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Un estudio clínico demuestra eficacia similar de Kaletra ® (lopinavir/ritonavir) en comprimidos una vez al día frente a la dosificación de dos veces al día, en pacientes infectados por VIH no tratados previamente con terapia antiretroviral 

 
La flexibilidad en la posología supone mayor comodidad en el tratamiento del VIH 
 
 

Boston, 1 de marzo de 2008.- Abbott presenta los resultados a 48 semanas de un estudio clínico que demuestra que las dosificaciones de una vez al día y de dos veces al día de su inhibidor de proteasa (IP) Kaletra ® (lopinavir/ritonavir) en comprimidos, administrado en un régimen que incluye tenofovir/emtricitabina, tienen similar eficacia para controlar el virus (reduciendo la carga de VIH-1) y mejorar el sistema inmune (aumentando las células CD4) en pacientes positivos al VIH-1 que no han recibido previamente terapia antirretroviral. Los resultados fueron presentados en la 15 Conferencia sobre Retrovirus e Infecciones Oportunistas (CROI), 3-6 de febrero 2008.

 

Las conclusiones clave incluyen:

                 La dosificación de comprimidos una vez al día consiguió supresión virológica similar, con independencia de la carga viral basal o el recuento basal de células CD4 del paciente antes de comenzar la terapia antirretroviral. El 77 por cien de los pacientes tratados una vez al día y el 76 por cien de los tratados dos veces al día consiguieron una carga viral de  menos de 50 copias/ml a las 48 semanas. En línea con estudios previos de Abbott, Kaletra demostró respuesta similar en pacientes con amplio rango de cargas virales y recuentos de CD4 basales.

                 El bien acreditado perfil de resistencia de Kaletra fue similar en ambos regímenes de tratamiento, una vez al día y dos veces al día. Al cabo de 48 semanas de terapia, no se observaron mutaciones de resistencia asociadas al inhibidor de proteasa ni a tenofovir en los pacientes VIH de uno u otro grupo de tratamiento.

                 Las dosificaciones de Kaletra en comprimidos una vez al día y dos veces al día fueron bien toleradas de modo similar. El 15por cien de los pacientes en el grupo de dos veces al día experimentó diarrea de moderada a severa, en comparación con el 17 por cien en el grupo de una vez al día. En conjunto,  menos del 5 por cien de pacientes abandonó el estudio a causa de efectos secundarios.

                 Los informes del estudio multinacional han puesto de relieve que los pacientes preferían la formulación de Kaletra en comprimidos a la de cápsulas de gel blando (SGC). En los grupos de una vez al día y dos veces al día, el 75 por cien y el 80 por cien de los pacientes, respectivamente, que pasaron de las cápsulas a los comprimidos prefirieron los comprimidos, mientras sólo el 3 y el 5 por cien, respectivamente, prefirieron SGC.

 

La dosificación de Kaletra una vez al día no está aún aprobada en todos los países.

 

Citas 
 

“De acuerdo con los resultados del estudio 730, en pacientes con altas cargas virales o bajos recuentos de CD4, el régimen de Kaletra en comprimidos una vez al día tiene similar eficacia al régimen de comprimidos dos veces al día”, ha dicho el Dr. Daniel Podzamczer, director de la Unidad de VIH, Servicio de Enfermedades Infecciosas, Hospital Universitario de Bellvitge. “Por otra parte, Kaletra en comprimidos ofrece ventajas que son importantes para los pacientes, como es la posibilidad de tomar el comprimido con o sin comida, o no tener que preocuparse de la refrigeración.”

 

“En la última década hemos asistido a un salto desde tratar básicamente y ayudar a prolongar la vida a los infectados por VIH hasta crear terapias que también ofrecen comodidad mejorada a los pacientes”, ha comentado el Dr. Scott C. Brun, vicepresidente de la división de desarrollo en enfermedades infecciosas y renal, Investigación y Desarrollo Farmacéutico Global, de Abbott. “La formulación en comprimidos de Kaletra, administrada como terapia de combinación una vez al día, es una ventaja real para los pacientes no tratados previamente y para los médicos, al ofrecer una opción de tratamiento del VIH cómoda y eficaz, como indican los resultados de este estudio.”

