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GENESIS 5.- EVALUACION DE LA EFICACLA
Anex=zo de blhsqueds

;‘li?’r:t:-i:p;::;uhlia P U b M e d
5.1.a Ensavyos clinicos disponibles para la indicacién clinica evaluada EPAR (EI\/\A)
ios w resultados de la misma. CDER (FDA)

Programa MADRE version 4.0 IPT
Informe Base

Estudio TR701-113 (ESTABLISH-2)
« Fase lll

« doble ciego

« con doble enmascaramiento internacional

« mulficéntrico

« aleatorizado

« controlado

« de no inferioridad

Se compard la eficacia y seguridad de tedizolid
fosfato (administrado en dosis Unica diaria de 200
mg por via i.v., con posibilidad de cambio a via
oral durante 6 dias) con linezolid (600 mg por via
IV, con posibilidad de cambio a via oral cada 12
horas durante 10 dias) en infecciones bacterianas
agudas de la piel y sus estructuras.

Estudio TR701-112 (ESTABLISH-1)

« Fase lll

« doble ciego

« con doble enmascaramiento
infernacional

« multicéntrico

« aleatorizado

« controlado

« de no inferioridad

Se compard la eficacia y seguridad de

tedizolid fosfato (200 mg por via oral en

dosis Unica diaria durante 6 dias) con

linezolid (600 mg por via oral cada 12 horas

durante 10 dias) en ABSSSI en adultos.




AAC

Jourmals.AShMorg

Analysis of the Phase 3 ESTABLISH Trials of Tedizolid versus
Linezolid in Acute Bacterial Skin and Skin Structure Infections

Andrew F. Shorr,® Thomas P. Lodise,” G. Ralph Corey,” Carisa De Anda,® Edward Fang,“I Anita F. Das,® Philippe Prokocimer®

Pulmonarny and Critical Care Medicine, Washington Hospital Center, Washington, DC, USA®; Albany College of Pharmacy and Health Sciences, Albamy, Mew York, USAS;
Duke University Health Systern, Durham, North Carolina, USAS; Cubist Pharmaceuticals, San Diego, California, uUsa® InClin, Inc, San Mateo, California, USA®

Randomly assigned 1:1 to tedizolid or linezaolid
(M= 1,333)

Randomily assigned to tedizolid (M = 664; ITT population)
Received tedizolid (M = 662; safety population)

Randomly assigned to linezolid (M = 669; ITT population)
Received linezolid (N = 662; safety population)

Discontinued study drug Discontinued study drug
(M=51, 7.7%) (M=861,9.2%)

Completed study drug Adverse event, 2 (0.3) Adverse event, & (0.9)

(N =811, 92.3%) Treatment failure, 11 (1.7)
Consent withdrawn, 11 (1.7)
Lost to follow-up, 17 (2.6)
Sponsor request, 4 (0.6)
Required prohibited mediation, O
Gram-negative infection, 2 (0.3)
Other, 4 (0.6)

Completed study drug

Treatment failure, 9 (1.7) (N = 601, 90.8%)

Consent withdrawn, 10 (1.5)

Last to follow-up, 22 (3.3)

Sponsor request, 5 (0.8)

Required prohibited mediation, 3 (0.5)
Gram-negative infection, 5 (0.8)
Other, 1 (0.2)

Reasons for discontinuation Reasons for discontinuation ‘

> Discontinued study Discontinued study
(M =50, T E6%) (M= 49, T.4%)
Reasons for dizscontinuation Reasons for discontinuation
Completed study drug Consent withdrawn, 15 (2.3) Consent withdrawn, 12 (1.8) Completed study drug
(M =612, 92.4%) Lost to follow-up, 33 (5.0) Lost to follow-up, 35 (5.3) (M =613,92.6%)
Sponsor reguest, 0 Sponsor request, 1 (0.2)
COther, 2 (0.3) Other, 1 (0.2)

FIG 1 Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT) diagram showing patient disposition for the pooled analysis of ESTABLISH-1 and ESTAB-
LISH-2 phase 3 trials.
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5.1.b variables utilizadas en los ensayos

time). Patients in the CE-PTE analysis
set completed the investigator's assess-
ment of outcome at the PTE visit with-
out major protocol violations or re-
ceipt of treatments that might confound
outcomes.

Efficacy Assessments

The primary efficacy outcome was early
clinical response at the 48- to 72-hour
assessment in the ITT analysis set. Each
patient was categorized as a treatment
responder, nonresponder, or indeter-
minate according Lo objective criteria.
A treatment responder was afebrile
(temperature =37.6°Cat the 48- 10 72-
hour assessment and confirmed within
the next 3-24 hours), had cessation of
primary ABSSSI lesion spread (de-
fined as no increase in lesion surface
area [length x width]) compared with
baseline, did not receive prohibited con-
comitant antibiotics, and did not die of
any cause. A patient classified as inde-
terminate had data missing that were
necessary to determine a treatment re-
sponse. A treatment nonresponder did
not meet the criteria for a responder or
an indeterminate (ie, had an increase
in lesion surface area or [ever)

The secondary outcomes were de-
fined as (1) an objective sustained clini-
cal response (using the same criteria as
early response) at the EOT in the ITT
analysis set; (2) an objective sustained
clinical response at the EOT in the CE-
EOT analysis set; (3) the investiga-
tor's assessment of clinical success at the
PTE in the ITT analysis set; and (4) the
investigator's assessment of clinical suc-
cess at the PTE in the CE-PTE analy-
sis sel.

Components of sustained clinical re-
sponse were the same as early re-

560 JAMA, February 13, 2013—Vol 309, No. O

TREATMENT OF ACUTE BACTERIAL SKIN AND SKIN STRUCTURE INFECTIONS

ness of the data and to correspond with
evolving regulatory thinking. These
analyses excluded temperature as a vari-
able and outcomes were defined as (1)
no increase in lesion area from baseline
at the 48- to 72-hour assessment; (2)
20% or greater decrease in lesion area
from baseline at the 48- to 72-hour as-
sessment (the primary efficacy out-
come proposed by the Foundation for
the National Institutes of Health)*"; and
(3) no increase in lesion area, length, or
width from baseline at the 48- to 72-
hour assessment. A prespecified sensi-
tivity analysis of the secondary out-
come of sustained clinical response did
not include the presence or absence of
pain. Patients who were treatment non-
responders or indeterminates at the 48-
to 72-hour assessment were not car-
ried forward as treatment failures to the
EOT visit, but were instead assessed [or
a response at this visit. This is consis-
tent with the draft guidance™ issued af-
ter the initiation of the trial and agreed
upon with the FDA

Safety assessments included ad-
verse events, clinical chemistry and he-
matology laboratory results, vital signs
and electrocardiograms, and physical
examinations. Treatment-emergent ad-
verse events (TEAEs) are those that oc-
curred or worsened after the first dose
of study drug. Version 13.1 of the Medi-
cal Dictionary for Regulatory Activi-
ties (MedDRA Maintenance and Sup-
port Services Organization) was used
to code adverse events.

