO DE REGISTRO DEL conns DE

INVESTIGACION: RESTRINGIDO: CONBIOETICA-19-CEI-008-20160729 |REGISTRO DE COMIT! DE TICA EN INVESTIGACION szs'mmsmo ([«ARCHIVO>>«TAMANO»«5HA256»][<9 1 Registro del comité de Etica en
Investlgaclon 09-08-2022.pd£><1923376><18298£d561a111 30£cc£3££2£9075Fe86d43bb5231 5ufae>]}\DICTAMEN FAVORABLE DEL COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION:RESTRINGIDO:{[«ARCHIVO»«TAMANO»«SHA256»][<9.2 Aprobacién de la Emmienda por el CEI Dr.
Lépez_14-01-2025.pdf><1619609><44£5fbd387b06dacEco34a7ch91767£d7£d24c8£22ddde2b654574eb03C0Ed00>]} | TELEFONO ~ DE  CON: DEL COMITE DE ICA  EN  INVESTIGACION:PUBLICO:8114924050|CORREO  ELECTRONICO ~DE CONTACTO DEL COMITE DE ETICA EN

INVESTIGACION:PUBLICO: investigacionehospitallamision.com|FECHA DE DICTAMEN FAVORABLE DEL COMITE DE ETICA EN mvzsrmncxo :PUBLICO:2025-01- 14T06(dos puntos)00(dos puntos)00.000% |~INFORMACION SOBRE EL COMITE DE INVESTIGACION~|NOMERO DE REGISTRO DEL COMITE
DE INVESTIGACION:PUBLICO:17 CI 19 039 096|REGISTRO DEL coMm'E DE INVESTIGACION:RESTRINGIDO:{[«ARCHIVO»«TAMANO»«SHA256»]1[<10.1 Registro del Comité de