 

Acerca del estudio 730 – Datos a 48 semanas

 

Diseño y resultados principales a analizar (“endpoints”):

· El estudio M05-730 es un estudio a 96 semanas en fase 3, abierto, aleatorizado, multicéntrico y multinacional, que inscribió a 664 pacientes no tratados previamente con ARV, con ≥1.000 copias/ml y cualquier recuento de células T CD4. Los pacientes fueron aleatorizados paritariamente a 800/200 mg de lopinavir/ritonavir cápsulas de gel blando (SGC) una vez al día, 400/100 mg de SGC dos veces al día (BID), 800 mg/200 mg de comprimidos una vez al día o 400/100 mg de comprimidos dos veces al día, durante 8 semanas. Todos los pacientes recibieron 200 mg de emtricitabina (FTC) una vez al día y 300 mg de disoproxil fumarato de tenofovir una vez al día. A la semana 8, todos los pacientes que recibían SGC pasaron a la formulación en comprimidos de Kaletra, manteniendo su programa previo de dosificación de una o dos veces al día.

· El “endpoint” principal de eficacia fue la proporción de pacientes con <50 copias/ml de ARN-VIH-1 a la semana 48, usando un enfoque de “intención de tratar: abandono igual a fracaso”, comparando los grupos de una vez y dos veces al día. El “endpoint” principal de seguridad fue la proporción de pacientes que declararon la aparición de evento adverso al tratamiento o de diarrea durante las primeras 8 semanas de dosificación.

 

Resultados:

· A la semana 48, el análisis básico de eficacia mostró que el 77 por cien de los pacientes tratados una vez al día y el 76 por cien de los pacientes tratados dos veces al día consiguieron <50 copias/ml de carga viral. Se observó que el régimen de una vez al día era no-inferior al régimen de dos veces al día.

· Al cabo de la semana 48, el 14,7 por cien y el 16,6 por cien de los pacientes había abandonado los regímenes de tratamiento una vez al día y dos veces al día, respectivamente. En el régimen de una vez al día abandonó a causa de eventos adversos un porcentaje de pacientes similar al del régimen de dos veces al día (4,8 por cien y 3 por cien, respectivamente.)

· Respecto a la comparación entre las formulaciones SGC y comprimidos a la semana 8, no hubo diferencias estadísticamente significativas en el número de pacientes que abandonaron debido a eventos adversos gastrointestinales o de otra índole; ni en la incidencia de eventos adversos de diarrea de cualquier severidad y de moderada o mayor severidad aparecidos durante el tratamiento y en relación con el fármaco del estudio; ni en la proporción de pacientes con anomalías de laboratorio de grado 3+; ni en el cambio medio desde la basal en el colesterol total o en los triglicéridos en cualquier momento durante las primeras ocho semanas de tratamientos.

· Los eventos adversos más comunes moderados/severos en los grupos de una vez al día y dos veces al día, respectivamente, fueron: diarrea (17 por cien  versus 15 por cien), náusea (7 por cien versus 5 por cien), vómitos (3 por cien versus 4 por cien) y aumento de triglicéridos (2 por cien en ambos grupos). No hubo diferencia estadística entre los grupos.

· A la semana 48, el impacto global de Kaletra, en dosis de una vez al día o dos veces al día, respecto a anomalías de laboratorio grado 3-4, incluyendo colesterol y triglicéridos, enzimas hepáticas, SGOT/AST, y aclaración de creatinina, fue similar.

· A la semana 48, hubo diferencia estadísticamente significativa en el aumento del colesterol total entre el grupo de una vez al día y el de dos veces al día.

