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Introduccié

Aquest és el segon numero sobre novetats terapeu-
tiques del Butlleti d’Informacio Terapeutica que re-
visa de forma breu i sintetica les dades d’eficacia i
seguretat d’una seleccid¢ de cinc nous medicaments
comercialitzats recentment. En primer lloc, es revisen
dos antidiabétics orals (ADO), la dapaglifozina, el
primer d’'una nova classe d’antidiabétics orals amb
un mecanisme d’accié no insulinodependent, i la lixi-
senatida, un nou analeg del GLP1. En segon lloc, es
revisa, també, la desvenlafaxina, un metabolit actiu
de la venlafaxina, per al maneig dels episodis depres-
sius, i es tracta la fampridina, un bloguejant dels
canals de potassi, ja que suposa la comercialitzacié
del primer medicament indicat per als problemes de
la marxa en els pacients amb esclerosi multiple. | per
ultim, s’ha seleccionat I'ulipristal, que tot i no ser
propiament un nou farmac, recentment s’ha aprovat
una nova indicacio en el tractament preoperatori dels
simptomes moderats i greus dels miomes uterins.

Cal tenir en compte que en aquestes revisions Només
destaquen els aspectes més rellevants dels nous me-
dicaments. En qualsevol cas, a la bibliografia de cada
medicament es ressalten en negreta aquelles referen-
cies que poden ser d’interes per als lectors que volen
ampliar la informacié de cada medicament.

Nous antidiabétics orals

La diabetis mellitus tipus 2 (DM2) és una malaltia
complexa, resultat d’un deficit de secrecié d’insulina i
de la resisténcia en I'accié de I'hormona en els teixits
periferics. La consegUent hiperglucémia ocasiona un
increment de la glicacié de les proteines, que con-
dueix a I'aparicié de complicacions microvasculars i
macrovasculars de la malaltia. El tractament farma-

cologic de la DM2 té com a objectiu controlar la glu-
cemia, prevenir-ne les complicacions i augmentar la
supervivencia. Al nostre entorn, el document Pautes
per a ’harmonitzacié del tractament farmaco-
logic de la DM2 considera que la metformina és el
medicament d’elecci6 i les sulfonilurees (SU) el trac-
tament de segona linia, ja que aquests son els Unics
medicaments que han demostrat reduccions de la
morbimortalitat.! Recentment s’han comercialitzat
dos nous ADO, la dapagliflozina i la lixisenatida, que
s'afegeixen a I'amplia oferta de medicaments dispo-
nibles per al maneig d’aquesta patologia.

Dapagliflozina

Nom comercial: Forxiga W ©

Laboratori: Bristol Meyers Squibb

Accié farmacologica: inhibidor selectiu i reversible del cotransportador de

sodi i glucosa 2 (SGLT2).

Presentacions:
® Forxiga® 10 mg, 28 comprimits recoberts PVP: 55,95 €

Condicions de dispensacio: R (recepta medica), CPD (validacié sanitaria).

Grup terapeéutic: A10BX. Altres hipoglucemiants.

Indicacié aprovada: en adults amb DM2 per millorar el control glucémic en:

* Monoterapia: quan la dieta i I'exercici per si sols no aconsegueixen un
control glucemic adequat en pacients en els quals no es consideri adequat
I’is de metformina per intolerancia.

e Combinacié: amb altres medicaments hipoglucemiants, incloent-hi la in-
sulina, quan aquests, juntament amb dieta i exercici, no aconsegueixen un
control glucemic adequat.

Indicacié finangada: pacients adults de 18 anys d’edat o més, amb di-

abetis mellitus tipus 2, pero a millorar el control glucémic en terapia doble

amb metformina en cas d’intolerancia o contraindicacié a les sulfonilurees.

