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Acido alendrénico (DCI)/Colecalciferol (DC)

No aporta nada nuevo: La novedad no aporta ventajas frente a
otros medicamentos ya disponibles para la situacion clinica en que
Se propone su uso.

Acido alendrénico (DCl)/Colecalciferol (DCI)

FOSAVANCE® (MSD)

MO5XX - Farmacos para el tratamiento de las enfermedades 6seas

Acido alendrénico/Colecalciferol . €
Acido alendroénico I 140
Fuente: Subdireccion de Prestaciones. Servicio Andaluz de Salud.

RESUMEN

— La nueva asociacién de acido alendronico (70 mg) y colecalciferol (2.800 Ul) esta indi-
cada en el tratamiento de la osteoporosis postmenopausica en pacientes con riesgo
de insuficiencia de vitamina D, a una dosis de 1 comprimido por semana.

— No se han realizado ensayos clinicos con esta nueva asociacion. Se dispone de estu-
dios de biodisponibilidad que han mostrado la bioequivalencia de 70 mg/semana de
acido alendronico con la dosis recomendada para el tratamiento de la osteoporosis (10
mg/dia). Sin embargo, no estéa clara la bioequivalencia de 2.800 Ul/semana de cole-
calciferol con la dosis recomendada para el tratamiento de la osteoporosis. No esta
justificado que las dosis de colecalciferol de esta nueva asociacion sea adecuada para
la prevencién de fracturas.

— En cuanto a seguridad, la ficha técnica de la asociaciéon menciona como posibles efec-
tos adversos, los observados con acido alendrénico en monoterapia.

— La asociacion con acido alendrénico (70 mg) y colecalciferol (2.800 Ul) no parece
aportar ninguna ventaja frente a la administracion de acido alendrénico en monotera-
pia, y tampoco supone una mejora en cuanto al régimen posologico.

Clasificacion

No aporta nada nuevo:  La novedad no aporta venta-
jas frente a otros medicamentos ya disponibles para la
situacion clinica en que se propone su uso.

Insuficiente Experiencia: La bibliografia disponible
sobre la novedad es insuficiente, o poco concluyente, o
muestra una experiencia clinica insuficiente, que no

Aporta Algo : La novedad aporta alguna mejora rela-
cionada con su pauta de administracion, frente a otros
medicamentos ya disponibles.

Mejora Terapéutica Importante : La novedad represen-
ta una mejora evidente, en eficacia y/o seguridad, para
una situacion clinica que ya disponia de tratamiento.

permite establecer conclusiones significativas.

Utilidad Eventual: La novedad aporta alguna mejora
modesta pero real, que puede ser Util en alguna situa-
cion clinica eventual.

La evaluacién de novedades terapéuticas en el momento
de su comercializacién se apoya en informacién cuya vali-
dez puede verse limitada con el paso del tiempo, por lo que
debe ser empleada con precaucion.

Las fichas de novedades terapéuticas , editadas por el CADIME informan sobre nuevos principios activos introducidos
en Espafia y/o nuevas indicaciones de medicamentos ya comercializados, con especial interés en el &mbito de la
Atencién Primaria de Salud, con el objetivo de fomentar el uso racional de los medicamentos entre los profesionales de la
salud de Andalucia. La clasificacién de cada medicamento ha sido asignada de acuerdo con el Procedimiento
Normalizado de Trabajo de los Comités de Evaluacién de Nuevos Medicamentos de Andalucia, Aragén, Catalufia,
Navarra y Pais Vasco.

Se recuerda la gran importancia de notificar al Centro Andaluz de Farmacovigilancia las sospechas de reacciones
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QUE ES

La asociacion de dcido alendronico (70 mg) y cole-
calciferol (2.800 UI) (AL/GC) ha sido autorizada para
¢l tratamiento de la osteoporosis posmenopausica
en pacientes con riesgo de insuficiencia de vitamina
D. La dosis recomendada es un comprimido a la
semana (1).

COMO ACTUA

EI AL es un bifosfonato y como tal actiia inhibiendo
la resorcion Gsea osteoclastica, sin efecto directo
sobre la formacion de hueso. La vitamina D resulta
imprescindible para la absorcién del calcio y la
mineralizacion 6sea. La principal accion de la vitami-
na D en su forma activa (derivado doblemente hidro-
xilado de CC) es aumentar la absorcion intestinal
tanto de calcio como de fosfato y regular sus con-
centraciones séricas, asi como la formacion y resor-
cion 0sea (2).

EFICACIA

La eficacia de AL en monoterapia se ha puesto de
manifiesto en diversos ensayos clinicos realizados
en mujeres posmenopausicas, en las que se
midieron la densidad mineral 6sea y el riesgo de
nuevas fracturas vertebrales y/o el de fracturas cli-
nicas. En éstas se observé una reduccion signifi-
cativa en la incidencia de nuevas fracturas verte-
brales, mientras que los resultados no son tan cla-
ros en cuanto a los efectos sobre la reduccion de
fracturas de cadera (3-5). Se ha evaluado la equi-
valencia terapéutica de la pautas de dosificacion
de 70 mg/semana y 10/dia de AL, en cuanto al
incremento en la densidad mineral 6sea (6,7). Sin
embargo, no se dispone de evidencias que evaltien
|a eficacia de la nueva asociacion AL/GC en el tra-
tamiento de la osteoporosis, ni en la prevencion de
fracturas en mujeres posmenopausicas. Su autori-
zacion por parte de la Agencia de Europea de
Medicamentos (EMEA) se apoya exclusivamente
en estudios de bioequivalencia, no publicados de
forma completa, aunque incluidos en el informe de
evaluacion. Segun estos estudios parece que la
administracion semanal AL/CC puede considerarse
bioequivalente con la administracion de AL sema-
nal; sin embargo, no parece demostrada la bioe-
quivalencia las 2.800 Ul/semana de CC aportadas

con la nueva asociacion, respecto a una dosis de
400 Ul/dia de CC (2).

