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	Anidulafungina
Candidiasi invasora en pacients no neutropènics

 (Informe per la Comissió de Farmàcia i Terapèutica de l'Hospital Universitari de Bellvitge)

Data 5/11/2008




	1.- IDENTIFICACIÓ DEL FÁRMAC I AUTORS DE L'INFORME


Fàrmac:  Anidulafungina

Indicació clínica sol·licitada: Candidiasi invasora en pacients no neutropènics, prèviament tractats amb azols i/o amb infecció per una espècie de Candida resistent.

Autors / Revisors: A. Figueras / M. Sora
	2.- SOL·LICITUD I DADES DEL PROCES  D'AVALUACIÓ


Facultatiu que efectua la sol·licitud: Dr. Carratalà Fernández


Servei: Malalties infeccioses

Justificació de la sol·licitud: Dosi única diària. Bon perfil de seguretat. No necessitat d'ajust de dosi en pacients amb insuficiència renal i/o hepàtica. Absència d'interaccions amb altres drogues utilitzades en les poblacions de pacients més susceptibles de desenvolupar candidiasi invasora.

La sol·licitud ha estat prèviament presentada i aprovada per la Comissió d'Infeccions.

Petició a títol: [ ]  Individual         [ ]  Consens Servei       [x] Consens + Cap de Servei 

	3.- AREA DESCRIPTIVA DEL MEDICAMENT 


Nom genèric: Anidulafungina

Nom comercial: Ecalta®

Laboratori: Pfizer 

Grup terapèutic. Denominació:
 Altres antimicòtics, ús sistèmic

Codi ATC: J02AX

Via de administració: Intravenosa

Tipus de dispensació: HOSPITALARIA
Via de registre:  EMEA

	Presentacions i preu  

	Forma farmacèutica i dosis
	Presentació comercial
	Codi
	Cost per unitat PVL  amb IVA

	Vial 100 mg de pols liofilitzada + Dissolvent concentrat per solució per a perfusió
	Vial
	659898
	416 €


	4.- AREA D'ACCIÓ FARMACOLOGICA1,2,3,4,5,10


4.1 Mecanisme d'acció. 

Anidulafungina és un antifúngic de la classe de les equinocandines, com caspofungina, i com elles actua inhibint no competitivament i selectivament la 1,3-beta-D-glucano sintetasa, un enzim necessari per la síntesi del beta-glucà, un component essencial de la paret cel·lular fúngica. Aquest enzim no es troba a les cèl·lules dels mamífers.

Té una potent activitat fungicida in vitro enfront a la majoria d'espècies de Candida, incloses les que mostren una escassa sensibilitat a fluconazol (C. glabatra) o aquelles amb una resistència intrínseca tan a fluconazol (C. Krusei) com a amfotericina B (C. lusitaniae). Les concentracions mínimes inhibitòries (CMI) enfront C. parapsilosis, com caspofungina, i C. guillermondii tendeixen a ser majors que les CIMs de la resta d'espècies de Candida. Ha demostrat activitat fungistàtica enfront a diferents espècies d'Aspergillus per la seva acció inhibitòria en els extrem de les hifes en creixement. Té escassa activitat in vitro en espècies com Cryptococcus.

4.2 Indicacions clíniques formalment aprovades i data d'aprovació

AEMyPS: Tractament de la candidiasi invasora en adults no neutropènics.

Data aprovació: 11 Febrer 2008

EMEA: Tractament de la candidiasi invasora en adults no neutropènics.

Data aprovació: 20 Setembre 2007

FDA: Candidèmia i altres formes de infecció per Candida (abscés intraabdominal i peritonitis). Candidiasi esofàgica.