Microbiology methods are detailed
in the eMethods

Statistical Methods

The sample size was calculated using
the method of Farrington and Man-
r

To maintain the

ranging study in which 90.6% (95% CI,
80.7%-96.5%) of patients in the 200 mg
of tedizolid phosphate group had no in-
crease in lesion size and 100% had no
fever at the day 3 assessment."” The
noninferiority margin of 109 was based
on linezolid efficicacy," and was agreed
upon in a special protocol assessment
with the FDA."™

Exact 95% confidence intervals for
point estimates were determined using
the method of Clopper and Pearson."”
Noninferiority for the primary and sec-
ondary efficacy outcomes was deter-
mined based on the lower limit of the
2-sided 95% confidence intervals for the
difference in treatment response rates.
The 95% confidence intervals were
computed using the method proposed
with stratification (for presence or ab-
sence of fever at baseline) by Miet-
tinen and Nurminen. Noninferiority
was concluded if the lower limit of the
95% confidence interval was greater
than —10%. Indeterminates (ie, pa-
tients with missing data) were consid-
ered treatment nonresponders for the
primary efficacy outcome.

To control for inflation of the overall
type 1 error rate, the hierarchical test-
ing procedure of Westfall and Krishen™
was used with the order of the testing
procedure as indicated above for sec-
ondary outcomes. Safety data were sum-
marized by treatment group using the
numbers and percentages of patients. All
statistical analyses were performed using
SAS version 9.2 (SAS Institute Inc)

Cuadro informativo de definicion de las variables usadas en el ensayo clinico
Relacion entre medidas intermedias y medidas finales aportadas: clasificar relacidn entre wvariable subrogada

2 (ESTABLISH-1)

was higher than 38°C.

RESULTS
Patient Disposition
and Analysis Sets

A total of 667 patients were random-
ized to receive tedizolid phosphate or

b]il‘ldi.ljlg, tedizolid

phosphate and linezolid tablets were

Time Points and Analysis Sets

Response to treatment was assessed at
the 48- to 72-hour visit after the first
dose of study drug, at the end-ofl-
treatment (EOQT; day 11 relative to the
first dose of either study drug on day
1) visit, and at the posttherapy evalu-
ation (PTE; 7-14 days after the EOT)
visit. The last day ol active therapy was
day 6 for patients in the tedizolid phos-
phate group and day 10 for those in the
linezolid group.

The intent-to-treat (ITT) analysis set
incluaded all randomized patients. The
salelty analysis set included all pa-
tients who were randomized and re-
ceived at least 1 dose of study drug. The
clinically evaluable (CE) analysis set in-
cluded all patients in the I'TT set who
complied with the protocol without ma-
jor violations and completed speciflied
assessments for a particular outcome.
There were 2 CE sets. Patients in the
CE-EOT analysis set completed the 48-
to ¥2-hour and EOQOT assessments with-
out major protocol violations or receiv-
ing treatments that might confound
outcomes (nonsteroidal anti-inflam-
matory drugs or oral steroids up to 72
hours or concomitant antibiotics at any

@2013 American Medical Association. All rights reserved.
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5.2.a Resultados de los ensayos clinicos

El obhjetivo de este apartado es presentar los resultados de los ensayos de forma compransible v resumida,
para que el lector vaya avanzando en el analisis. Se expondra =salo la informacion necesaria, con la
posibilidad de ampliar esta informacion en anexos al final del informe. Se establecen dos estrateqgias para la
presentacion de resultados:

A-Medicamentos de registro reciente v pocos ensayos pivotales, En general, seguir el modelo de
presentacion de datos de |la tabla 1, utilizando una tabla para cada ensayo. Siempre que sea posible los
resultados se expresaran utilizando medidas finales; =i son dicotaomicas utilizaremos RAR w MMNT con sus
IZ95%%, pero el modelo general debe adaptarse al tipo de wvariable (ver instrucciones). Los resultadaos
secundarios v de subgrupos se presentan =alo si son de interes para la evaluacion. Los datos completos
podran presentarse en un ane=o al final del informe

B-Medicameaentos de registro antiguo v muchos ensayos disponibles. Resumir informacian de todos ellos en
una sala tabla

A o B il B el ol o o N —
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e e e we i = =

Mo e poaciesmtes:
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Fase d=l semn==mwo. slestorizaciSm. ci=ega = ahi=sreo . =t
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Critemrica=s de iraclia=icre

Tritaerics ode e e claa = icera z

Eeerdid o =

i e s sSli=i=

alocaaleae de Eamrraa =S T g e etr=l:
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6.2 Ensayos Clinicos comparativos

Philippe Prokocimer et al. Tedizolid Phosphate vs Linezolid for Treatment of Acute Bacterial Skin and Skin Structure Infections The ESTABLISH-1 Randomized
Trial. JAMA, February 13, 2013—Vol 309, No. 6

- N° pacientes: 667

- Diseno: un ensayo clinico de no inferioridad, fase lll, multicéntricos, aleatorizados y ciegos para el investigador.
- Tratamiento:

- Activo > TEDIZOLID 200 MG / 24H VO (6 dias)

- Control = LINEZOLID 600 MG / 12 H VO (10 dias)

- Criterios:

- Inclusion: pacientes 218 anos con diagndstico de infeccién bacteriana aguda de piel y sus estructuras (ABSSSI) con sospecha o documentacion de estar causada por
microorganismos Gram-positivos y cuyas lesiones cumplian los siguientes requisitos: celulitis/ erisipelas, absceso cutdneo mayor o infecciones de heridas con una lesidon
minima de 75cm2 y al menos un signo de infeccién regional o sistémica (linfadenopatia, fiebre = 38°C, 2 10% de neutréfilos inmaduros o contaje anormal de leucocitos en
sangre periférical).