La dapagliflozina (Forxiga®) és el primer d’una nova
classe d’antidiabetics orals anomenats inhibidors del
cotransportador sodi-glucosa-2 (SGLT2), que intro-
dueixen un nou mecanisme d’accio insulinoindepen-
dent en el qual les concentracions de glucosa es cor-
regeixen mitjancant un efecte glucorétic. La inhibicid
selectiva del transportador SGLTZ2 inhibeix la recapta-
ci6 de glucosa a nivell renal, la qual cosa provoca un
increment de I'excrecié urinaria i, conseglentment,
produeix una dilresi osmaotica. Aixd suposa un canvi
en el paradigma del control de la DM2, ja que el que
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fins ara havia estat un dels signes de la DM no con-
trolada, es converteix en I'objectiu farmacologic del
tractament.? Addicionalment, la glucosuria provoca-
da comporta una pérdua calorica, la qual cosa podria
contribuir a una pérdua de pes, sempre que no es
compensi amb la dieta.®

La dapaglifiozina s’ha autoritzat en monoterapia i
associada a altres ADO o insulina, pero la seva in-
dicacio financada per 'SNS es restringeix a aquells
pacients en els quals la metformina és insuficient per
al control de la DM i les sulfonilurees no es toleren
0 estan contraindicades. (2) Cal recordar que no ha
estat autoritzada en triple terapia oral ni en DM tipus
1. La dosi recomanada és de 10 mg un cop al dia,
i es disposa d’una presentacié de 5 mg indicada en
els pacients amb insuficiencia hepatica. (2)

El desenvolupament clinic de la dapagliflozina comp-
ta amb 12 assajos clinics, doble cec aleatoritzat en
pacients amb DM2. La variable principal d’eficacia
han estat les reduccions de I'HbA1c, i també s’han
estudiat els seus efectes sobre el pes. En aquests
estudis, la dapaglifiozina ha mostrat reduccions de
'HbA1c ajustades per placebo que han oscil-lat
entorn del 0,5%-0,7% a les 24 setmanes.4 D’entre
aquests, un estudi ha avaluat la seva eficacia en
comparacié amb la glipizida, ambdds associats a
metformina. Després d’un any de tractament, no hi
van haver diferencies pel que fa a la reduccid sobre
de 'HbA1c (0,52 per ambdds medicaments). Aques-
ta reduccio, tot i que clinicament rellevant, ha estat
modesta. No obstant aix0, la reduccié de pes ob-
servada va ser superior amb dapaglifiozina (-3,2 kg),
mentre que en els pacients amb glipizida es va ob-
servar un augment de pes (1,2 kg; p < 0,0001).5 En
general, als estudis les reduccions de pes han oscil-
lat entre 1,54-2,24 kg i aquestes han estat atribuibles
a la pérdua de massa grassa.+6 També s’ha observat
una petita reduccié de la pressio¢ arterial (PA) sistolica
d’1-5 mmHg” que s’explica per la perdua de liquid
i electrolits. Malgrat aix0, aquest efecte es conside-
ra insuficient com per controlar les xifres de PA. Tot
i els potencials beneficis de la dapagliflozina sobre
aquests parametres, de moment no es disposa de
dades de reduccié de la mortalitat o de les compli-
cacions.

Pel que fa a la seguretat, les infecciones genitouri-
naries han estat I'efecte advers més freqUent, cosa
que és compatible amb el seu mecanisme d’accio.
No obstant aix0, aquestes han estat de caracter
lleu, s’han resolt amb el tractament estandard i rara-
ment han comportat abandonaments dels estudis.4
La taxa d’hipoglucemies ha estat en general baixa
i com era d’esperar considerablement inferior quan
es compara amb glipizida (3,5% en front de 40,8%,
p < 0,0001).5 En relacid amb les precaucions con-
vé recordar que I’as de dapagliflozina esta con-
traindicat en pacients amb insuficiéncia renal