Data aprovació: 17 Febrer 2006
4.3 Posologia,  forma de preparació i administració 

S'administra una dosi de càrrega única de 200 mg el dia 1, i posteriorment una dosi diària de 100 mg. La durada del tractament s'establirà en funció de la resposta clínica del pacient. En general, el tractament antifúngic s'haurà de continuar fins a 14 dies després de l'últim cultiu positiu.                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                          

No requereix ajust de dosi en cas d'insuficiència renal i/o hepàtica, ni tampoc amb altres factors relacionats amb raça, sexe, pes, població geriàtrica o pacients VIH positius.

Preparació i Administració
S'ha de reconstituir cada vial amb 30 ml de dissolvent (Etanol anhidre 20% (p/p) en aigua per a injecció). El temps de reconstitució pot arribar als 5 minuts. Un cop reconstituït s'ha de afegir en 250 ml de SF o SG5% (volum final 280 ml) en el cas d'un vial (100 mg) i en 500 ml (volum final 560 ml) en el cas de dos vials (200 mg). Per fer la dilució utilitzar ÚNICAMENT SF o SG5%.

Es recomana administrar en 1.5 hores de perfusió en el cas d'un vial i en 3 hores en el cas de dos vials (velocitat màxima de 3 ml/min, equivalent a 1,1 mg/min). No ha d'administrar en forma de bolus. 

La estabilitat  del vial reconstituït és de 1 hora a 25 ºC i de la solució diluïda de 24 h a 25ºC.

Es desconeix l'estabilitat en altres substàncies, medicaments o additius.

4.4 Farmacocinètica

Anidulafungina presenta una baixa variabilitat a la exposició sistèmica. 

La seva farmacocinètica és lineal en un ampli rang de dosi úniques diàries. 

Després d'una sola dosi de càrrega (el doble de la dosi de manteniment) el primer dia de tractament, s'aconsegueixen concentracions d'estat estacionari.

Presenta una elevada unió a proteïnes plasmàtiques (>99%). No es coneix si penetra a LCR o si travessa la BHE.

Té una ràpida semivida de distribució (0.5-1 hora) i un volum de distribució de 30-50 L, similar al volum total de fluid corporal.

A diferència de Caspofungina, no presenta metabolisme hepàtic. Experimenta una lenta degradació química en sang a temperatura i pH fisiològic donant lloc a un pèptid d'anell obert que no té activitat antifúngica. 

S'elimina per mecanismes extrarenals. Anidulafungina té una semivida d'eliminació d'aproximadament 24 hores.

	5.- AVALUACIÓ DE L'EFICACIA.


L'eficàcia de l'anidulafungina es va avaluar mitjançant un assaig clínic pivotal Fase III multicèntric, aleatoritzat i doble cec de no inferioritat amb el fluconazol. També en un estudi de Fase II d'estudi de dosi.

5.1 Assaigs clínics disponibles per la indicació clínica avaluada6,7
	Rebolli AC et al. Anidulafungina front a fluconazol per a la candidiasi invasora. Assaig VER002-9
N Engl J Med 2007 Jun 14;356 (24): 2472-82 

	- Nombre de pacients: 245 pacients

- Disseny : Doble cec de no inferioritat amb estratificació segons la puntuació APACHE II i del recompte absolut de neutròfils a l'inici de l'estudi i assignats aleatòriament a un dels medicaments de l'assaig.

- Tractament grup actiu i tractament grup control: Anidulafungina intravenosa (200 mg el dia 1 i 100 mg diaris a partir de llavors) o fluconazol intravenós (800 mg el dia 1 i 400 mg diaris a partir de llavors)

- Criteris d’inclusió: Edat mínima de 16 anys que presentessin candidèmia o alguna altre forma de candidiasi invasora en les 96 hores anteriors a la seva incorporació a l'estudi, presència d'un o més dels següents elements: febre, hipotermia, hipotensió, signes i símptomes locals o trobades radiològiques indicatius de candidiasi invasora. 

