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ACIDO IBANDRONICO

INTRODUCCION

El acido Ibandrénico —Ibandrénico- es otro bisfosfonato méas
frente a osteoporosis’, pero con una pauta de administracion
singular.

INDICACIONES?
Tratamiento de la osteoporosis en mujeres posmenopausicas
con riesgo elevado de fractura.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION?

La dosis recomendada es un comprimido oral al mes con
150 mg de lbandrénico. No es preciso ajustar la dosis en
pacientes con edad avanzada, ni con alteracion de la funcion
hepatica. Tampoco en caso de insuficiencia renal leve o
moderada.

El comprimido se ingiere por la mafiana, el mismo dia de cada
mes, entero y con agua del grifo —entre 180 y 240 ml-. Las
pacientes deben guardar ayuno previo de 6 horas y posterior
de 1 hora, tiempo Ultimo durante el que permaneceran
sentadas o de pie, pero no tumbadas. Cuando sean
conscientes del olvido de una dosis, la ingeriran a la mafiana
siguiente, salvo que falten 7 dias o menos para la toma
siguiente, en cuyo caso, omitirdn la dosis olvidada. El
tratamiento debe continuar el mismo dia del mes en que se
inici6 originalmente.

Las pacientes deben recibir un suplemento de calcio y/o
vitamina D si el aporte dietético es insuficiente.

MECANISMO DE ACCION Y FARMACOCINETICA®
Ibandrénico se une a la hidroxiapatita e impide la resorcién
O6sea de los osteoclastos. Produce un aumento de la masa
Osea, sin afectar a su mineralizacion.

Alcanza concentraciones plasmaticas méaximas entre las 0,5 y
2 horas. La biodisponibilidad absoluta en ayunas es del 0,6%,
pero disminuye si se ingieren alimentos o bebidas distintas del
agua —casi un 90% si se toma con un desayuno habitual-. La
fraccion absorbida se une a las proteinas plasmaticas en un
85%-87%, al hueso en un 40%-50% -en mujeres
posmenopausicas- y se elimina por via renal inalterada. La
fraccion no absorbida se excreta inalterada por las heces. La
semivida terminal aparente se sitta en el intervalo de 10 a 72
horas.

EFICACIA CLIiNICA®

El ensayo BONE?® cont6 con 2.946 mujeres posmenopausicas
con osteoporosis, fractura vertebral previa y edad media de
69 afios, que recibieron aleatoriamente I|bandrénico diario
(2,5 mg), en dosis intermitente (20 mg 2 dias seguidos, 12
veces cada 3 meses) o placebo. A los 3 afios, la incidencia de
nuevas fracturas vertebrales descendié significativamente con
Ibandrénico (4,7% p=0,0001 en el diario; 4,9% p=0,0006 en el
intermitente; 9,6% en el placebo). Esto no se demostré en las
fracturas no vertebrales y de cadera.

El estudio MOBILE™® incluyé a 1.609 mujeres con osteoporosis
posmenopausica y una edad media de 66 afios, asignadas
aleatoriamente a cuatro pautas de lbandrénico (una diaria
-2,5 mg- y tres mensuales -50 mg dos dias seguidos; 100 mg y
150 mg-). Tras 2 afios, el incremento de la DMO lumbar con

pautas mensuales no fue inferior al experimentado con la
diaria: 5,0% y 6,6% para 2,5 mg/dia y 150 mg/mes, respec-
tivamente. El aumento de DMO de cadera completa fue de
2,5% y de 4,2% para dichas pautas posolégicas.

Al valorar la eficacia de lbandrénico las pacientes recibieron
suplementos diarios de calcio (500 mg) y vitamina D (400Ul).
Ibandrénico representa un paso mas en la estrategia para
aumentar el cumplimiento de los tratamientos con bisfosfonatos
que consiste en reducir la frecuencia de administracion. La
pauta de dosis Unica mensual tiene la pretensién final de
mejorar la eficacia del tratamiento en la practica clinica diaria.
El estudio BALTO® contd con 342 pacientes que se asignaron
aleatoriamente a dos esquemas de tratamiento: Ibandrénico
mensual (150 mg), seguido de alendrénico semanal (70 mg) y
alendrénico primero e l|bandrénico después. Al valorar las
preferencias 6 meses después el 66% eligié Ibandrénico, el
26% alendrénico y el 7,4% no manifestd preferencia. El
cumplimiento no se valoré.

El estudio PERSIST’ valoré la persistencia en el tratamiento,
tras 6 meses, de 1.077 mujeres posmenopausicas asignadas
aleatoriamente a Ibandrénico mensual (150 mg) frente a
alendrénico semanal (70 mg). Las pacientes de Ibandrénico
estaban incluidas en un programa de apoyo (Pacient Support
Program: PSP) que comprendia, entre otras acciones, una
llamada telefénica de informacion y recuerdo dias antes de la
fecha de ingesta de la dosis mensual. En estas condiciones tan
favorables para lbandrénico, el 56,6% de las pacientes del
grupo de Ibandrénico continuaba tratandose, frente al 38,6%
del grupo de alendronico. La mejora relativa en el
mantenimiento del tratamiento en el grupo de lIbandrénico
frente al de alendrénico fue del 47%.