 

 

Acerca de Kaletra

Indicación e información importante de seguridad sobre  lopinavir/ritonavir
 

Indicación

Kaletra está indicado para el tratamiento de adultos y  niños mayores de dos años, infectados por VIH-1. Se utiliza en combinación con otros agentes antirretrovirales.

Kaletra no cura la infección por VIH o el SIDA y no reduce el riesgo de transmisión del VIH a otros.
 

Información importante de seguridad sobre Kaletra

A nivel mundial, la información sobre prescripción varía. Consulte el prospecto de producto de su país para obtener una información completa. Para información sobre seguridad en Estados Unidos visite www.KALETRA.com .

No se debe administrar KALETRA a pacientes que hayan sufrido reacción alérgica a alguno de sus ingredientes, incluido lopinavir o ritonavir, o alguno de los excipientes, o a pacientes con problemas hepáticos graves.

 

Tomar ciertos medicamentos con Kaletra podría causar efectos secundarios graves, que podrían poner la vida en peligro. No tomar Kaletra con astemizol, terfenadina, midazolam, triazolam, pimozida, cisaprida, ergotamina, dihidroergotamina, ergonovina y metilergonovina, rifampicina, amiodarona, vardenafilo y productos que contengan hierba de San Juan (Hypericum perforatum).

Debe solicitarse consejo y aprobación antes de tomar Kaletra con medicamentos que reducen el colesterol en sangre (p.e. lovastatina o simvastatina), algunos medicamentos que afectan el sistema inmune (p.e. ciclosporina, sirolimus (rapamicina), tacrolimus), diversos esteroides (p.e. dexametasona, propionato de fluticasona, etinil estradiol), otros inhibidores de proteasa, ciertos medicamentos cardiovasculares como los antagonistas de canales del calcio (p.e. felodipino, nifedipino, nicardipino) y medicamentos usados para corregir el ritmo cardiaco (p.e. bepridil, lidocaína sistémica, quinidina), antifúngicos (p.e. ketoconazol, itraconazol), medicamentos análogos de la morfina (p.e. metadona), anticonvulsivos (p.e. carbamacepina, fenitoína, fenobarbital), warfaina, ciertos antibióticos (p.e. rifabutina, claritromicina), ciertos antidepresivos (p.e. trazodona) y voriconazol.

Kaletra puede interactuar con agentes para la disfunción eréctil (p.e. sildenafilo o tadalafilo.)  Se deben prescribir dosis más bajas de estos medicamentos en pacientes que reciben Kaletra.Kaletra puede interactuar con digoxina (fármacocardiológico); se recomienda la monitorización por un médico.

La administración de Kaletra con ciertos medicamentos puede incrementar los niveles de estos otros fármacos en el organismo. Ello podría aumentar o prolongar sus efectos y/o reacciones adversas, lo que podría provocar problemas serios o potencialmente fatales. Por esta razón, los pacientes deben informar a su médico sobre los medicamentos que están tomando o que tienen intención de tomar, incluidos los que pueden adquirirse sin prescripción y los preparados de herbolario.

Las pacientes que usen anticonceptivo oral o parche anticonceptivo para prevenir el embarazo deben usar un tipo de contracepción adicional o alternativo, dado que Kaletra puede reducir la eficacia de esos productos.

Las embarazadas o madres lactantes no deben tomar Kaletra salvo por indicación expresa de su médico.

La solución oral de Kaletra contiene un 42 por ciento de alcohol. Mientras se toma la solución oral de Kaletra, los pacientes no deben tomar medicamentos que puedan causar reacción con el alcohol, como es el caso del disulfiram.

Es importante que la solución oral de Kaletra se tome con alimento. Los comprimidos de Kaletra pueden ser tomados con o sin alimento.

Se han comunicado casos de pancreatitis en pacientes que toman Kaletra. También se han comunicado problemas hepáticos que pueden ser fatales. Los pacientes deben informar a su médico si han tenido enfermedad hepática como hepatitis B o C crónica, ya que están expuestos a un mayor riesgo de eventos adversos hepáticos severos y potencialmente fatales. Estos pacientes pueden necesitar tests sanguíneos para el control de su función hepática.