- Criteris d’exclusió: Administració durant més de 48 hores d'antifúngics sistèmics per l'episodi actual, l'administració profilàctica de qualsevol azol durant més d'una setmana en els 30 dies anteriors a la incorporació a l'estudi, la presència d'infecció per Candida spp. resistent al tractament, la existència de concentracions elevades d'enzims hepàtics, la infecció per Candida krusei i la presència d'una osteomielitis, endocarditis o meningitis causada per espècies del gènere Candida. 

- Tipus d’anàlisi: MITT

- Criteri de no inferioritat: - 20%

	Resultats 

	Variable principal avaluada en l’estudi
	Fluconazol (n=118)
	Anidulafungina (n=127)
	RAR
	IC 95% de la diferència
	Valor de p

	
	n (%)
	
	
	

	Fi del tractament intravenós
	71 (60,2)
	96 (75,6)
	15,4
	3,9 a 27,0
	< 0,01

	Variables secundàries avaluades en l’estudi
	
	
	
	
	

	Fi de tots els tractaments
	67 (56,8)
	94 (74,0)
	17,2
	5,5 a 29,0
	

	Seguiment a les 2 setmanes
	58 (49,2)
	82 (64,6)
	15,4
	3,1 a 27,7
	0,02

	Seguiment a les 6 setmanes
	52 (44,1)
	71 (55,9)
	11,8
	-0,6 a 24,3
	NS


	Espècie
	Resposta microbiològica satisfactòria
	
	Resposta global satisfactòria
	

	
	Anidulafungina 
	Fluconazol
	
	Anidulafungina 
	Fluconazol
	

	
	Nº aïllats/nº total (%)
	Valor de p
	Nº aïllats/nº total (%)
	Valor de p

	Candida albicans
	77/81 (95)
	57/70 (81)
	0,01
	60/74 (81)
	38/61 (62)
	0,02

	C. glabrata
	15/20 (75)
	18/30 (60)
	0,37
	9/16 (56,3)
	11/22 (50)
	0,75

	C. parapsilosis
	9/13 (69)
	14/16 (88)
	0,36
	7/11 (64)
	10/12 (83)
	0,37

	C. tropicalis
	13/15 (87)
	7/11 (64)
	0,35
	13/14 (93)
	4/8 (50)
	0,04

	Altres espècies de Candida
	5/6 (83)
	3/3 (100)
	1,00
	3/4 (75)
	2/3 (67)
	1,00

	Totes les espècies de Candida
	119/135 (88)
	99/130 (76)
	0,02
	92/119 (77)
	65/106 (61)
	0,01


Resultats: L'estudi mostra que l'anidulafungina no és inferior al fluconazol, i que possiblement sigui més eficaç, per al tractament primari de la forma candidèmica de la candidiasi invasora, amb un perfil de seguretat similar al del fluconazol. Segons un criteri combinat d'eficàcia clínica i microbiològica el percentatge de pacients amb resposta positiva és estadísticament superior en el grup d'anidulafungina al final del tractament intravenós (75,6% vs 60,2%), tanmateix la significació depèn tan sols dels resultats d'un centre. En el cas del seguiment a les 6 setmanes, no hi ha diferències significatives entre els 2 grups.

Entre les limitacions de l’estudi es troben l’amplitud del rang de no inferioritat (20%), el petit nombre de pacients neutropènics, exclusió dels pacients amb C. Krusei, inclusió només de pacients amb candidèmia i un efecte potencial de centre que fa desaparèixer la significació al eliminar el centre que va reclutar més pacients, un10% dels pacients.

	Krause DS et al. Phase II, Randomized, dose-ranging Study Evaluating the Safety and Efficacy of Anidulafungin in Invasive Candidiasis and Candidemia. Assaig VER002-6
Antimicrob. Agents and Chemother. 2004 June, 48 (6)

	- Nombre de pacients: 123 pacients

- Disseny: randomitzat, estudi de dosi i avaluació de la seguretat i l'eficàcia. 