EFECTOS ADVERSOS’

El estudio MOBILE demostré un perfil de seguridad semejante
entre la pauta diaria y la mensual, en el que la mayoria de las
reacciones adversas fueron de intensidad leve o moderada.
Las reacciones adversas frecuentes (1-10%) fueron las
siguientes: dolor abdominal, dispepsia, sintomas pseudo-
gripales, nauseas, diarrea, mialgia, gastritis, artromialgias, as-
tralgia, rigidez muscular, reflujo gastroesoféagico.

La osteonecrosis mandibular es un efecto adverso grave ligado
a los bisfosfonatos. Se ha manifestado mayoritariamente en
pacientes oncolégicos, pero también en algunos tratados frente
osteoporosis. Se asocia generalmente con extracciones
dentales y/o infecciones locales (incluyendo osteomielitis).
También son factores de riesgo el diagndstico de céancer,
quimioterapia, radioterapia, corticosteroides y una higiene
bucal pobre.

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES?

Ibandrénico esta contraindicado en caso de hipocalcemia e
hipersensibilidad al producto o a alguno de sus componentes.
No se recomienda su uso en caso de insuficiencia renal con
aclaramiento renal de creatinina inferior a 30 ml/min.

La asociacion de los bisfosfonatos con disfagia, esofagitis y
Ulceras esofagicas y gastricas convierte en imprescindible el
cumplimiento de las instrucciones para la administracion de
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Ibandrénico, especialmente en pacientes con antecedentes de
prolongacion del transito esofagico.

El tratamiento debe interrumpirse, y se debe acudir al médico,
ante sintomas de irritacién esofagica, disfagia reciente o
progresiva, dolor con la deglucién, dolor retrosternal o ardor de
estébmago.

La administraciéon concomitante de AINE debe realizarse con
precaucion por la asociacion de ambos con irritacion
gastrointestinal.

Se debe considerar la necesidad de un examen dental con
odontologia preventiva apropiada antes de instaurar un
tratamiento en aquellas pacientes con factores de riesgo de
osteonecrosis mandibular. Y se deben evitar los procesos
dentales invasivos durante el tratamiento.

El aporte suficiente de calcio y vitamina D es esencial.

INTERACCIONES?

La biodisponibilidad oral de Ibandrénico disminuye con la
ingesta de alimentos. Es muy probable que los suplementos de
calcio, los antiacidos y otros medicamentos por via oral con
cationes multivalentes -como aluminio, magnesio y hierro-
puedan interferir en su absorcion.

CONCLUSIONES

La eficacia de un tratamiento frente a osteoporosis se sustenta
finalmente en su capacidad para reducir el nimero de fracturas
por fragilidad 6sea y/o el riesgo de sufrirlas. Esta capacidad
debe ser la que valoren los ensayos clinicos, contando ademas

con que las fracturas vertebrales son en gran parte
asintomaticas, mientras que las de cadera tienen mayor
repercusion social, sanitaria y econémica’.

En el mejor de los casos, los ensayos con |bandrénico han
demostrado Unicamente la reduccion de la incidencia de
fracturas vertebrales en mujeres con osteoporosis pos-
menopausica y fractura previa y se han orientado a variables
de resultado tales como las variaciones de la DMO o los
marcadores bioquimicos de resorcién 6sea, aunque estos no
parezcan tener una correlacién lineal estricta con la reduccion
del riesgo de fracturas’.

La eficacia de lbandrénico mensual frente a fracturas verte-
brales se asume tras estudios de no inferioridad de la dosis
mensual respecto a la diaria, que habia demostrado tal
eficacia.

Ibandrénico, sin embargo, no ha demostrado reducir el riesgo
de fracturas de cadera a diferencia de otros bisfosfonatos
(alendrénico y risedrénico).

Ibandrénico presenta una posologia mas cémoda, pero la
disminucion de la frecuencia en la pauta posoldgica, por si
sola, no es capaz de mejorar la adherencia y el cumplimiento
del tratamiento'®"?. Ademas, con Ibandrénico se complica la
forma de administracion al extender el ayuno previo a 6 horas y
el posterior a 1 hora.

En consecuencia, Ibandrénico 150 mg oral en dosis mensual
tunica NO APORTA NADA NUEVO en términos de eficacia
clinica, frente a otras alternativas —alendrénico o risedrénico-.

COSTE TRATAMIENTO MES
| Principio Activo Presentaciones/Nombre Comercial Precio -Pvp-€"
Ibandrénico Bonviva® 150mg 1 comprimido recubierto 34,66
Risedrénico Diario 5mg 28 comprimidos (Actonel® Acrel®) 38,53
Semanal 35mg 4 comprimidos (Actonel® semanal y Acrel® semanal) 38.53/40,20
Diario 10mg 28 comprimidos (Fosamax®) 28,57/24,68"
Alendrénico Semanal 70mg 4 ct?m_prlmldos (Audp Aler_ldronlco Semanal EFG; 22,07/24,68Y/28,57
Fosamax® semanal; Bifoal® semanal; Calbion® semanal)
¥t Fuente: BOT 2007. ] Precio de referencia.
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