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Neumonía adquirida en la comunidad leve a moderada

(Informe reducido para la Comisión de Farmacia y Terapéutica del Hospital Son Dureta)
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	1.- IDENTIFICACIÓN DEL FÁRMACO Y AUTORES DEL INFORME


Fármaco:   Cefditoren

Indicación clínica solicitada:  Exacerbaciones agudas de la EPOC; Neumonía adquirida en la comunidad leve a moderada

Autores / Revisores: Olga Delgado; Francisco Campoamor
Declaración Conflicto de Intereses de los autores: Declara que no existir
	2.- SOLICITUD Y DATOS DEL PROCESO DE EVALUACIÓN: 


Facultativo que efectuó la solicitud: Miguel Carrera Lamarca
Servicio:Neumología

Justificación de la solicitud: ?
Fecha recepción de la solicitud: 11/05/06

Petición a título:   ( Individual         ( Consenso Servicio        x Consenso + Jefe de Servicio

	3.- AREA DESCRIPTIVA DEL MEDICAMENTO.


Nombre genérico: Cefditoren (pivoxilo)
Nombre comercial: Spectracef (Glaxo Smith Kline SA); Meiact (Tedec Meiji Farma SA); Telo (Grupo Uriach)
Laboratorio: Glaxo Smith Kline SA: Tedec Meiji Farma SA; Grupo Uriach
Grupo terapéutico. Denominación:                                Código ATC:

Vía de administración: oral

Tipo de dispensación: Receta Médica
Vía de registro:   (  EMEA       ( Reconocimiento mutuo       ( Nacional

	4.- AREA DE ACCIÓN FARMACOLÓGICA.


4.1 Mecanismo de acción. A_Cefditoren Pivoxilo es una cefalosporina de tercera generación oral con amplio espectro de actividad frente a bacterias grampositivas y gramnegativas y estable frente a la hidrólisis por muchas betalactamasas habituales.

4.2 Indicaciones clínicas formalmente aprobadas y fecha de aprobación

Agencia Española del Medicamento (AEM); 

Cefditoren está aprobado en: Faringoamigdalitis aguda; Sinusitis Aguda Maxilar; Exacerbaciones agudas de la EPOC; Neumonía adquirida en la comunidad leve a moderada; Infecciones no complicadas de la piel y tejidos blandos, tales como celulitis, heridas infectadas, abscesos, foliculitis, impétigo y forunculosis.

4.3 Posología,  forma de preparación y administración. 
Cefditoren se presenta en comprimidos recubiertos que continen el equivalente a 200 o 400 mg de cefditoren y debe tomarse con alimenteos. La dosificación es 200-400mg/12 h vía oral durante 5-14 días.

4.4 Farmacocinética. 

LCefditoren Pivoxilo está formulado como un éster pivoxilo para aumentar la biodisponibilidad. Después de la administración oral, cefditoren pivoxilo es hidrolizado por las esterasas intestinales para formar cefditoren (metabolito activo) y pivalato. La unión a proteinas plasmáticas es del 88%. Se excreta principalmente vía renal como fármaco inalterado, con una semivida de eliminación de 1,5h. Se requiere ajuste de dosis en disfunción renal. 

4.5 Características comparadas con otros medicamentos con la misma indicación disponibles en el Hospital/mercado

Tratamiento estándar actual y modificación del mismo con el nuevo medicamento:

En agudizaciones de EPOC la alternativa es Amoxicilina-Clavulánico. Se solicita cefditoren a dosis de 200mg/12 h para los casos de intolerancia digestiva conocida a Amoxicilina-clavulánico y en aquellos casos en los que se sospeche la presencia de neumonoco resistente al mismo.

En neumonía adquirida en la comunidad leve-moderada la alternativa es Amoxicilina-clavulánico. El solicitante propone cefditoren a 400mg/12h para el cambio del tratamiento parenteral a oral tras el tratamiento endovenoso con cefalosporinas de 3ª generación a partir del 3º día.

	5.- EVALUACIÓN DE LA EFICACIA.


5.1 Ensayos clínicos disponibles para la indicación clínica evaluada. 
El solicitante aporta 3 ensayos que avalan la utilidad de Cefditoren en nuestro medio: 

Fogarty CM. 

Henry 2001

VanZyl 2002

De estos estudios sólo se ha podido considerar el primero ya que en los dos últimos el grupo control es cefuroxima (Henry) y Cefpodoxima (VanZyl) que no se pueden considerar el tratamiento estándar en nuestro medio y por lo tanto no aporta datos que permitan su evaluación.

Se consideran los resultados del estudio de Fogarty. 

5.2.a Resultados de los ensayos clínicos. 