- Tractament grup actiu i tractament grup control: 3 branques de tractament: 50 mg, 75 mg o 100 mg un cop al dia. Van rebre una dosi de càrrega el doble de la dosi de manteniment en una sola infusió el dia 1. Les infusions es va passar a un ritme de 1mg/min a la mateixa hora cada dia. 

- Criteris d’inclusió: pacients adults ≥ 18 amb una supervivència esperada > 72 hores amb cultiu de teixit o sang amb Candida i la presència d'almenys un signe o símptoma d'infecció almenys 4 dies abans del tractament d'iniciació.

- Criteris d’exclusió: teràpia prèvia d'antifúngic almenys  7 dies abans de la inclusió. Dones embarassades o lactants. 

- Pèrdues: 52 pacients (45%)
- Tipus d’anàlisi: només estadística descriptiva.

	Resultats 

	Variables principals avaluades en l’estudi
	Nombre de subjectes amb resposta/nombre de subjectes de la població

(%) per les diferents dosi d'anidulafungina

	
	50 mg
	75 mg
	100 mg

	Resposta global

	Final del tractament
	21/25 (84)
	27/30 (90)
	25/28 (89)

	Seguiment
	13/18 (72)
	22/26 (85)
	20/24 (83)

	Resposta clínica

	Final del tractament
	22/25 (88)
	27/30 (90)
	25/28 (89)

	Seguiment
	13/18 (72)
	22/26 (85)
	20/24 (83)

	Resposta microbiològica

	Final del tractament
	21/25 (84)
	28/30 (93)
	25/28 (89)

	Seguiment
	14/18 (78)
	22/26 (85)
	21/24 (88)


5.2 Altres assaigs clínics disponibles8
Hi ha un assaig clínic, presentat a la FDA, que compara anidulafungina i fluconazol per al tractament de la candidiasi esofàgica (indicació no aprovada a Europa). 

Es tracta d'un assaig de no inferioritat (IC95% amb límit inferior superior al -10%) que va incloure 601 pacients diagnosticats de candidiasi esofàgica mitjançant endoscopia i simptomatologia clínica compatible.

En tots els resultats, excepte en un, anidulafungina va mostrar una eficàcia similar. El grup tractat amb anidulafungina presenta més percentatge de recaigudes. La resposta endoscòpica sostinguda, avaluada a les 2 setmanes, anidulafungina és estadísticament inferior respecte fluconazol (64.4% i 89.5%, respectivament (p< 0.001)).

5.3 Avaluació de fonts secundàries 

Prescrire9

No aporta res de nou. A la pràctica, l'anidulafungina no és un progrés en el tractament de les candidiasi invasores. Com una alternativa a la amfotericina B convencional, és millor de cenyir-se a antifúngics ja disponibles. En els malalts no neutropènics amb candidiasi invasores, no està provat que sigui més eficaç que el fluconazol ni que el seu perfil d'efectes adversos sigui millor.

Drugs of Today10

La anidulafungina es una equinocandina que es perfila com una alternativa al fluconazol, amb una eficàcia superior i una millor tolerabilitat en el tractament de la candidiasi invasiva. En tots els estudis l'anidulafungina ha sigut ben tolerada. No s'han detectat interaccions de l'anidulafungina amb fàrmacs immunosupressors per prevenir i tractar les infeccions fúngiques. 

Revista Iberoamericana de Micologia11

Destaca que l’anidulafungina és autobiodegradable i no es metabolitza ni renal ni hepàticament. Tampoc esta implicat el citocrom P450 i no interacciona amb fàrmacs immunosupressors, utilitzats habitualment en pacients trasplantats. Totes aquestes característiques són un tret diferencial de la resta d’antifúngics i fa que siguin de gran rellevància a la hora de considerar possibles escenaris en receptors de trasplantaments Els candidats a rebre tractament amb anidulafungina són pacients amb trasplantament d’òrgan sòlid i pacients amb disfunció hepàtica o renal, ja que el comportament a l’organisme no es veu afectat per l’afectació d’aquests òrgans.

