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Red Centinela de evaluacidon de nuevos principios activos

Cefditoreno pivoxilo es una cefalosporina oral
de tercera generacion y amplio espectro (como
cefpodoxina, cefixima y ceftibuteno) que ha

sido autorizada para el tratamiento de
infecciones respiratorias, de la piel y tejidos
blandos.

MECANISMO DE ACCION

El cefditoreno inhibe la sintesis de la pared bacteriana
debido a su afinidad por las proteinas fijadoras de penicilina
(PBPs) lo que origina lisis celular en la bacteria y como
consecuencia, muerte celular.

Con dosis de 200 mg cada 12 horas se consiguen
concentraciones plasméti cas superiores a las concentraciones
minimas inhibitorias (CMI190) de Moraxella catarrhalis,
Haemophilus influenzae, Streptococcus pyogenes y cepas de
Streptococcus pneumoniae sensible a penicilina siendo
necesario 400 mg 2 veces a dia para las cepas de
Steptococcus pneumoniae resistente a penicilina®. También
ha demostrado buena actividad frente a Staphyilococcus
aureus meticilin sensibles. No es activo frente a las cepas de
S pneumoniae resistente a cefotaximay ceftriaxona ni frente
a S aureus meticilin-resistente, Enterococcus, gérmenes
atipicos (Legionella, Mycoplasma, Chlamydia), anaerobios 6
Pseudomonas.

El mecanismo de resistencia més frecuente a cefditoreno esla
produccién de ¢ lactamasas de espectro extendido mediadas
por plasmidos (1, 2 .

INDICACIONES

El cefditoreno ha sido aprobado para € tratamiento a

paC| entes mayores de 12 afios en las siguientes infecciones:
Neumonia adquirida en la comunidad, leve a moderada

- Exacerbacién aguda de bronquitis crénica

- Faringoamigdalitis aguda

- Sinusitis maxilar aguda

- Infecci ones no complicada piel y tejidos blandos

POSOLOGIA

Neumonia adquirida en la comunidad, leve a moderada:
Leve: 200mg/12h, 14 dias. Moderada: 400mg/12h, 14 dias.
Exacerbacién aguda de bronquitis crénica: 200mg/12h, 5 dias
Faringoamigdalitis aguda, sinusitis maxilar aguda e
infecciones no complicadas de piel y teidos blandos:
200mg/12h, 10 dias.

La pauta recomendada esta en funcion de la gravedad de la
infeccion, € estado basd del paciente y de los
microorgani smos potencial mente implicados

En Insuficiencia renal moderada (aclaracion creatinina 30-
50ml/minuto): 200 mg dos veces a dia.

Insuficiencia renal grave (aclaracion creatinina <30
ml/minuto): 200 mg unavez a dia.
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En pacientes de edad avanzada y pacientes con
insuficiencia hepatica leve no es necesario gjustar la dosis.
En casos de insuficiencia hepatica grave no se dispone de
datos que permitan hacer una recomendacién de dosis.

Los comprimidos deben ingerirse enteros y con las comidas
yaque los &cidos grasos de la dieta aumentan la absorcién del
farmaco.

FARMACOCINETICA .3

Se encuentra formulado en forma de édter
“pivoxilo” (prof&rmaco).

-Después de su administracion oral se absorbe répidamente
en el tracto gastrointestinal donde se transforma en su forma
activa cefditoreno por hidrélisis através de las estearasas.
-Su biodisponibilidad aumenta aproximadamente un 20% si
se administra junto a alimentos alcanzando la Cmax alas 2,5
horas de su administracion. Se une un 88% a proteinas
plasmaéticas, practicamente no se metaboliza .

-Se elimina por orina presentando una semivida de
eliminacién de 1-1,5 horas. Su metabolito inactivo, €
pivolato, se elimina por via rena junto con la carnitina, en
forma de pivaloilcarnitina ().

EFECTOS SECUNDARIOS (>

En general es un medicamento bien tolerado, siendo el efecto
adverso més frecuente la diarrea (>10%) y con menor
frecuencia: cefaleas, nauseas, dolor abdominal, dispepsia y
candidiasis vaginal.

Se debe suspender el tratamiento si la diarrea es grave y/o
sanguinolenta, instaurando un tratamiento sintomatico
adecuado.

INTERACCIONES

No se debe administrar simultdneamente con antiacidos que
contengan hidréxido de magnesio y aluminio, debiendo
separar la administracion 2 horas; ni tampoco con los
antagonistas de | os receptores H2, ni con probenecid.

CONTRAINDICACIONES y
PRECAUCIONES

Se encuentra contraindicado en hipersensibilidad a
cefditoreno u otra cefalosporinay a penicilina u otro farmaco
b-lactémico.

En pacientes con hipersensibilidad a la caseina, ya que €
medicamento contiene casinato de sodio como excipiente.
Deficiencia primaria de carnitina, donde puede causar
rabdomiolisis.

No se recomienda su uso en € embarazo, lactancia ni en
nifios menores de 12 afios, ya que no existen estudios en esos
Casos.

Usar con precaucion en pacientes con molestias
gastrointestinales; en particular colitis y en la insuficiencia
renal moderada-grave

Se recomienda monitorizar € tiempo de protrombina en
pacientes con insuficiencia renal o hepética o pacientes que
estén en tratamiento con anticoagul antes
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EFICACIA

La eficacia y seguridad del cefditoreno se ha evaluado en
varios ensayos clinicos en los diferentes tipos de infeccion
para los que esta indicado.