moderada-greu (FG < 60ml/min/1,73m?), ja que
Iactivitat del medicament depén integrament
del rendiment del ronyé i, per tant, compor-
ta una pérdua de Peficacia del tractament. Per
aquest motiu, es recomana valorar la funci¢ renal
abans d’iniciar el tractament i després, al menys un
cop a I'any.8 Entre les incerteses sobre la seva se-
guretat destaquen els efectes que la dapagliflozina
pugui tenir a llarg termini, fonamentalment sobre el
sistema genitourinari. Per una banda, no és del tot
clar quin podria ser I'efecte de la recurrencia d’infec-
cions genitourinaries. Addicionalment, s’ha observat
un increment de la incidencia de determinats tipus
de cancer, motiu pel qual I'FDA va sol.licitar dades
addicionals abans de la seva autoritzaci¢ als EUA.4
Concretament, el cancer de bufeta és el que més
preocupa, i encara que de moment es desconeix si
hi ha una relacié causa-efecte, no es descarta que
les altes concentracions de glucosa en la bufeta ha-
gin afavorit el creixement d’un tumor preexistent.4
En qualsevol cas, i per precaucio, es desaconsella
associar dapagliflozina a pioglitazona que esta
sota sospita de risc de cancer de bufeta.2

La dapaglifiozina ha demostrat reduccions sobre
'HbA1c similars, no superiors, a altres ADO i, tot i
que modesta, una reducci¢ del pes. La propia indica-
ci6 finangada restringeix el seu Us com a antidiabeétic
de tercera linia, associat a metformina, quan les SU
no es toleren o estan contraindicades.
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Lixisenatida

Nom comercial: Lyxumia ¥ ©
Laboratori: Sanofi-Aventis-Pasteur
Accié farmacologica: agonista selectiu del receptor GLP-1.
Presentacions:
e Lyxumia® 10 mcg, 1 ploma precarregada, 14 dosis 0,2 mL
PVP: 62,29 €
e Lyxumia® 20 mcg, 2 plomes precarregades, 14 dosis 0,2 mL
PVP: 124,57 €
Condicions de dispensacio: R (recepta medica), CPD (validacié sanitaria),
*(refrigeracio).
Grup terapeéutic: A10BX. Altres hipoglucemiants.
Indicacié aprovada: tractament de la DM2 en adults per aconseguir el
control glucemic, en combinacié amb medicaments hipoglucemiants i/o
insulina bassal, quan aquests, juntament amb dieta i exercici, no proporcio-
nen un control glucemic adequat.
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La lixisenatida (Lyxumia®) és un nou analeg del GLP-
1 indicat en el maneig de la DM2. Els analegs del
GLP-1 mimetitzen I'hormona endogena GLP-1, que
estimula la secrecié d’insulina i suprimeix la pro-
duccié de glucagé a la vegada que afluixa el buidat
gastric. Per aquest motiu, aquests medicaments
aconsegueixen reduccions de les concentracions de
glucosa que s’acompanyen d’una reduccio de pes.!

La dosi de lixisenatida recomanada és de 10 mcg
per via sc, un cop al dia, durant 14 dies, i després
una dosi de manteniment de 20 mcg/dia, adminis-
trats una hora abans de I'esmorzar o del sopar. La
lixisenatida ha de ser emprada amb precaucié en pa-
cients amb insuficiencia renal moderada i no es reco-
mana el seu Us en pacients amb malaltia renal greu."

El desenvolupament clinic de la lixisenatida compta
amb 13 assajos clinics, de 24 setmanes de durada,
en els quals s’ha estudiat en monoterapia, associat
a un o dos ADQ, aixi com a insulina. La variable
primaria d’eficacia ha estat la reduccié de I'HbA1c
respecte al basal, perd també s’han estudiat altres
parametres com el seu efecte sobre el pes. Les
reduccions de I'HbA1c observades ajustades per
placebo han estat modestes i han oscil-lat entre
0,3-0,7% a les 24 setmanes.2 En la majoria, enca-
ra que no en tots els estudis, es va evidenciar una
reduccio de pes que ha estat d’aproximadament 1
kg.2 Un Unic assaig clinic de no-inferioritat i obert
ha comparat I'eficacia de lixisenatida amb exenati-
da, ambdds associats a metformina.s Els resultats
d’aquest estudi mostren que no hi ha diferéncies en
I'eficacia en la reduccioé de 'HbA1c entre ambdds
tractaments (diferencia de 0,17, IC 95%, 0,033 a
0,297). No obstant aix0, les reduccions de pes ob-
servades en aquest estudi van ser inferiors (-2,96
kg en front de -3,98 kg amb exenatida). En aquest
sentit, PEMA va considerar que la no-inferiori-
tat de lixisenatida respecte a exenatida no és
robusta.? 2