- Exclusion: con tratamiento antibidtico previo (96 h antes de la primera dosis del estudio) con actividad frente o [ilikeKelEii=lianlglelellolaRe[=NaleN(ai{=\1le] loeleN(=Te[U][([oXe[FI-R<]
al tratamiento anterior; pacientes con ABSSSI no complicada o asociada con catéter vascular, tromboflebifiilagichnicle]geSINlgi=\a%elloXe X elelalilelavieRe S\ LY/N((GS
pacientes con quemaduras, Ulceras de pie diabético y complicaciones locales como osteo-articulares o infec il Rib[S (e RaglelZolfe SN0/ TaWel¥]aalol[lasI=lal(eXe SRIeH

Tipo de Andlisis: andlisis por ITT, mITT, clinicamente evaluable y microbioldgicamente evaluable (valor & 10%, IC 95%). recomendaciones de la Agencia Europea de
Medicamentos
ariable de eficacia eyaluada en el estudio | TEDIZOLID LINEZOLID RAR (IC 95%) Diferencia P NNT (IC 95%)*
N=332 (%) N=335 (%) Riesgo Absoluto *

RIABLE PRINCIPAL (1):
inical responge at the 48- to 72-h
assessment (17T analysis set)

VARIABLE SECUNDARIAS (4):
Sustained at the EOT assessment (ITT
analysis pet)

(*) RAR y NND o NNH con IC 95 % se exponen en la tabla solo si p<0,05
-Calculadora de RARy NNH o NND y sus IC 95 % de CASPe
EOT: end-oftreatment
* No significativo
L ¥




G | L www redcaspe . .org/herramientas,/calculadoras w7

CASPe
Programa de Habilidades en Lectura Critica Espanol

. ) ] Buscar... Q
Crifical Appraisal Skills Programme Espaitof

Inicio Sobre nosotros Talleres Moticias Contactar Aula e-CASPe

Inicio » Herramientas » Calculadoras

Instrumentos para la lectura critica

Calculadoras
Glosario seglin tipo de estudios
Titulo Descripcion Archivo Fecha de
Calculadoras actualizacion
Calculadora de metaanalisis de Calculadora excel. El caleuladora_superviviencia, xls 04.11.2015
Publicaciones supervivencia Autor: loaguin Primo.  mostrado 711 veces
Apps Calculadora para diagnastico Calculadora excel. E calculadora_diagnostico.«ls 04.11.2015
Autor: loaguin Primo.  mostrado 827 veces
Calculadora para metaanalisis Calculadara excel. D calculadora metaanalisis.xls 04.11.2015
Autor: loaguin Primo.  mostrado 675 veces
Calculadora tratarmiento Calculadora excel. [ calculadora_tratamiento.xls 04.11.2015
Autor: loaguin Primo.  mostrado 1293 veces

lMapa del sitio Mlarco legal Proteccian de datos RS5

CASPe © 16, Todos los derechos reservados - ¢f Jloaquin Qrozoo, n2.6- 12 F. CP 03006, Alicante (Espafia) - CIF: G53355392 - contaco@redcaspe.ong




VALORACION DE ENSAYOS CLINICOS

Yersion I0-4-Z2008

ENSAYD CLIiNICO:
Evento evaluado:
HReferencia:

GRUFD GRUFO
CONTROL EFERIMENTAL
Facientes int:luidu5|| !.!
Facientes perdidos T
‘acientes con ewvento

Facientes evaluadoxs
Tasa de pérdidas

EYALUADNC I a5

Duracidn del seguimiento:

ANALISIS DE EEHEIEILIDRD
GRUPO GRUPDO
CONTRHROL SFERIMERMTAL

I 955

RA tr-l:l-ntn:l-i'||

RA e:perimentar

R

RERR

RAR"

NNT

oR

APLICACION INDIVIDUAL
RIESGO
DEL PACIENTE
Tasa basal esperada de euentu;‘
Riesgo basal cumparadcﬁ

MNNT MMNT




GRUPO GRUPO
CONTROL EXPERIMENTAL
Pacientes incluidos 335 332
Pacientes perdidos 0 0
Pacientes con evento 266 264
Pacientes evaluados 335 332
Tasa de pérdidas 0.0 % 0.0 %
EVALUADO IC 95%
RA control 794 % 28.5% 47.5 %
RA experimental 79.5 % 17.7% 34.7 %
RR 1.00 0.93 1.08
RRR 0.1 %% -8.2% 1.3 %%
RAR 0.1 %% -6.0% 6.2 %%
NNT 869 -17 16
OR 0.58 0.80 1.27

Duracion del seguimiento:

0.0

ANALISIS DE SENSIBILIDAD
GRUPO GRUPO
CONTROL  EXPERIMENTAL
IC 95%
38.0 o 28.5% 41.5
26.2 o 17.7% 34.7
0.69 0.46 1.04
-31.0 o -31.0% 3.9
-11.8 o -24.5% 1.0
-9 101 -5
0.58 0.32 1.05




6.2 Ensayos Clinicos comparativos

Philippe Prokocimer et al. Tedizolid Phosphate vs Linezolid for Treatment of Acute Bacterial Skin and Skin Structure Infections The ESTABLISH-1 Randomized

Trial. JAMA, February 13, 2013—Vol 309, No. 6

- N° pacientes: 667

- Diseno: ensayo clinico de no inferioridad, fase lll, multicéntricos, aleatorizados y ciegos para el investigador.
- Tratamiento:

- Activo - TEDIZOLID 200 MG / 24H VO (6 dias)

- Control = LINEZOLID 600 MG / 12 H VO (10 dias)

- Criterios:

sangre periférical).

pacientes con quemaduras, Ulceras de pie diabético y complicaciones locales como osteo-articulares o infecciones necrotizantes.
Tipo de Andlisis: andlisis por ITT, mITT, clinicamente evaluable y microbioldgicamente evaluable (valor & 10%, IC 95%).

- Inclusiéon: pacientes 218 anos con diagndstico de infeccidén bacteriana aguda de piel y sus estructuras (ABSSSI) con sospecha o documentacién de estar causada por
microorganismos Gram-positivos y cuyas lesiones cumplian los siguientes requisitos: celulitis/ erisipelas, absceso cutdneo mayor o infecciones de heridas con una lesién
minima de 75cm2 y al menos un signo de infeccién regional o sistémica (linfadenopatia, fiebre = 38°C, =2 10% de neutrdfilos inmaduros o contaje anormal de leucocitos en

- Exclusién: con tratamiento antibidtico previo (96 h antes de la primera dosis del estudio) con actividad frente a Gram-positivos; con infeccién en la misma zona y fracaso
al tratamiento anterior; pacientes con ABSSSI no complicada o asociada con catéter vascular, tromboflebitis o cirugia que no fuera limpia. También se excluyeron

iable de eficacia evdluada en el estudio | TEDIZOLID LINEZOLID RAR (IC 95%) Diferencia P
N=332 (%) N=335 (%) Riesgo Absoluto *

NNT (IC 95%)*

RIABLE PRINCIPAL (1):

ical responsg at the 48-to 72h (ITT 264/332 (79.5) 266/335 (79,4) 0,1% (-6 a 6,2%)
SIS set)