NHS12

L'anàlisi de la EMEA, utilitzant una definició estricte de èxit clínic, demostra resultats consistents en el cas de no inferioritat, però no dona suport en el cas de superioritat. 

Destaca que la indicació aprovada per aquest fàrmac és molt més limitada que les indicacions aprovades pels antifúngics alternatius. No obstant, anidulafungina ofereix avantatges sobre altres antifúngics en termes de dosi, sense la necessitat de fer ajustos en cas d'insuficiència renal o hepàtica.  Tampoc no hi ha interaccions conegudes amb altres fàrmacs.

Pharmacotherapy13

Es tracta d'un estudi observacional en què les dades analitzades descriuen l'experiència clínica amb anidulafungina en un hospital terciari. Es va administrar anidulafungina a 35 pacients i es van obtenir respostes favorables en la majoria d'ells. Es va prescriure freqüentment en pacients amb deteriorament hepàtic i en els que rebien fàrmacs capaços d'interaccionar amb caspofungina. Anidulafungina sembla ser una opció viable i atractiva per al tractament antifúngic enfront d'espècies de Candida .
Guies de Pràctica clínica
-Guia 2008 de la Infectious Diseases Society of America (IDSA) per al tractament de la Candidiasi Invasiva10

- Candidèmia en pacients no neutropènics

· Si es desconeix l'espècie de Candida iniciar el tractament amb una equinocandina com anidulafungina (pacients greus o molt greus o que han rebut recentment tractament o profilaxi amb un azol) o amb fluconazol (pacients menys greus i sense tractament o profilaxi prèvia amb un azol)

· Infecció possible o comprovada per C. glabrata, la anidulafungina (equinocandines) es la opció preferible com a tractament inicial.

· Infecció possible o comprovada per C. parapsilosis, és preferible el tractament amb fluconazol, però pot continuar-se el tractament amb anidulafungina (equinocandines) si el pacient ja rebia aquest tractament i esta clínicament estable.

· Quan no es disposa d'anidulafungina (equinocandines), pot utilitzar-se amfotericina B com alternativa al fluconazol.

- Candidèmia en pacients neutropènics

· Si es desconeix l'espècie de Candida iniciar el tractament amb una equinocandina com anidulafungina (una dosi inicial de 200 mg i a continuació 100 mg/dia). En pacients menys greus i sense exposició prèvia a un azol, pot utilitzar-se fluconazol. En alguns casos pot usar-se voriconazol.

· Infecció possible o comprovada per C. glabrata, la anidulafungina (equinocandines) o una formulació liposomal d'amfotericina B es la opció preferible com a tractament inicial.

· Infecció possible o comprovada per C. parapsilosis, es millor administrar fluconazol o amfotericina B com a tractament inicial.

· En infecció per C. krusei, es recomana anidulafungina (equinocandines) o voriconazol com a tractament inicial.

- Tractament empíric 

· El tractament en cas de sospita de candidiasi és similar al de la candidiasi confirmada:

· Anidulafungina (equinocandines) com a tractament inicial, inclòs pacients tractats recentment amb un azol o amb alt risc d'infecció per C. glabrata o C. krusei.

· També pot usar-se fluconazol.

· L'amfotericina B i la seva formulació liposomal queden reservades per als casos d'intolerància a altres antifúngics.

- Ús d'anidulafungina (equinocandines) en infeccions urinàries

· Encara que es disposa de poques dades clíniques, l'anidulafungina (equinocandines) pot usar-se en la pielonefritis per Candida en pacients amb insuficiència renal i/o amb microorganismes resistents al fluconazol.

És sorprenent que la única equinocandina esmentada sigui l'anidulafungina, la que hi ha menys experiència clínica, i fins i tot en la indicació de candidèmia en pacients neutropènics, que no és una indicació aprovada per la FDA per l'anidulafungina i sí que està aprovada per les altres.