- Faringoamigdalitis aguda: En dos ensayos clinicos (s
multicentricos doble ciego y no ciego se evauo cefditoreno
200mg/12h durante 5 ¢ 10 dias frente a penicilina V
250mg/6h y 400mg/8h durante 10 dias. La eficacia clinica
fue similar en ambos grupos sin embargo la erradicacion
bacteriana fue superior en el grupo tratado con cefditoreno
(90,4 vs 82,7 p<0,05) encontrando aqui una diferencia
estadisticamente significativa @ No se ha estudiado su
eficacia en la prevencion de fiebre reumética.

- Infecciones no complicadas de la pidl y tejidos blandos
- Se han redizado dos ensayos clinicos randomizados,
multicéntrico y doble ciego en los que se compard
cefditoreno 200 6 400/12h frente a cefuroxima 250mg/12h 6
cefadroxilo 500mg/12h durante 10 dias en pacientes mayores
de 12 afios. La curacion clinica fue similar para los tres
grupos, pero se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en la erradicacion bacterioldgica a favor de
cefuroxima, aunque cefditoreno fue superior a cefadroxilo.
También se encontré una mayor tasa de abandonos por
efectos adversos en el grupo tratado con cefditoreno 400mg.

- Sinusitis maxilar aguda: Los dos ensayos realizados y
publicados en forma de abstract por la compafiia €l
cefditoreno mostraba la misma €ficacia clinica que
amoxicilina clavulanico y cefuroxima debido alas bgjas tasas
de erradicacion de Staphylococcus aureus ().

- Neumonia adquirida en la comunidad leve y moder ada:
Existen dos ensayos clinicos publicados en los que se
compara cefditoreno 200 6 400mg/12h vs cefpodoxima (g,
200mg/12 h y amoxicilina-clavulanico (g 875/125mg/12h
durante 14 dias. La eficacia clinica fue similar en todos los
grupos y la eficacia bacterioldgica fue inferior en e grupo
tratado con cefditoreno 200mg respecto a cefpodoxina. Sin
embargo debemos destacar que la dosis de amoxicilina
administrada para alcanzar la CMI en las cepas de
Sreptococcus pneumoniae de resistencia intermedia a la
amoxicilina no es suficiente (se  recomienda
1000mg/12horas).

- Exacerbacion aguda de bronquitis cronica (»: Se han
readlizado dos ensayos clinicos en los que se compara
cefditoreno pivoxil 200 y 400mg/12h con cefuroxima axetilo
250mg/12h y claritromicina 500mg/12h durante 10 dias
siendo la eficacia clinica y la erradicacion bacteriana similar
en todos los grupos. Sin embargo cabe destacar que ladosisy
los dias de tratamiento de cefditoreno utilizados son
superiores a los que indica la ficha técnica (200mg/12h,
5dias) aunque la FDA recomienda una dosis superior
(400mg/12h, 10dias) y la dosis de cefuroxima es la mitad de
larecomendadas por las guias para este tratamiento.

Existe otro estudio realizado por € laboratorio en €l que se
compara cefditoreno 400mg/12h, 5dias con cefuroxima
250mg/12h, 10dias no encontrando tampoco diferencias
significativas.

CONCLUSIONES

POTENCIAL TERAPEUTICO

g NULO O PEQUERNO

1. Cefditoreno es una nueva cefalosporina ora de tercera
generacion que no ha demostrado en su comparacion con

otros antiinfecciosos poseer una meor relacion
beneficio/riesgo en ninguna de las indicaciones autorizadas

2.Hastalafechano se ha comparado con otras cefal osporinas
orales de tercera generacion: cefixima, ceftibuten, cefdimir
o cefpodoxima proxetilo.

3.En faringoamigdalitis estreptocdcica la
fenoximetilpenicilina sigue siendo e antibidtico de
eleccion.

4.No es recomendable la utilizacion de antibidticos de
amplio espectro en Atencion Primaria, ya que presentan
una mayor probabilidad de producir resistencias.

PRESENTACIONES PVP Dispensacion
COMERCIALES €
MeiactO 200mg 20comp 41,27
400mg 10comp 41,27 Con Receta
SpectracefO 200mg 20comp 41,27 médica
400mg 10comp 41,27
N 200mg 20 comp 41,27
Teloo 400mg 10comp 41,27
Principio activo DDD* CTD** (€§)
Cefditoreno pivoxil 400 4,47-6,26
Fenoximetilpenicilina 2000 0,94
Amoxicilina 1000 0,29
Amoxicilina/Clavulanico 1000 0,68
Cefuroxima axetilo 500 2,27
Cefpodoxina proxetilo 400 417
Claritromicina 500 1,43

Fuente: Nomenclétor Digitalis. Ministerio de Sanidad y Consumo. Agosto 2005. (*)
DDD: Dosis Diaria Definida. (**) CTD: Coste tratamiento dia calculado con el PVP
medio de las especiaidades comercidizadas.
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La informacion que se presenta es la disponible actualmente, siendo susceptible
de futuras modificaciones en funcién de los avances cientificos que se produzcan.
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