SuktMed kit the EOT assessment (ITT 230/332 (69.3)  |241/335(71.9) | "2.7% (-9.6 a 4,2%)

869

(*) RAR y NNNH con IC 95 % se exponen en la tabla solo si p<0,05
-Calculadora de RAR 'y NNH o NND y sus IC 95 % de CASPe
EOT: end-oftreatment

* No significativo




6.2 Ensayos Clinicos comparativos

Philippe Prokocimer et al. Tedizolid Phosphate vs Linezolid for Treatment of Acute Bacterial Skin and Skin Structure Infections The ESTABLISH-1 Randomized
Trial. JAMA, February 13, 2013—Vol 309, No. 6

- N° pacientes: 667

- Diseno: ensayo clinico de no inferioridad, fase lll, multicéntricos, aleatorizados y ciegos para el investigador.
- Tratamiento:

- Activo - TEDIZOLID 200 MG / 24H VO (6 dias)

- Control = LINEZOLID 600 MG / 12 H VO (10 dias)

- Criterios:

- Inclusiéon: pacientes 218 anos con diagndstico de infeccidén bacteriana aguda de piel y sus estructuras (ABSSSI) con sospecha o documentacién de estar causada por
microorganismos Gram-positivos y cuyas lesiones cumplian los siguientes requisitos: celulitis/ erisipelas, absceso cutdneo mayor o infecciones de heridas con una lesién
minima de 75cm2 y al menos un signo de infeccién regional o sistémica (linfadenopatia, fiebre = 38°C, 2 10% de neutrdfilos inmaduros o contaje anormal de leucocitos en
sangre periférical).

- Exclusién: con tratamiento antibidtico previo (96 h antes de la primera dosis del estudio) con actividad frente a Gram-positivos; con infeccién en la misma zona y fracaso
al tratamiento anterior; pacientes con ABSSSI no complicada o asociada con catéter vascular, tromboflebitis o cirugia que no fuera limpia. También se excluyeron
pacientes con quemaduras, Ulceras de pie diabético y complicaciones locales como osteo-articulares o infecciones necrotizantes.

Tipo de Andlisis: andlisis por ITT, mITT, clinicamente evaluable y microbioldgicamente evaluable (valor & 10%, IC 95%).

LINEZOLID RAR (IC 95%) Diferencia NNT (IC 95%)*

\\arable de eficacia evdluada en el estudio | TEDIZOLID

N\RIABLE PRI
Clipical responsg
(IT{ analysis set)

L : .. .. , 6
El andlisis de las variables principales en este ensayo clinico demostro la no )

inferioridad de tedizolid fosfato frente a linezolid en la poblacion de andlisis (ITT),
aungue sin ser estadisticamente significativo.

AB SECQ
ed at the E
3 set)

4)

(*) RAR y NND o NNH con IC 95 % se exponen en la tabla solo si p<0,05
-Calculadora de RAR 'y NNH o NND y sus IC 95 % de CASPe

EOT: end-oftreatment

* No significativo




6.2 Ensayos Clinicos comparativos
Pregunta...

Con respecto a la variable principal en eficacia de tedizolid ;Cudl es la correcta?

a) Necesitas tratar a 869 pacientes con tedizolid, en lugar de linezolid, para obtener una “early
clinical response”




>.2.b Evaluacion de la validez yv de la utilidad practica de los resultados

En este apartado del informe se presentaran de forma resumida los aspectos criticos de mayor relevancia,

de cada uno de las tres puntos: validez interna, aplicabilidad v relevancia clinica.

Ao wralidez interma. Limitaciones de disefio /o comentarios:

Los estudios ESTABLISH | Y II, se trata de dos ensayos bien disenados desde el punto de vista metodoldgico.
Ambos ensayos en fase lll, presentan una distribucion balanceada de los grupos, 61-64% eran varones, 80%
de raza blanca, el 30% con obesidad, y el 26% con hepatitis C.

La mediana de edad de los sujetos incluidos fue de 72 anos en grupo evaluado y 59 anos grupo conftrol.
Los tipos de infeccidn que presentaban los pacientes también fueron similares en ambos grupos (abscesos,
celulitis/erisipela e infecciones profunda).

El patdégeno aislado mayoritariamente fue Staphylococcus aureus con un 46-48% de Staphylococcus aureus
meticilin sensible también con una distribucidén comparable en ambos grupos (46% ceftarolina vs 48%
comparador)

Linezolid fue elegido como comparador basdndose en sus espectros de actividad y la aceptacion global.
Segun las guias o bases de datos consultadas la antibioterapia de primera eleccién varia.

El tratamiento de las ABSSSI requiere un abordaje multidisciplinar que incluye tratamiento antibidtico y, en los
Ccasos en los que sea necesario, cirugia. El fratamiento antimicrobiano, muy heterogéneo y habitualmente
empirico, estd condicionado por los microorganismos que colonizan el drea afectada, el lugar de
adquisicion de la infeccion (hospitalaria o comunitaria), la presentacion clinica, los factores de riesgo, la
administracién previa de antibidticos y la epidemiologia local de las resistencias a antimicrobianos .

Aungue no hay un consenso generalizado sobre la terapia empirica para este tipo de infeccion, si parece
reconocido que uno de los tratamientos mds adecuados, en los casos en los que no se sospecha la
implicacion de SARM, son los antibidticos pertenecientes a la familia de los beta-lactdmicos . Por otro lado,
en la guia de consenso de la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas (guia IDSA), las opciones
terapéuticas estan basadas fundamentalmente en la presencia de exudado purulento y en la gravedad de
las mismas.

e

TABLE 1 Baseline demographics, clinical characteristics, and
microbiology in the ITT population”

200 mg tedizolid 600 mg linezolid

Characteristic® once daily twice daily

n Gid 669

Age 44.5 (17-86) 44.0 (15-100)
Median (range) (yr)
=5 72 (10.8) 59 (8.8)

Male sex 429 {64.6) 412 (61.6)

Region of enrollment

USA/Canada 426 (64.2) 426 (63.7)
Europe 165 (24.8) 166 (24.8)
Other region 73(1L.0) 77 (11L.5)
Temperature = 38°C (fever) 155 (23.3) 157 123.5)
WEBC count = 10,000 cells/ 140(21.1) 133 (19.9)
mm* or <<4,000
cells/mm?
SIRS 163 (24.5) 128 (19.1)
Lymphadenopathy 524 (78.9) 524 (78.3)
==10% immature neutrophils 76 (11.4) 56 (8.4)

=1 Gram-positive pathogen
from baseline primary
infection site or blood

culture®
Staphylococcus aureus” 329 (81.0) 342 (83.0)
MRSA 141 (34.7) 146 (35.4)
USA300 strain 127 (90.1) 110 (75.3)
MBESA 188 (46.3) 198 (48.1)
PVL-positive 5 aureus 190 (46.8) 181 (43.9)
StrEpoc0cous fryogenes 33(8.1) 20 (4.9)
Strepiococous anginosus I0Q7.4) 28 (6.8)
group

Bacteremia 1161.7) 16 (2.4)



Instrucciones

B. Aplicabilidad del ensayo a la practica del hospital

Considerar si la poblacion reclutada en el ensayo es representativa a la realidad de la prdctica
clinica.