En términos de seguridad AL/CC parece presentar un
perfil similar al del AL (2). En la ficha técnica de la
asociacion figuran como posibles efectos adversos
mas frecuentes los de tipo gastrointestinal (dolor
abdominal, dispepsia, estrefiimiento, diarrea, flatulen-
cia, lcera esofdgica, disfagia, distension abdominal,
regurgitacion &cida), musculoesquelético (dolor dseo,
muscular o articular), y neurolégico (cefalea). Con
menor frecuencia se han observado otras reacciones
gastrointestinales y reacciones cutaneas (erupcion,
prurito y eritema). Se han comunicado casos aislados
de reacciones cutdneas graves, incluyendo sindrome
de Stevens-Johnson y necrolisis epidérmica toxica
(1). Se dispone de un estudio clinico realizado en
adultos sanos, la administracion de una dosis diaria
(e 4.000 Ul de CC durante un tiempo maximo de
cinco meses, no se asocio a la aparicion de hipercal-
ciuria o hipercalcemia (1).

OTRAS ALTERNATIVAS

Précticamente todas las guias de préctica clinica
recomiendan la administracion de calcio y vitami-

1- Ficha técnica de Fosavance®. Merck Sharp and
Dohme Ltd. Agosto, 2005

2- Comité de Medicamentos de Uso Humano
(CHMP). Informe Publico de Evaluacion (EPAR).
Fosavance. (DCI): Acido alendrénico +colecalcife-
rol. EMEA/H/C/619; 2005.

3- Liberman UA et al. Effects of oral alendronate
on bone mineral density and the incidence of frac-
tures in postmenopausal osteoporosis. N Engl J
Med 1995; 333:1437-43.

4- Cummings SR et al. Effect of alendronate on
risk of fracture in women with low bone density
but without vertebral fractures. Results from the
fracture intervention trial. JAMA 1998; 280(24):
2077-82.

5- Black DM et al. Randomised trial of effect of
alendronate on risk fracture in women with existing
vertebral fractures. Lancet 1996; 348: 1535-41.

6- Shnitzer T et al. Therapeutic equivalence of
alendronate 70 mg once-weekly and alendronate

na D5 como base del tratamiento de la osteoporo-
sis. La utilizacion de bifosfonatos se considera
como alternativa de primera eleccion en aquellos
pacientes con antecedentes de fracturas (8,9).
Ademas, la EMEA solicita que en los ensayos clini-
c0s sobre la prevencidn y tratamiento de la osteo-
porosis, se garantice un aporte adecuado de calcio
y vitamina D3 (10). En nuestro pais se encuentran
disponibles diversas presentaciones que contie-
nen calcio, asociado o0 no a vitamina Ds; asi como
AL en monoterapia, tanto para administracion dia-
ria como semanal (11).

LUGAR EN TERAPEUTICA

En aquellos pacientes en los que estd indicada la
administracion de AL, la asociacién AL/CC no
parece aportar ninguna ventaja frente a la admi-
nistracion de AL en monoterapia. Tampoco supo-
ne una mejora en cuanto al régimen posoldgico,
debido a la necesidad de administrar calcio diaria-
mente. Por otra parte, no se justifica que 2800 Ul
de CC una vez a la semana sea la dosis adecuada
para el tratamiento de la osteoporosis (8,9). A la
vista de lo anteriormente expuesto, la comerciali-
zacion de AL/CC podria interpretarse en el marco
de una estrategia comercial de reemplazo, cuando
finaliza la patente para el AL.

10 mg daily in the treatment of osteoporosis. Aging
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year results of once-weekly administration of alen-
dronate 70 mg for the treatment of postmenopau-
sal osteoporosis.. J Bone Miner Res 2002; 17(11):
1988-96.

8- Vilaseca Canals J et al, coordinador. Guia
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Evidencia. 22 ed. Barcelona: SEMFYC, 2004. p.
210.

9- The Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN). Quick Reference Guide. Management of
Osteoporosis; 2003.

10- Committee for medicinal products for human
use (CHMP) of the European Medicines Agency
(EMEA).Guideline on the evaluation of new medici-
nal products in the treatment of primary osteoporo-
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11- BOT - Base de Datos del Medicamento.
Consejo General de Colegios Oficiales de
Farmacéuticos®, 2006 marzo.

IMPRENTA: Copartgraf, Soc. Coop. Andza.

FOTOCOMPOSICION: Portada Fotocomposicion, S. L.

I.S.S.N.: 1134-4938 DEPOSITO LEGAL: GR-780-1994 DISENO: Pablo Gallego Disefio Grafico