Ensayo 1: 

Fogarty CM. A comparison of cefditoren pivoxil and amoxicillinclavulanate in the treatmente of community-aquired pneumonia: a multicenter, prospective, randomized investigator-blinded, parallel-group study. Clin Ther 2002; 24 (11): 1854-70.

Es un ensayo para comparar Cefditoren Pivoxil 200mg/12h oral, Cefditoren Pivoxil 400mg/12 h oral y Amoxicilina Clavulánico 875/125mg/12 h  oral durante 14 días en la Neumonía Adquirida en la Comunidad en tratamiento ambulatorio. El ensayo se plantea como un ensayo de equivalencia con un valor delta del 10%. El estudio concluye que no hay diferencias entre los tres brazos ni en eficacia clínica, microbiológica ni en efectos adversos. 

Este estudio, además de no mostrar beneficio sobre la alternativa disponible en el Hospital, tiene 2 limitaciones añadidas: 

1.  la dosis utilizada de Amoxicilina Clavulánico es inferior a la utilizada en nuestro medio que es cada 8 h. 2. El estudio se realiza en el medio ambulatorio y no en el hospitalario. 

5.3 Revisiones sistemáticas publicadas y sus conclusiones. 

Se aportan 2 estudios de revisión sobre las cefalosporinas orales de tercera generación en el tratamiento de la infección comunitaria en el adulto.

En la revisión de Wellington indica que Cefditoren Pivoxilo es equivalente a Cefuroxima Axetilo en el tratamiento de pacientes con Exacerbación Aguda de bronquitis crónica, y en curación clínica de la neumonía adquirida en la comunidad cuando se compara con Amoxicilina Clavulánico.

La revisión de Jiménez no hace referencia a datos comparativos con las alternativas existentes.

5.4 Evaluación de fuentes secundarias. 

-Guías de Práctica clínica
En el Hospital Son Dureta se dispone de un Protocolo de tratamiento de la Neumonía de origen comunitario (indicación para la que se solicita) actualizada a marzo de 2006 y en la que ha participado el propio servicio solicitante, y que ha sido consensuada de forma común por los Servicios de Urgencias, Hospitalización Domiciliaria y Centros Sociosanitarios, y aprobada por la Comisión de Infecciones y Política Antibiótica en la que no se contempla este fármaco, proponiendo en su lugar Amoxicilina-clavulánico 875mg/125mg oral, y Levofloxacino 500mg/24 h oral en el caso de alergias o intolerancias al fármaco de elección, y que presenta actividad en S pneumoniae sensible a penicilina y en resistentes a penicilina. 

	6. EVALUACIÓN DE LA SEGURIDAD. 


6.1 Descripción de los efectos secundarios más significativos (por su frecuencia o gravedad)

La incidencia de efectos adversos con cefditoren pivoxilo es similar a los publicados en pacientes tratados con cefuroxima, cefpodoxima, cefadroxilo y amoxicilina-clavulánico. El más frecuente es la diarrea (superior al 10%), que en algunos ensayos ha sido superior al grupo control. Ocasionalmente se describe cefalea, náuseas, dolor abdominal y dispepsia.  

Como molécula productora de pivalato puede ocasionar disminuciones transitorias de las concentraciones de carnitina y está contraindicado en pacientes con carencia primaria de carnitina.
	7. AREA ECONÓMICA


7.1-Coste tratamiento/ día y coste/ tratamiento completo. Comparación con la terapia de referencia a dosis usuales. 

Cefditoren 
200mg/12 h: 2,63 €/día



400mg/12 h: 5,23 €/día


Se estiman 1000 pacientes/año ingresados con diagnóstico de EPOC agudizado/infección respiratoria, unos 200 serían candidatos a tratamiento con cefditoren oral. 

	8.- AREA DE CONCLUSIONES.




8.1 Resumen de los aspectos más significativos. Lugar en terapéutica. Propuesta. 
Se propone: 

No inclusión en la guía ya que la indicación para la que se propone está sujeta a Protocolo de tratamiento consensuado entre diferentes servicios y aprobado por la Comisión de Infección hospitalaria y política de antibióticos en Marzo de 2006. 

Se dispone de alternativas de primera elección para esta indicación contempladas en la guía del Hospital, tal como Amoxicilina-clavulánico y Levofloxacino.
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	EVALUACIÓN: Conclusiones  finales

Nota: cumplimentar después de finalizar el informe de evaluación

	Fecha de la CFyT:    xx/xx/xx                                          Fecha notificación:  xx/ xx/xx

“Decisión adoptada por la CFyT” o “Decisión final propuesta en el informe por grupo trabajo SEFH”):
En caso de condiciones de uso o restricciones, indicar:
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