Qué limitaciones tiene el ensayo22 Halbria algun grupo que no estuviera representado y que los
vemos en el dia a dia2?

En caso de que las variables no estuvieran bien definidas (guidelines), comentarlo




~E
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Z., Relevancia clinica de los resultados

Segun el ECDC (European Center for Disease, Prevention and Confrol) el porcentaje de SARM parece estable y en algunos
paises estd disminuyendo. Pese a todo, el porcentaje de SARM todavia es elevado en varios paises, especialmente en el sur
de Europa. Las infecciones por SARM segun datos obtenidos del EPINE-EPPS 2014 en Espana, experimentaron un crecimiento
hasta aproximadamente el ano 2009, disminuyendo levemente desde ese ano hasta el ano 2014.

Las infecciones por SARM constituyen un 41,7 % en al dmbito hospitalario frente al 32% de la Comunidad (Total 37%).

Segun un estudio realizado por Manuel Raya-Cruz y cols. en el que se estudiaron 996 episodios en 841 pacientes
hospitalizados con algun diagndstico de IPPB, la entidad diagnosticada con mayor frecuencia fue la celulitis/erisipela (66,7%);
el origen de la IPPB era comunitario (77%). El microrganismo aislado mds frecuentemente fue S. aureus (35,1%), pre-sentaban

resistencia a la meticilina (SARM) 19 casos (12,9%), siendo la mayoria de estos de origen nosocomial o asociado a cuidados
(84,2%).

Tedizolid ha demostrado su no inferioridad frente a linezolid, considerdndose como comparador valido, aungue existen en la
actualidad ofras alternativas para tratar este tipo de infecciones.

\




Instrucciones

5.3 Revisiones sistematicas publicadas, comparaciones indirectas y sus conclusiones

Fara los medicamentos reqgistrados desde hace afios, las revisiones sistematicas v metaanalisis seran la
basze de la evaluacian.

5.3.a Revisiones sistematicas publicadas

De=scripcion de la bdsqueda bibliografica: criterios y resultados de la misma.

Si se dispone de metaanalisis, |a forma de presentar los resultados en el informe de evaluacion sera similar a
la de un ensayo individual, Para interpretarlos es importante considerar |la heterogeneidad v la consistencia

de los resultados.

Realizar un resumen de los metandlisis encontrados—> aconsejamos utilizar bases como PubMed y
realizar el filiro con metandilisis

Filters activated: Meta-Analysis, published in the last 5 years. Clear a” to show 207 items.

Systematic review and network meta-analysis of tedizolid for the treatment of acute bacterial skin

and skin structure infections caused by MRSA.
McCool R, Gould IM, Eales J, Barata T, Arber M, Fleetwood K, Glanville J, Kauf TL.

BMC Infect Dis. 2017 Jan 7;17(1):39. doi: 10.1186/s12879-016-2100-3.

PMID:
28061827

¥\


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28061827

5.3.b.1 Comparaciones Indirectas publicadas

En fecha xu/=x/wx se realizo blsqueda bibliografica en

indirectas publicados v de xx network metanalisis o M En nuestro caso no serian necesaras

puesto que el comparador/grupo control

T es bueno (linezolid)
RESULTADOS DE LAS COMPARACIONES INDIRECTAS PUBLICA
waslable PrlnC|pa| Intervencian A ) control | Intervencian
estudiada

A A A A A

RESULTADOS DE LAS COMPARACIOMES DIRECTAS PUBLICADAS
Yariable principal . iy REfOR/HR/DM/DR (IS
cctudiada Intervencidon & control | Intervencidn Bf control 359 P

S S L A S
INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS DE LA COMPARACION INDIRECTA
Le interpretan comectamente - | O Dudoso
Carmo se interpretaron:
Se discutid la heterageneidad L | MO Dudoso
Se realizd andlizis de sensibilidad (reanilizsiz cambiande datos de partida de la commparacidn) 51 NO
Cftros comentarios:

S
Ezta justificada la comparacian indirecta: 51 MO Dudoso
Fealizada por: Laboratoro fabricante Patrocinada por laboratorio Organismo independiente
Mormbre:
A

Instrucciones
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5.4 Evaluacion de fuentes secundarias

Evaluaciones previas por organismos independientes:

Informes de ofros hospitales

Micromedex

Guias de Practica Clinica

Prescrire

Opiniones de expertos:
- Scottish Medicine Consortium: valorar resumen de conclusiones en
https://www.scottishmedicines.org.uk/medicines-advice/tedizolid-phosphate-sivextro-fullsulbomission-

108015/

- London New Drugs Group:
https://www.tandfonline.com/doi/abs/10.1517/13543784.2012.660250




S.<4.1 Suias de Practica clinica

AllA .

Topics of Interest  Manage Your Practice ~ Guidelines/Patient Care  Careers & Traning Policy & Advocacy  News & Publications  Megtings

Home: > Glidelines = SHin and Soft Tissts Infections
8 Print [ ShareThis A Text Size

U Seareh Guidelines .

"Practice Guidelines for the Diagnosis and Management of
P Sin and SoftTssue nfections: 2014 Update by the
e Infectious Diseases Society of America'

RECOMMENDATIONS 0 CURRENT

DOWNLOAD FULL GUIDELINE - Publishe: Clical Infectous Diseases 2004 - 59 10-%2
]

\\

S.4.27 Evaluaciones previas por organismos independientes

SKIn AND S0FT Ti1ssSUE INFECTIONS PSAF

Bl

By Erias B. CHAHINE, PHARM. D, BCPS (AQ-1D);
ANDALLANA [ SvcHER, PHARM D, BCPS

Feveewed h (mrinlwﬂur R. Fris, Pharm [, M %, FUCE BUPS; and Eric Destrich, Phamn. D, BUPS

Qpen Forum Infect Dig. 2018 Jan; 5(1): ofx183. PMCID: PMC5767%64
Published online 2015 Jan 12, doi: 10.1083/ofidiof123 PMID: 23354855

Guidelines vs Actual Management of Skin and Soft Tissue Infections in the
Emergency Department

Rahul § Kamath, ' Deepthi Sudhakar ™' Julianna G Gardner Vagish HEmmigg" Hossam Safar 4 and
Daniel M Musher'4?