Pel que fa als efectes adversos, tal com es va ob-
servar amb altres analegs del GLP-1, els gastroin-
testinals sén els efectes adversos més frequents.
Les nausees (26%), els vomits (10,5%) i les diarre-
es (8,5%) son els que s’han presentat amb major
incidéncia, tot i que han estat generalment lleus i
d’intensitat moderada.' Malgrat aixo, sembla que la
tolerabilitat gastrointestinal podria ser millor, ja que
va haver una menor incidencia de nausees que amb
I'exenatida (24,5% lixisenatide vs. 35,1% amb exe-
natida).s En qualsevol cas, els estudis mostren que
aquests tipus d’efectes adversos presenten un pic
a I'inici del tractament i es redueixen gradualment a
partir de la tercera setmana de tractament.t El risc
d’hipoglucémies amb la lixisenatida és baix i la seva
incidencia als assajos clinics ha estat d’1-3%. No
obstant aixd, aquest risc s’'incrementa en els casos
en els quals s’administra de forma concomitant amb
les SU o insulina, cosa que podria requerir I'ajust de

dosi d’aquests medicaments. Recentment, hi ha ha-
gut un cert debat sobre els potencials efectes sobre
el pancrees de les terapies basades en les increti-
nes.4 Als assajos clinics no es van trobar diferenci-
es en el nombre de casos de pancreatitis, tot i aixo,
sembla que la durada dels estudis és insuficient per
avaluar aquesta questid." S’ha notificat un increment
transitori de la freqliencia cardiaca, apariciod d’aritmi-
es i palpitacions, encara que no sembla que hagi cap
indici que la lixisenatida incrementi el risc d’esdeveni-
ments cardiovasculars. S’ha posat en marxa un estu-
di especific que avalui aquesta consideracio.

La lixisenatida és el tercer analeg de la GLP-1 que
es comercialitza al nostre entorn. Associat a altres
ADO o ainsulina ha mostrat reduccions modes-
tes de ’'HbA1c i del pes. Per aquest motiu, sembla
que la lixisenatida es presenta com un antidiabétic
de tercera linia més, i el seu Us s’hauria de reservar
per a aquells pacients en els quals han fracassat el
metformina i les sulfonilurees que sén considerats els
medicaments d’eleccid.s
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Desvenlafaxina

Nom comercial: Pristiq W ©
Laboratori: Pfizer
Accié farmacologica: inhibidor selectiu de la recaptacié de serotonina
noradrenalina.
Presentacions:
e Pristig® 100 mg, comprimits d’alliberacié retardada PVP: 37,06 €
e Pristig® 50 mg, comprimits d’alliberacié retardada PVP: 23,17 €

Condicions de dispensacio: recepta medica.
Grup terapéutic: NOBAX. Altres antidepressius.
Indicacié aprovada: tractament del trastorn depressiu major en adults.

Dins el grup de les malalties mentals, la depressio és
un dels trastorns més freqlents. L’any 2002 I'Estudi
europeu sobre epidemiologia dels trastorns mentals
(ESEMeD), va estimar en un 15,7% la prevalenca di-
agnosticada de depressio al llarg de la vida, i en un
6,5% I'anual.t

Els antidepressius son el tractament de primera linia
en pacients amb depressié major, de moderada a
greu, encara que en algunes situacions concretes les
intervencions psicosocials també es poden conside-
rar d’eleccié. Les principals guies de practica clinica
recomanen els inhibidors selectius de la recaptacio
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de serotonina (ISRS), com els farmacs de primera
eleccio en el tractament de la depressié major.2