	6. AVALUACIÓ DE LA SEGURETAT. 


6.1. Descripció dels efectes adversos més significatius
Els resultats dels estudis que s'exposen a continuació mostren un perfil de seguretat de 100 mg/dia d'anidulafungina similar al de 400 mg/dia de fluconazol per al tractament de candidiasi invasora. Els efectes adversos més freqüents en el grup tractat amb anidulafungina van ser la diarrea, la hipokalèmia i alteracions hepàtiques. Cal destacar que els efectes adversos hepàtics van ser superior en el grup tractat amb fluconazol (p=0.03).

Assaig de Fase II que va servir per estudiar el rang de dosi7.

	Variables principals avaluades en l’estudi
	Numero de subjectes (%) per branca

	
	50 mg
	75 mg
	100 mg

	Qualsevol efecte
	38 (95)
	38 (95)
	38 (95)

	Efecte relacionat
	11 (28)
	11 (28)
	12 (30)

	Hipokalèmia
	4 (10)
	2 (5)
	2 (5)

	Augment GGT
	1 (3)
	0
	2(5)

	Hipomagnesèmia
	1 (3)
	1 (3)
	1 (3)

	Cas greu
	20 (50)
	17 (43)
	18 (45)

	Mort
	12 (30)
	10 (25)
	11 (28)

	Sepsis
	4 (10)
	2 (5)
	0

	Parada cardíaca
	1 (3)
	3 (8)
	1 (3)

	Distrés respiratori
	0
	2 (5)
	3 (8)

	Fallada multiorgànica
	3 (8)
	1 (3)
	0

	Xoc sèptic
	1 (3)
	2 (5)
	0


Estudi de Fase III comparatiu amb el fluconazol6. 

	Variables principals avaluades en l’estudi
	Numero de subjectes (%) per les diferents dosi d'anidulafungina

	
	Anidulafungina (n=131)
	Fluconazol (n=125)
	Valor p

	Qualsevol efecte
	32 (24.4)
	33 (26.4)
	NS

	Elevació enzims hepàtics
	2 (1.5)
	9 (7.2)
	0.03

	Efectes adversos greus
	2 (1.5)
	2 (1.6)
	NS

	Efecte advers que provoca l'abandonament del fàrmac
	27 (20.6)
	15 (12)
	0.02

	Morts
	37 (31.4)
	29 (22.8)
	0.13


6.2. Precaucions d'ús en casos especials1,2,3,4,5

Insuficiència hepàtica
No es metabolitza hepàticament. Les concentracions d’anidulafungina no van augmentar en subjectes amb qualsevol grau d’insuficiència hepàtica.

S’han observat elevacions dels enzims hepàtics en voluntaris sans i en pacients tractats amb anidulafungina.  En els pacients amb nivells elevats d’enzims hepàtics, durant el tractament amb anidulafungina s’ha de monitoritzar la funció hepàtica i si hi ha empitjorament valorar el benefici/risc.

Metronidazol
Donat que per a la reconstitució d'anidulafungina és necessari utilitzar etanol, cal tenir en compte una possible reacció tipus disulfiram.

Fructosa

Conté fructosa. No administrar en pacients amb intolerància hereditària a la fructosa.

	7. AREA ECONÓMICA

	


7.1-Cost/ tractament
	
	Anidulafungina
	Caspofugina
	Fluconazol

	Posologia
	200 mg/24h dia 1

100 mg/24h
	70 mg/24 h dia 1

50 mg/24 h
	800 mg/24 h dia 1

400 mg/24h

	Cost diari 
	832 € el dia 1 i 416 € després
	632,32 € el dia 1 i 497,12 € després
	36,38 € el dia 1 i 18,19 després

	Cost tractament 14 dies
	6.240 €
	7.094,88 €
	272,85 €

	Cost tractament / mes
	12.896 €
	15.048,8 €
	563,89€ 


El servei de Malalties Infeccioses estima uns 12 tractaments/any.