Author information ® Article notes # Copyright and Licenss information # Disclaimer

gy, 2008 :IIH‘III;FI:E on the |||.'||.'r;u:I_|.

PEAP20LY = Iermcrrous Dosmaaes [ 1 Sxim amn Sorr Teasus Enrpcrooms



SEGURIDAD... HERE WE GO!!




Programa MADRE version 4.0
Informe Base

LETSLI UL LI e

ki. EVALUACION DE LA SEGURIDAD

6.1.a Descripcion de la biasqueda bibliografica

Descripcion de la bdsqueda bibliografica: estrategia vy resultados de la misma.

Instrucciones

6.1.b Descripcion de los efectos adversos mas significativos




ki. EVALUACION DE LA SEGURIDAD

6.1.a Descripcion de la basqueda bibliografica

Descripcion de la busqueda bibliografica: estrategia y resultados de la misma.
BUsqueda MEDLINE (PUBMED)

El nUmero de ensayo considerados a evaluar fueron los 3, 2 pivotales y 1 andlisis de Fase llI:
ESTABLISH-1, ESTABLISH-2 y AAC.

AAA

Analysis of the Phase 3 ESTABLISH Trials of Tedizolid versus
Linezolid in Acute Bacterial Skin and Skin Structure Infections

Andrew F. Shorr,® Thomas P. Lodise,” G. Ralph Corey,® Carisa De Anda,” Edward Fang,® Anita F. Das,® Philippe Prokocimer?

Pulmonary and Critical Care Medicine, Washington Hospital Center, Washington, DC, USA%; Albany College of Pharmacy and Health Sciences, Albany, New York, USA®;
Duke University Health System, Durham, North Carolina, USAS; Cubist Pharmaceuticals, San Diego, California, USA®; InClin, Inc., San Mateo, California, USA®



6.1.b Descripcion de los efectos adversos mas significativos

i
TABLE 3 Most commmonly reported treatment-emergent adwverse events WTedizolid 200 mg Once Daily for 6 days I
(=12 in either treatment group) in the safety population # Olinezalid 600 mg Tuice Daiky for 10 dawe i
= 14 - I
Mo (2] of patients with the 3 I 126
indicated TEAE M 108 10.8 ;
c _H:l i 1
200 mg tedizolid &0 mg linezolid 5 |
TEAE® once daily twice daily 5 B ! a4
- - - I 56 * i :
Totalpo, of patients G52 552 I 48 * :
Gastrointestinal disorders 106 (160" 152 (23.0) s 4 a2 A7 i
MNausea 54 (8.2)° 81 (12.2) : i
Diarrhea 26 (3.9) 35 (5.3) | 31/551 58/537 56520 | 79626
Noooitine e 37 (5.6 ® O ) T T : ) !
= - » — o At Days T - 9 Visit AtDays 11 - 13 Visit At Day of Last Daosa At Ay Time From Post
Constipation 9(1.4) & (0.9) of Acive Drug Visit  Baseline Through Last Dose
Dryspepsia 4 (10.6) & 01.2) ol ficlive Drug Yisi
- . . . - — FIG 3 Patients with platelet counts below the lower limit of normal {LLN) (=<150,000 cells/mm®) over time. *, P < 0.05. EOT, end-of-therapy.
Infections and infestations 91 (13.7) 7B (11.8) P / ! Py
Abscess 35 (5.3) 26 (3.9)
Cellulitis 17 (2.6) 14 (2.1}
Vulvowvaginal mycotic infection 2 ({0.3) S 1.4)
Mervous system disorders as [(9.8) &7 (10.1)
Headache 41 (6.2) 39 (5.9) 20 - | o .
Dirriness 12 (1.8) 14 (2.1} 6 - \ W Tedizolid 200 mg Once Daily for & days
I OLinezolid 600 mg Twice Daily for 10 days
Skin and subcutaneous tissue 47 (7.1) 40 (.00 181 e |
disorders L1 !
- — p— &=
Pruritus generalized 11 (1.7) 711} e 127 .. D e
Pruritus 3 {0.5) % (1.4) 101 m ;
E a8 A : 7.1
General disorders and administration 36 (5.4) 39 (5.9) & J |
site conditions a | l = £
Fatigue 9 (1.4) 12 (1.8) 5 ‘a | 20 —
ﬂ_| csos | aE‘ 06 a5 0.5 g4 0508 % e
Psychiatric disorders 17 (2.6) 8 (1.2) Q - — - ' - ———— - - -
- - N . . 0-6 7-10 =10 0-6 7-10 =10 0-6 7-10 =10 0-6 7-10 =10
Insomnia 1 (1.5} 5 (0.8) | days days days || days days days | days days days || days days  days ]
= TEAE, treatment-emergent adverse event. - i 4 ‘||' a \ll' ! i
Sl i N Mausea, Vomiting, Mausea* “omiting* Diarrhea
or Diarrhea™
FIG 4 Time to onset of gastrointestinal treatment-emergent adverse events. *, P < 0L05.
W\




6.2 Ensayos Clinicos comparativos

Referancia:

Breve descripcion del ensayvo v disefio

Resultados de seguridad
variable de sequridad evaluada _
en el estudio Trat estudiado Trat control RAR (IC 95%b) (=] NNH o NND (IC
M (n? pac) N (N2 pac) 9594)

Rezultado principal de seguridad

-Breve descripcidén wariable [ 0

J )

Resultados de seguridad por
subgrupos
-En subgrupo 1 [ 0
-En subgrupo 2
-En subgrupo 3 ] )
=hbe

-Calculadora de RAR v MMH o MND v sus IC 95 9% de CASPe. Pulse agui
-Calculadora para las medidas del efecto de resultados en salud (wvariables dicotamicas) Pulse agui

Instrucciones




6.2 Ensayos Clinicos comparativos

Andrew F. Shorr, Thomas P. Lodise, G. Ralph Corey, Carisa De Anda, Edward Fang, Anita F. Das, Philippe Prokocimer. Analysis of the Phase 3 ESTABLISH
Trials of Tedizolid versus Linezolid in Acute Bacterial Skin and Skin Structure Infections. Antimicrobial Agents and Chemotherapy February 2015 Volume 59
Number 2

VPriabIe de seguridad evaluada en el|TEDIZOLID LINEZOLID RAR (IC 95%) Diferencia Riesgo P NNH o NND (IC
estudio N=662 (%) N=662 (%) Absoluto * 95%)*