Dins I'arsenal d’antidepressius disponibles per al
maneig de la depressio, s’afegeix ara la desvenla-
faxina (DESV), un inhibidor selectiu de la recaptacio
de serotonina i noradrenalina (IRSN). Tot i que 'any
2008 la desvenlafaxina va ser aprovada per I'FDA, a
Europa va rebre una opinié negativa del CHMP de
'EMA, ja que es questionava la seva eficacia, mo-
tiu pel qual finalment no va ser autoritzada. Ara, uns
anys més tard, la desvenlafaxina ha estat autoritzada
per procediment nacional i, de moment, a Europa
nomeés esta disponible a I'Estat espanyol.s La DESV
és el principal metabolit actiu de la venlafaxina.
Aquest antidepressiu es metabolitza a través del ci-
tocrom P450 (CYP2D6) i es converteix en DESV, una
base lliure coneguda com a O-desmetilvenlafaxina.
La DESV no és metabolitzada per aquest enzim i
s’excreta inalterada o previ procés de conjugacio.
Ambdds compostos presenten una activitat farma-
cologica similar i tots dos contribueixen als efectes
farmacologics dins I'organisme.4-6 Aixi doncs, tothom
qui pren venlafaxina genera la DESV i, per tant, la
DESV no és una aportacié terapeutica, sind un deri-
vat de I'original, i que ja hem vist amb altres molecu-
les en ocasions anteriors.”

’eficacia de la DESV en el maneig de la depressio
greu s’ha estudiat en deu estudis on s’han utilitzat
diferents dosis de DESV (50, 100, 200 i 400 mg/dia).
Nou d’aquests estudis séon de fase lll, aleatoritzats,
multicentrics i controlats amb placebo. La variable
principal d’eficacia en la majoria d’aquests va ser el
canvi a la setmana 8 de tractament respecte al basal
en els resultats de I'escala HAM-D17 (Hamilton rating
scale for depression, de 17 items), i la resposta es va
definir com una reduccié de com a minim del 50%.
Només en dos d’ells es van observar resultats es-
tadisticament significatius i la rellevancia clinica d'un
d’ells és qUiestionable, ja que presenta una baixa taxa
de resposta.7.8 A més, la dosi resposta en aquests
estudis no ha estat sempre consistent i els resultats
d’eficacia en els estudis de dosis flexibles no han
mostrat diferencies significatives o0 aquestes han
estat minimes respecte a placebo.? No es dispo-
sa d’estudis que comparin directament la DESV
amb venlafaxina o altres ISRS.

El perfil d’efectes adversos de la DESV és similar al
de la venlafaxina i sembla que la incidéncia d’aquests
és dosi dependent. Els efectes adversos més habitu-
als sén: nausees (22%), mal de cap (20%), marejos
(13%), sequedat de boca (11%) i diarrees (11%). Per
altra banda, de la mateixa manera que la venlafaxina,
la DESV s’ha associat a increments de la pressio ar-
terial (incidencia 1-2,3%) i increments de les concen-
tracions de colesterol total (3-10%), i cal precaucio
en pacients amb trastorns cardiovasculars, cerebro-
vasculars o del metabolisme lipidic.36 Pel que fa a les
interaccions, tot i que la DESV es metabolitza en una

baixa proporcid per la via del citocrom P450 (CYP) i
que no semblaria ser un destacat inhibidor o inductor
d’altres CYPS, pot interaccionar amb altres medica-
ments, com per exemple aquells amb acci¢ serotoni-
nergica i d’acci6 a nivell central, els IMAO (inhibidors
de la monoaminoxidasa), o farmacs que afectin I'he-
mostasia com els anticoagulants.s

En definitiva, la DESV és el metabdlit actiu de la ven-
lafaxina que, de moment, no ha mostrat ser més efi-
cag, més segura o millor tolerada que la venlafaxina o
altres antidepressius de referéencia.
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Fampridina

Nom comercial: Fampyra W ©
Laboratori: Biogen Idec Iberica, SL
Accié6 farmacologica: bloguejant dels canals de potassi. Redueix la fuga
de corrent idnica a través d’aquests canals i perllonga la repolaritzacio i in-
tensifica el potencial d’accio en els axons demielinitzats.
Presentacions:
e Fampyra® 10 mg, 28 comprimits d’alliberacié perllongada
PVP: 157,75 €
e Fampyra® 10 mg, 56 comprimits d’alliberacié perllongada
PVP: 272,95 €
Condicions de dispensacio: R (recepta médica), H (hospitalari).
Grup terapéutic: NO7XX. Altres farmacs per al sistema nervios.
Indicacié aprovada: la millora de la marxa en pacients adults amb esclerosi
multiple amb discapacitat en la marxa.