L'estalvi potencial enfront caspofungina serien d'uns 10.255,56 € per cada 12 pacients tractats.

	8.- AREA DE CONCLUSIONS.


Aspectes més significatius i proposta. 
· Anidulafungina ha demostrat no inferioritat respecte fluconazol en el tractament de la candidèmia en pacients no neutropènics. No hi ha dades clíniques en pacients neutropènics ni en altres infeccions diferents de candidèmia com infeccions de teixits profunds, osteomielitis, meningitis, endocarditis ni tampoc en infeccions enfront C. krusei.

· No hi ha estudis comparatius directes enfront amfotericina B ni enfront altres equinocandines. D'una manera indirecte podríem deduir que anidulafungina té una eficàcia semblant a amfotericina B, fluconazol o caspofungina. 

· Presenta un bon perfil de seguretat, semblant al de fluconazol i a caspofugina. Cal tenir en compte que per cada 100 mg administrats d'anidulafungina hi ha un aport de 6 g d'etanol.

· Fluconazol, amb un cost molt inferior a les equinocandines, segueix essent el fàrmac de primera línia en el tractament de la candidiasi invasora per a pacients de gravetat lleu i moderada, donada la seva seguretat, eficàcia global i cost. 

Sempre s'ha de valorar el pas a fluconazol oral quan s'aïllen espècies de Candida amb alta probabilitat de ser susceptibles a fluconazol i en pacients clínicament estables.

· En canvi, el subgrup de pacients amb elevada probabilitat de resistència al fluconazol (tractament previ amb azols o falta de resposta al tractament) o de tenir una espècie de Candida amb resistència intrínseca a fluconazol, així com pacients greus amb inestabilitat hemodinàmica es podrien beneficiar del tractament amb equinocandines.

· Al nostre hospital disposem d'una altre equinocandina, la caspofungina, des del 2003. Caspofungina necessita ajust en insuficiència hepàtica moderada i no es recomana el seu ús en insuficiència hepàtica greu.

· Anidulafungina presentaria l'avantatge de poder utilitzar-se en pacients amb insuficiència hepàtica greu i també, al no patir metabolisme a través del citocrom P450, no presenta interaccions amb fàrmacs, com immunosupressors, freqüentment utilitzats en pacients que requereixen tractament antifúngic. 

· Es a dir, Anidulafungina presenta com a avantatges enfront a caspofungina l'absència d'interaccions, no ajust de dosi en insuficiència hepàtica i un cost quelcom inferior. Podrien beneficiar-se de la seva utilització pacients amb disfunció hepàtica greu i/o pacients amb tractament immunosupressor. 

· Ara bé, Anidulafungina només té aprovada la indicació de tractament de candidiasi invasora en pacients adults no neutropènics. En canvi, caspofungina té més indicacions aprovades:

· Tractament de la candidiasi invasora en pacients adults.

· Tractament de la aspergilosi invasora en pacients adults que són refractaris o intolerants a la amfotericina B, formulacions de lípids d'amfotericina B i/o itraconazol. Això fa de caspofungina  una alternativa en aspergilosi en pacients amb Clcr < 50 en el que voriconazol no està recomanat.

· Tractament empíric d'infeccions fúngiques presumptes (tals com Candida o Aspergillus) en pacients adults neutropènics i amb febre

· De moment, a l'espera de tenir més experiència clínica i una ampliació de els indicacions d'anidulafunguna,  considerem que no es pot retirar caspofungina donat que anidulafungina no disposa de la indicació de tractament en neutropènics i les unitats de medicina intensiva d'aquest hospital reben aquest tipus pacients de l'Hopsital Duran i Reynals. També en el cas d'aspergilosi caspofungina pot ésser una alternativa i tampoc hi ha experiència clínica amb anidulafungina.
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