En pacientes que reciben terapia de combinación antirretroviral puede producirse redistribución, acumulación o pérdida de grasa corporal. Los pacientes deben contactar con su médico si notan cambios en la grasa corporal.

Se ha comunicado aumento de sangrado (en pacientes con hemofilia tipo A y B) en pacientes que toman inhibidores de proteasa. 

La terapia de combinación antirretroviral puede causar nuevos casos de diabetes y niveles altos de glucosa en sangre o agravamiento de diabetes existente, así como aumento de grasa y de ácido láctico en la sangre. Se desconocen en la actualidad los riesgos de complicaciones a largo plazo debidos a aumentos en los triglicéridos y el colesterol.Además, se considera que grandes cantidades de triglicéridos son factor de riesgo de pancreatitis.

En algunos pacientes con infección por VIH avanzada e historial de infección oportunista, pueden darse signos y síntomas de inflamación derivados de infecciones previas tan pronto como se inicia el tratamiento anti-VIH. Se deben comunicar al médico inmediatamente tales síntomas o infección.

Algunos pacientes que toman terapia de combinación antirretroviral pueden desarrollar la enfermedad ósea denominada osteonecrosis. Los signos y síntomas son rigidez articular, molestias y dolores (especialmente en cadera, rodilla y hombro) y dificultad de movimiento. Estos síntomas requieren que los pacientes contacten con su médico.

En ensayos clínicos de lopinavir/ritonavir con adultos, los efectos secundarios de intensidad moderada a severa comunicados muy frecuentemente (más de 1 de cada 10 personas tratadas) y frecuentemente (menos de 1 de cada 10 pero más de 1 de cada 100 personas tratadas) fueron: diarrea, insomnio, cefalea, náusea, vómitos, dolor abdominal, heces anormales, dispepsia, flatulencia, trastorno gastrointestinal, erupción, lipodistrofia, debilidad y enzimas hepáticas anormales. Esta no es la lista completa de efectos secundarios comunicados. En niños de dos años de edad y mayores, el perfil de seguridad es similar al observado en adultos. 

Para más información acerca de Kaletra, consulte su información local sobre prescripción.

Condiciones de conservación

Kaletra en comprimidos no necesita ninguna condición especial de conservación.

Kaletra solución oral: Conservar en frigorífico (2º-8º C). Si se coloca fuera del frigorífico, no mantenerlo con más de 25º C y retirar el producto no utilizado después de 42 días (6 semanas). Evitar la exposición a calor excesivo.

 

Abbott y el VIH/SIDA

Abbott ha sido un líder en la investigación del VIH/SIDA desde los primeros años de la epidemia. En 1985, la compañía desarrolló el primer test aprobado para detectar los anticuerpos del VIH en la sangre y continúa como líder en diagnósticos de VIH. Los tests de hepatitis y retrovirales de Abbott son utilizados para cribar más de la mitad del suministro de sangre donada en todo el mundo. Abbott ha desarrollado dos inhibidores de proteasa para el tratamiento del VIH. 



Acerca de Abbott
Abbott es una compañía multinacional, ampliamente establecida en el sector de la salud, dedicada al descubrimiento, desarrollo, fabricación y comercialización de productos farmacéuticos y médicos, incluyendo productos nutricionales, dispositivos y diagnósticos. La compañía emplea a 65.000 personas y comercializa sus productos en más de 130 países. 

Se encuentran disponibles publicaciones, noticias de Abbott y más información en la web de la compañía www.abbott.com.

Para más información acerca de los programas de Abbott VIH/SIDA, visitar 

www.abbott.com/HIVAIDS y www.abbottglobalcare.org.

 
 

Contacto para más información:

Dr. Luis Usán

Tfno:  91 337 52 83