["esclerosi multiple (EM) és una malaltia autoimmune
del sistema nervids central on es destrueix la capa
protectora de mielina de les cél-lules nervioses. Tot i
que I'etiologia no esta completament definida, algu-
nes teories la relacionen amb factors immunologics,
ambientals, geneétics i infecciosos. La seva prevalen-
ca €s més elevada en dones joves i persones amb
familiars de primer grau amb aquesta malaltia. Els
problemes de mobilitat sén freqiients en els pacients
amb EM i poden estar causats per debilitat muscular,
espasticitat o problemes amb I'equilibri, i també es
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poden veure afectats per altres simptomes com la
fatiga, el dolor, les molésties visuals o el vertigen.-8

La fampridina és el primer medicament indicat
per a la millora de la marxa en pacients amb
EM. Es tracta d’un farmac amb un nou mecanisme
d’accid, un bloguejant dels canals de potassi que pot
incrementar la senyalitzacié neuronal i la conduccié
nerviosa a les neurones desmielinitzades.24 la dosi
recomanda és de 10mg/12h i els comprimits s’han
de prende sense aliments. La prescripcid inicial no
haura de superar les dues setmanes ja que és en
aquest periode on s’evidencien els beneficis. Per tal
d’avaluar la millora es recomana realitzar una prova
cronometrada de la marxa, i que en cas que aquesta
no sigui evident caldra suspendre el tractament amb
fampridina.s

L'eficacia i seguretat de la fampridina s’ha examinat
en dos estudis de fase lll, de cegament doble i com-
parats amb placebo en, aproximadament, 530 pa-
cients amb EM i problemes de la marxa. La variable
principal d’eficacia va ser el percentatge de pacients
que van respondre de forma consistent a un la prova
de marxa cronometrada de 25 peus (T25FW). En el
primer estudi, només el 35% (78/224) dels pacients
que van rebre fampridina van respondre al tractament
en comparacio amb només el 8% (6/72) del grup pla-
cebo, i I'increment mitja de la velocitat de la marxa
d’aquells que van respondre al tractament de 0,15
m/s va ser, aproximadament, un 25% més rapid. En
el segon estudi, es van confirmar aquests resultats
i la taxa de responedors va ser del 43% (51/119),
en comparacio amb el 9% (11/118) dels pacients del
grup placebo. La resposta al tractament es va evi-
denciar a les dues setmanes.67

Els efectes adversos més freqiientment notificats han
estat les infeccions del tracte urinari i els efectes neu-
rologics, com ara I'insomni, les alteracions de I'equi-
libri, els marejos, el mal de cap i I'asténia.2 L'FDA ha
alertat d’'un increment de risc de convulsions que
és dosidependent.e En aquest sentit, cal precaucio
en la seva administracié en presencia d’altres factors
que poden fer baixar el llindar de convulsions i, per
aquest motiu, el seu Us esta contraindicat en pacients
amb historia prévia de convulsions i en pacients amb
insuficiencia renal lleu, moderada i greu (FG < 80ml/
min/1,73m2). Per tal de minimitzar el risc, es recomana
valorar la funcié renal abans d'’iniciar el tractament i
monitorar-la durant el tractament.5

Aixi doncs, tot i que la fampridina és el primer me-
dicament indicat per als problemes de la marxa en
els pacients amb EM, la taxa de responedors ha
estat entre un 35-42%, i la rellevancia clinica dels
resultats podria ser questionable. Cal tenir en compte
que la prescripcid inicial s’ha de limitar a dues setma-
nes, ja que els beneficis clinics del tractament hauri-
en de ser identificats durant aquest periode i, si no,
s’hauria de suspendre el tractament.s
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Ulipristal

Nom comercial: Esmya ¥ ©

Laboratori: Gedeon Richter

Accié farmacologica: modulador sintétic selectiu dels receptors de la
progesterona amb un efecte parcialment antagonista de la progesterona.
Presentacions:

e Esmya® 5mg, 28 PVP: 175,72 €

Condicions de dispensacio: R (recepta medica), CPD (visat d’inspeccio).
Grup terapeéutic: GO3XB. Antiprogestagens.