Investigacién_02-06-2017.pdf><735567 bC616402c2371 a2£728bec24>]} |[DICTAMEN ~ FAVORABLE ~DEL  COMITE DE INVESTIGACION:RESTRINGIDO:{[«ARCHIVO»«TAMANO»«SHA256»][<10.2 Aprobacién de la Enmienda por el CI_Dr.
Lépez_14-01- 2025.pdf><]604151><BbdlZl(uadezzauaSb(e?c]3f7eafh435075235fc3acba5246459h523]7f535>])\FECHA DEL DICTAMEN FAVORABLE DEL COMITE DE INVESTIGACION:RESTRINGIDO:2025-01-14T06(dos puntos)00(dos puntos)00.000%|~INFORMACION SOBRE EL COMITE DE
BIOSEGURIDAD~ |NUMERO DE REGISTRO DEL COMITE DE BIOSEGURIDAD:PUBLICO:N/A|REGISTRO DEL COMITE DE BIOSEGURIDAD:RESTRINGIDO:«SIN_DATO» |DICTAMEN FAVORABLE DEL COMITE DE BIOSEGURIDAD:RESTRINGIDO:«SIN_DATO»|FECHA DEL DICTAMEN FAVORABLE DEL COMITE DE
BIOSEGURIDAD: RESTRINGIDO: «SIN_DATO» | ~ENMIENDA O MODIFICACION~|RESUMEN DE LA ENMIENDA:RESTRINGIDO:1. Modificacién del Titulo del Estudio(dos puntos)Antes(dos puntos)"Estudio de fase 3, aleatorizado, controlado, multirregional de ivonescimab combinado con
quimioterapia en comparacién con pembrolizumab combinado con quimioterapia para el tratamiento de primera linea de cancer pulmonar no microcitico escamoso metastésico (HARMONi-3)"Ahora(dos puntos)"Estudio de fase 3, aleatorizado, doble ciego,
multirregional de ivonescimab combinado con quimioterapia en comparacién con pembrolizumab combinado con quimioterapia para el tratamiento de primera linea de cancer pulmonar no microcitico metastasico (HARMONi-3)"2. Protocolo de Investigacién(dos
puntos)El cambio principal en la versién 4.0 es ampliar el estudio para incluir pacientes con carcinoma pulmonar no microcitico metastasico (NSCLC) no escamoso, asi como para actualizar los objetivos primarios y los andlisis planeados. El titulo del
estudio fue actualizado para reflejar el cambio en el disefio del estudio. La poblacién de estudio se incrementé en todos los paises participantes a nivel mundial, incluidos México para i pacientes con carcinoma pulmonar de células pequefias no
escamoso, basado en los datos actualizados de seguridad y eficacia del estudio de fase 2 AK112 201 y el reciente estudio de fase 3 AK112-303 (HARMONi-2). Se inscribiran en el estudio aproximadamente 1080 pacientes, aleatorizados en proporcién 1(dos
puntos)1, para recibir ivonescimab o pembrolizumab en combinacién con quimioterapia de doblete de platino. Para el tratamiento de pacientes con NSCLC no escamoso, el régimen esténdar de tratamiento con pemetrexed + carboplatino serd la quimioterapia de
referencia y se utilizard en este estudio, de acuerdo con los cambios incorporados en el protocolo. La informacién clinica se actualiza de acuerdo con la informacién actualizada en la versién 6.0 del Manual del Investigador (27 de septiembre de 2024).
Los cambios adicionales se nuestran en la versién con los cambios registrados del protocolo.3. Manual del Investigador(dos puntos) El Manual del Investigador se ha actualizado para incluir nuevos datos no clinicos y clinicos. Se revisaron la
estabilidad y las instrucciones y precauciones en el manejo de la formulacién, y se eliminé la concentracién de la dosis de 8 mg/ml. Se actualizaron los datos de eficacia. Se actualizaron el resumen del anilisis de seguridad y los datos de seguridad de
cada estudio. Se actualizé la lista de reacciones adversas graves esperadas. Se actualizaron los riesgos identificados importantes y los riesgos posibles importantes del ivonescimab. Se agregé informacién sobre el medicamento para mujeres embarazadas y
en periodo de lactancia. La relacién riesgo-beneficio global no ha cambiado y sigue siendo favorable para la poblacién de pacientes prevista.4. Consentimientos Informados(dos puntos) Los consentimientos informados fueron actualizados de acuerdo con la
enmienda del Protocolo versién 4.0, 26Sep2024 y el Manual del Investigador versién 6.0 (27-sep-2024).|~INFORMACION SOBRE DOCUMENTACION ADICIONAL A CONSIDERAR~| INFORMACION SOBRE DOCUMENTACION ADICIONAL A CONSIDERAR:RESTRINGIDO:{[<13.1 Racional de la
enmienda  Protocolo  v4.0_31-10-2024><Carta  justificativa de los cambios sustanciales al Protocolo de Investigacién emitida por el Patrocinador.><{[«ARCHIVO»«TAMANO»«SHA256»][<13.1 Racional de la emnmienda Protocolo
v4.0_31-10-2024.pdf><202040><0bd3afa22af24772££d33db6£af39c2£1441bbC799364a779001Fb8C6cB2c438>])>][<13.2 Certificado de Seguro - Allianz México, S.A Compafifa de Seguros.><Certificado del seguro para el estudio con la actualizacién en el titulo del
estudio  clinico y el  nimero de sujetos que aumentaron acorde con la enmienda del protocolo V4.0  (265ep2024)><{[«ARCHI! i 1[<13.2  Certificado de la P6éliza actualizado por enmienda Protocolo
4.0_29-10-2024.pdf>< be1lc0abs3b: 300084270a191d4125e6c4£4>]}>][<13.3 Carta de Insumos de Importacién utilizados en el estudio de investigacién actualizado.><Carta de Insumos de Importacién utilizados en el estudio de
investigacién actualizado de acuerdo con el Protocolo versién 4.0 (26Sep2024) solo informativo para fines de tramite de los Permisos Sanitarios de Importacién correspondientes.><{[«ARCHI ][<13.3 Carta Suministros Importados
actualizada_Anexo 8_16-12-2024.pdf><3953947 7£53c42bd 1c80£6d3a59dc2a3sad d1d9a64bb3720>]}>]} | ~DECLARACIONES~ | DECLARACION DE SOLICITUD:PUBLICO:Declaro bajo protesta decir verdad que cumplo con los requisitos y normatividad
aplicable, sin que me eximan de que la autoridad sanitaria verifique su cumplimiento, esto sin perjuicio de las sanciones en que puedo incurrir por falsedad de declaraciones dadas a una autoridad. Y acepto que las notificaciénes de este tramite se
realicen a través de medios electrénicos de acuerdo a los términos y condiciones de la plataforma.(Articulo 35 fraccién II de la Ley Federal de Procedimiento Administrativo).Estoy de acuerdo con que datos o documentos anexos a la solicitud pueden
contener informacién confidencial y que podria hacerse piblica.He leido y estoy de acuerdo con los términos y condiciones del uso de la plataformal|

Para cualquier aclaraciédn, duda y/o comentario con respecto a este tréamite, sirvase a enviar un correo a
digiprisecofepris.gob.mx o 1llamar al Centro de Atencidén Telefénica de la Cofepris desde cualquier parte del pais marque sin
costo al 800 033 5050.
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