-Efectos gastrointestinales
- Nauseas
- Diarrea**
- Vomito

acientes coyf recuento plaquetario <

(*) RAR y NND o NNH con IC 95 % se exponen en la tabla solo si p<0,05
-Calculadora de RAR y NNH o NND y sus IC 95 % de CASPe

** No significativo




EMSAYO CLINICO:
Evento evaluado:

Referencia:

Duracidon del seguimiento:

AMALISIS DE SENSIBILIDAD A

SGRUPDO SRUPO
CONTROL EXPERIMENTAL

GRUPO GRUPO
CONTROL EXPERIMENTAL
Pacientes incluidos 862 852
Pacientes perdidos
Pacientes con evento 152 106
Pacientes evaluados a62 852 1
Tasa de pérdidas 0,0% 0,0%
EVALUADO IC 95%
RA control 23,0% 19,8% a 26,2%
RA experimental 16,0% 13,2% a 18,8%
RR 0,70 0,56 a 0,87
RRR 30,3% 44,2% a -12,8%
RAR 5,9% 11,2% a 2,7%
NNT 14 9 a 37
OR. 0,64 0,49 a 0,84

I 95%
23,0% 19,8% a 26,2%
16,0% 13,2% a 18,8%
0,70 0,56 a 0,87
-30,3% 44.,2% a -12,8%
5,9% 11,2% a -2,7%
14 9 a 37
0,64 0,49 a 0,84




6.2 Ensayos Clinicos comparativos

Andrew F. Shorr, Thomas P. Lodise, G. Ralph Corey, Carisa De Anda, Edward Fang, Anita F. Das, Philippe Prokocimer. Analysis of the Phase 3 ESTABLISH
Trials of Tedizolid versus Linezolid in Acute Bacterial Skin and Skin Structure Infections. Antimicrobial Agents and Chemotherapy February 2015 Volume 59
Number 2

VPriabIe de seguridad evaluada en el|TEDIZOLID LINEZOLID RAR (IC 95%) Diferencia Riesgo P NNH o NND (IC
estudio N=662 (%) N=662 (%) Absoluto * 95%)*

-Efectos gastrointestinales (todos) 106 (16) 152 (23) -6,9% (-11,2% a -2,7%) <0,01 14 (9 a 37)

- Nauseas 54 (8,2) 81(12,2) -4,1% (-7,3% a -0,8%) <0,01 25 (14 a 125)

- Diarrea** 26 (3,9) 35 (5,3) -1,4% (-3,6% a 0,9%) NP

- Vémito 19 (2,9) 37 (5,6) -2,7% (-4,9% a -0,6%) <0,01 37 (20 a 167)
acientes coyf recuento plaquetario < 40/627 (6,4) 79/626 (12,6) -6,2% (-9,5% a -3%) <0,01 16 (11 a 33)

,000 cel/min3 (EOT)

(*) RAR y NND o NNH con IC 95 % se exponen en la tabla solo si p<0,05
-Calculadora de RAR y NNH o NND y sus IC 95 % de CASPe

** No significativo




6.2 Ensayos Clinicos comparativos

Pregunta...

Con respecto a los efectos gastrointestinales (tfodos) ;Cual es la correcta?

1) Por cada 14 pacientes que fratas, con linezolid producirds un evento Gl mas

2) Por cada Y4 pacientes que tfratas, con tedizolid producirds un evento Gl mas

3) Se producen 14 eventos Gl mds por paciente “resuelto” con linezolid




LHH refleja de una manera
numeérica y rapida la relacion

entre el riesgo vy el beneficio que
podemos encontrar al aplicar
un tratamiento determinado.

CALCULO DE BENEFICIO/RIESGO

Vamos a valorar la eficacia versus el riesgo de

tener una menor plaguetopenia




BAAC

Analysis of the Phase 3 ESTABLISH Trials of Tedizolid versus
Linezolid in Acute Bacterial Skin and Skin Structure Infections

Andrew F. Shorr,® Thomas P. Lodise,” G. Ralph Corey,® Carisa De Anda,” Edward Fang,® Anita F. Das,® Philippe Prokocimer?

Duke University Health System, Durham, North Carolina, USAS; Cubist Pharmaceuticals, San Diego, California, USA®: InClin, Inc., San Mateo, California, USA®

 NNH paraa variable “plaguetas”= 16

NNT pgra la variable endpoint = 48

Efficacy. In the pooled ITT population, tedizolid was noninfe-
rior to linezolid for the primary endpoint: 81.6% of the tedizolid

Pulmonary and Critical Care Medicine, Washington Hospital Center, Washington, DC, USA%; Albany College of Pharmacy and Health Sciences, Albany, New York, USA®;

and 79.4% of the linezolid patients exhibited early clinical re-

sponse (48 to 72 h), with a difference of 2.2% (95% CI, —2.0 to
6.5). In addition, the treatment outcomes were similar for the key
secondary endpoints of programmatic clinical response at EOT
(tedizolid, 87.0%; linezolid, 87.9%; difference, —0.8%; 95% CI,
—4.4 to 2.7) and investigator-assessed clinical response at PTE
(tedizolid, 86.7%:; linezolid, 86.8%; difference, —0.1%; 95% CI,
—3.8 to 3.6). The clinical response at the 48- to 72-h visit was
highly predictive of later success at the PTE visit (i.e., 93% of
patients with an early clinical response also had clinical cure at
PTE) (23).

No se proporcionan los nUmeros
de pacientes, pero si el porcentaje
por lo que podemos obtener el
numero de pacientes con

evento....

VALORACION DE ENSAYOS CLINICOS

Version 30-4-2008

ENSATO CLINICO:
Evento evaluado:

Referencia:

GRUPQ GRUPO Duracién del seguimiento:l:l
CONTROL EXPERIMENTAL
Pacientes incluides 669 664
Pacientes perdidos
Pacientes con evente 531 541
Pacientes evaluados 669 664
Tasa de pérdidas 0,0% 0,0%
ANALISIS DE SENSIBILIDAD )
GRUPQO GRUPO
CONTROL EXPERIMENTAL
EVALUADO IC 95% 1C 95%
RA control 79,4% 76,3% a82,4% 79,4% 76,3% a 82,4%
RA experimental‘ 81,5% 78,5% a 84,4% 81,5% 78,5% a 84,4%
RR 1,03 0,97 a1,08 1,03 0,87 a1,08
RRR 2,7% 26% a8,2% 2,7% 2,6% a8,2%
RAR 2,1% 2,2% a6,4% 2,1% 2,2% a6,4%
NNT a3 45 a 16 as 45 a 18
OR 1,14 0,87 a 1,50 1,14 0,87 a 1,50




Un LHH > 1 significa que el
beneficio es mas probable que

CALCULO DE BENEFICIO/RIESGO el dano, y un LHH menor a 1
significa lo contrario.