Indicacié aprovada: tractament preoperatori dels simptomes moderats i
greus dels miomes uterins en dones adultes en edat reproductiva. La dura-
da de tractament esta limitada a 3 mesos.

Els miomes uterins sén un dels tumors benignes sen-
sibles a les hormones més habituals en les dones en
edat reproductiva, els quals es presenten en un 20-
40%. Els simptomes més habituals dels miomes son
dolor pelvia, pressid pelviana i menorragia. A més,
s’han associat també a infertilitat, avortaments, parts
a preterme i complicacions en ’embaras. Tot i que en
moltes ocasions sén asimptomatics o no es diagnos-
tiguen, requereixen una intervencio clinica entre el 20
i el 50% dels casos. Dins d’aquestes intervencions,
s’inclou P'administracié d’AINE, acid tranexamic i
agonistes GnRH, i en el cas de no controlar els simp-
tomes pot ser necessari un procediment quirdrgic.

L ulipristal, un modulador del receptor de progestero-
na amb un baix impacte en les concentracions d’es-
tradiol, no és propiament un nou medicament, ja
que es va comercialitzar a finals del 2009 com a
anticonceptiu oral d’emergéncia amb el nom co-
mercial EllaOne®. Ara s’ha aprovat a una dosi 5 mg/
dia, durant un maxim de 3 mesos, per al tractament
preoperatori dels simptomes moderats i greus dels
miomes uterins, sent el primer farmac d’adminis-
tracio oral en aquesta indicacio.23

Lulipristal (5-10 mg/dia) s’ha comparat directament
amb la leuprorelina (3,75 mg/1 mes; via intramus-
cular), un agonista de I'alliberacié de gonadotropina
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(GnRH), i ha demostrat no ser inferior en la reduccio
del sagnat uteri en el preoperatori de dones amb mi-
omes uterins i sagnats abundants.4 Front a placebo,
aquest medicament ha mostrat controlar els sag-
nats a la setmana 13 de tractament en un 91% dels
pacients en comparacié amb el 19% dels pacients
del grup placebo (p < 0,001). | també ha mostrat re-
duccions significatives del volum dels miomes (-21%
amb ulipristal 5 mg; -12% amb ulipristal 10 mg; -3%
amb placebo, p = 0,002; p = 0,006 vs. placebo, res-
pectivament).s

En termes de seguretat, els efectes adversos més
frequents associats a I'ulipristal han estat mal de cap,
dolor o malestar a les mames. En comparacié amb la
leuprorelina, IPaparicié de sufocacions (modera-
des-greus) és menor per a l'ulipristal. Concreta-
ment, aquestes s’han notificat en un 11% en el grup
de I'ulipristal i en un 40% en els grup de leuprorelina
(p < 0,001).6 Des d’un punt de vista critic, els dos
estudis pivots disponibles estan limitats per la cur-
ta durada del tractament, només de 13 setmanes i,
per tant, cal més informacié per establir I'efectivitat
i la seguretat d’aquest medicament a llarg termini.
Concretament, una de les principals preocupacions
com a modulador del receptor de progesterona és el
potencial increment del risc d’hiperplasia endometrial
O cancer.6

Data de redacci6: Desembre 2013

L ulipristal ha mostrat reduir el sagnat i la mida dels
tumors uterins i es tracta del primer medicament
d’administracié oral en aquesta indicacio, fet que pot
ser de preferencia per als pacients. Tot i aixo, cal te-
nir en compte que les dades d’efectivitat i seguretat
a llarg termini sén limitades i que no es disposa de
resultats sobre la millora de la cirurgia posterior dels
miomes uterins, com tampoc es disposa d’estudis
on s’avalui 'administracié d’ulipristal abans o des-
prés d’un agonista GnRH. 1.7
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