1/48
B [ ——— = 0.333
1/16

: : : En este caso vamos a tener un menor riesgo
Vamos a valorar la eficacia versus el riesgo N

de tener una menor plaguetopenia

de plaguetopenia antes g un beneficio del
tratamiento experimental.




6.2 Ensayos Clinicos comparativos

Pregunta...

cTiene sentido calcular LHH en este caso?

1) Si, claro

2) No

3) Niidea....



6.2 Fuentes secundarias sobre seguridad

-Evaluaciones previas por organismos independientes
A nivel nacional
Otros paises

“Opiniones de expertos No se han encontrado.
En el apartado anterior también se han

-Otras fuentes: Centros de Farmacovigilancia

tenido en cuenta los informes EPAR de la

Ver en ANEXO A-10 la seccidn “busqueda de referencias sobre seguridad” EMA e infOrme C D E R d e |O FDA .

Revisar alertas de farmacovigilancia

- AEMPS: hitp://www.aemps.gob.es/vigilancia/medicamentosUsoHumano/home.htm

- EMA European database of suspected adverse drug reaction reports. Base de datos de la EMA con las nofificaciones de sospechas de efectos adversos de los medicamentos autorizados a nivel europeo.
http://www.adrreports.eu

- FDA MedWatch informocié:d}d FDA sobre seguridad y programa de nofificacion de efectos adversos: hitp://www.fda.gov/Safety/MedWatch/default.ntm

-Butlleti groc. http://www.icf.p@b.es/informacion/boletines/bg/asp/bgindex e.asp

-Boletines de farmacovigifancia. Otros http://www.elcomprimido.com/FARHSD/FARMACOVIGCENTROSYBOL.htm

C N | [O www.elcomprimido.com/FARHSD/Alquimif.htm

225 Aplicaciones @ Inicio - Hospital Comr S Google @ Citrix Access Gateway [ Share point FAR HUSE

AlguimiA

Buscador gestionado por Fernando do Pazo

Mo —

L5

[ Otros marcadores

Bizqueda personalizada

Buscador especializado en la D-bterlc_ién de informacion independiente no publicada en revistas cientificas
crientado a la seleccion de medicamentos y su posiciocnamiento terapeutico
Actualizacién marzo 2015


file:///C:/Users/SUSO-LEO/Downloads/Anexo A_Búsqueda bibliográfica.doc
http://www.aemps.gob.es/vigilancia/medicamentosUsoHumano/home.htm
http://www.adrreports.eu/
http://www.fda.gov/Safety/MedWatch/default.htm
http://www.icf.uab.es/informacion/boletines/bg/asp/bgindex_e.asp
http://www.elcomprimido.com/FARHSD/FARMACOVIGCENTROSYBOL.htm

6.4 Precauciones de empleo en casos especiales

Precauciones en pediatria, embarazo, ancianos, insuficiencia renal, etc.
Contraindicaciones

Interacciones
Monitorizacion de efectos adversos: pruebas a realizar, frecuencia de revision, etc.

Instrucciones

Describir si puede ser significativo en relacién a los medicamentos para la misma indicacion.

Cpnsultar ficha técnica

inisterio: hifp://www.cemps.gob.es/cima/fichasTecnicas.do?metodo=detalleForm (buscar por principio activo y luego por nombre comercial).

EMA: hitp://www.emed.europa.eu/ema/index.jsp2cur=pages/medicines/landing/epar search.jsp&mid=WC0b01ac058001d124 (Apartado European Public Assessement
Reports)
s

6.5 Seguridad: prevencion de errores de medicacion en la seleccion e infroducciéon de un nuevo farmaco

R titute o Sufe ModidRUBRPractices
T
ISMP’s List of Confused Drug Names
his list of confused drug names, which includes look-alike and require special safeguards to reduce the risk of errors. This may
I sound-alike name pairs, consists of those name pairs that have include strategies such as: using both the brand and generic names on
been published in the ISMP Medication Safety Alert” and the prescriptions and labels; including the purpose of the medication on
ISmpP Safety Alert!” Ci y Care Edition. prescriptions; configuring computer selection screens to prevent look-

Events involving these medications were reported to ISMP through alike names from appearing consecutively; and changing the appear-
either the ISMP National Medication Errors Reporting Program (ISMP

ance of look-alike product names to draw attention to their dissimilari-
tall man

MERP) or ISMP National Vaccine Errors Reporting Program (ISMP ties. Both the FDA-app d and the ISMP-
VERP). We hope you will use this list to determine which medications (mixed case) letters have been included in the list below.

Posee un nombre similar a otro farmaco:

Updated February 2015
Confused Drug Name

linezolid.

Accupril
Aricept
Cathfio Activase

Daptacel (UTaF)
Inderal
Adderall XR
Adderall_
Trastuzmah

Advicor
-
Attacor

Al
Afrin

Leukeran
Wyleran Atacand



http://www.aemps.gob.es/cima/fichasTecnicas.do?metodo=detalleForm
http://www.emea.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/landing/epar_search.jsp&mid=WC0b01ac058001d124

I IS TER IO ols Tp—— S
DE SARIEWS D, SERWICIEDS SCOCLALES ﬁ mMmedicamesmntos
E 1SS L e Oy Ll

PEPraadisstaoas sSmammidtmsmria

INFORME DE POSICIOMAMIENTO TERAPEUTICO
PT-TEDIZOLID/WV1/231102015

ITnmnformme de Posiciomnamiento

T erapceutico de tedizolid fostfato
(Slwfe-ltt‘nﬂ”} e el tratammiento de Ias
imfecciones de 1a priel v tejidos blandos

Fecha de publicacidodmn: 21 de octubre de 2015

| CONSIDERACIONES FINALES DEL GCPT Dado que no se han encontrado diferencias clinicamente

relevantes entre la eficacia y seguridad del medicamento evaluado y sus alternativas en los
subgrupos estudiados, la eleccion enfre ellos se basara fundamentalmente en criterios de

eficiencia.

Informe génesis: en redaccion 2016



Alguna
pregunta??

P TOoOTS T TIA PENSININO Trl MU E S, .
CIFRES OIS | CALURADS TIATEMATGOS,
TORCEHDATES! A vio TE TaS CLENITA T

CUENTED Taras MU=STRA B LA S D

) e




La vida es muy peligrosa. No por las
que hacen el mal, sino por las que se sientan
ver lo que pasa. A. Einstein (1879-1955)

Far de Favaritx. Menorca
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