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	1.- IDENTIFICACIÓN DEL FÁRMACO Y AUTORES DEL INFORME


Fármaco: Macrogol

Peticionarios: Dra. Casas (Oncología). Dr. Cuello (Medicina Interna)

Autores / Revisores: Bernardo Santos (Farmacia). Basado en el informe de la Comisión de Farmacia del Hospital Ramón y Cajal realizado por la Dra. Esther Gómez de Salazar
	2.- AREA DESCRIPTIVA DEL MEDICAMENTO 


Nombre comercial: Movicol(                        

Fabricante: Norgine de España 
Aprobado por el procedimiento de reconocimiento mutuo con Reino Unido como país de referencia.

Composición comparada con la solución de polietilenglicol ya incluida en nuestro hospital:

Composición por sobre:

	
	CASENGLICOL®
	MOVICOL®

	Polietilenglicol 3.350
Polietilenglicol 4.000
	--------
59.90 g
	13,12 g
-----------

	Bicarbonato sódico
	1.68 g
	0.17 g

	Sulfato sódico
	5.60 g
	----

	Cloruro sódico
	1.47  g
	0.35 g

	Cloruro potásico
	0.77 g
	0.05 g

	Bifosfato sódico 
	0.49 g
	------


Composición cuando el sobre se diluye según la ficha técnica de cada producto:

	
	CASENGLICOL®
	MOVICOL®

	Na
	125.8   mEq
	65.0  mEq

	K
	10.3   mEq
	5.4  mEq

	Cl
	35.0   mEq
	53 .0  mEq

	Bicarbonato
	20.0   mEq
	17.0  mEq


Presentaciones:

	Presentaciones
	Vía

	Movicol (  (10 sobres)
	Oral

	Movicol (  (20 sobres)
	Oral

	Movicol (  (50 sobres) 
	Oral

	Casenglicol ® (16 sobres)
	Oral


Descripción farmacológica:

Los polietilenglicoles (PEG) o macrogoles son polímeros lineales de óxido de etileno. 

El macrogol 3350, debido a su estructura, retiene las moléculas de agua, ejerciendo una acción osmótica en el intestino que induce un efecto laxante.

Los electrolitos presentes en la fórmula, aseguran que no exista realmente una pérdida o ganancia neta de sodio, potasio o agua.

Farmacocinética:

El macrogol 3350 no se altera a lo largo del intestino. Realmente no se absorbe por el tracto gastrointestinal (debido a su elevado peso molecular) y no tiene actividad farmacológica conocida. En caso de  que se absorbiera, se excretaría por vía urinaria.

Cuando se usa como tratamiento del estreñimiento, la respuesta inicial se produce al cabo de 2-4 días. Cuando se ha utilizado para el vaciamiento gastrointestinal, el inicio de acción se ha dado al cabo de una hora de la administración, con un efecto máximo a las 4 horas.

Comparación entre ambos polietilenglicoles según ficha técnica
	
	CASENGLICOL®
	MOVICOL®

	Estreñimento crónico
	1-2 sobres/día en dosis divididas
	1-3 sobres/día en dosis divididas

	Impactación fecal
	No tiene indicación
	8 sobres/día. 

	Contra-indicaciones
	Hipersensibilidad al polietilenglicol y/o alguno de las sustancias activas o excipientes .

- Obstrucción o perforación intestinal por transtornos estructurales o funcionales de la pared intestinal e íleo.

- Inflamación aguda del tracto intestinal (enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa, megacolon tóxico)


	- Hipersensibilidad al polietilenglicol y/o alguno de las sustancias activas o excipientes .

- Obstrucción o perforación intestinal por transtornos estructurales o funcionales de la pared intestinal e íleo.

- Inflamación aguda del tracto intestinal (enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa, megacolon tóxico)




	4.- EVALUACIÓN DE LA EFICACIA. 




· Impactación fecal

Culbert P (El trabajo no está en Medline. Sí aparece uno preliminar con menos pacientes)
	Diseño 
	Tratamiento
	Resultados 

	
	Grupo tratamiento
	Grupo control 
	Resolución / alivio de impactación:

· eliminación de heces

· desaparición de masas palpables de heces (fecalomas)

Resolución completa de estreñimiento / impactación:  

· día 1: 13 ptes  → 43,33%

· día 2 : 11ptes (+13) → 80,00%

· día 3: 1 pte (+11+13) →83,33%

· el resto de los ptes (n=5) mejoraron

Mejoría en 100% de ptes.

La mayoría de los pacientes refirieron que las heces eran blandas y fáciles de expulsar (ventaja en pacientes  con problemas cardiorrespiratorios)

	Estudio abierto. 

No comparativo

N=30 ptes 

(16 ingresados,, 14 pacientes externos)

Impactación fecal

Durac: 3 días
	PEG 3350 

(13 g/sobre)

+ electrolitos

Impactación fecal

D = 8 sobres / 1L

Repartidos en 2 tomas: 500 mL tomados en 4-6 horas

No se usaron otros laxantes


	Sin grupo control.

No hay ningún otro fármaco indicado para el tratamiento de la impactación fecal.


	


El estudio es no controlado. 

Aunque es verdad que no hay ningún otro fármaco oral para la impactación sí se podría haber comparado con  otros tratamientos rectales.

· Estreñimiento crónico
DiPalma
	Diseño 
	Tratamiento
	Resultados 

	
	Grupo tratamiento
	Grupo control 
	Éxito del tratamiento:

- Más de 3 movimientos intestinales / sem

Fracaso del  tratamiento:

- Menos de 3 movimientos intestinales / sem 

- Abandono

- Uso de laxantes o enemas

Éxito del tratamiento: PEG vs placebo
Semanas 1 y 2 

72,2 % vs 49,6% (p<0,001)

Semana 1 

68,5% vs  50,7% (p<0,04)

Semana 2
76,1% vs  48,4% (p<0,001)

Por intención de tratar

65,8% vs  47,8% (p<0,005)

Según criterio del investigador

71,4% vs  47,1% (p<0,005)

Según criterio del paciente
67,6% vs  40,3% (p<0,001)



	Randomizado

Controlado con placebo

Multicéntrico

Paralelo

N=151 ptes

144 ptes evauables

media de edad: 45,2 años

Estreñimiento 

Durac: 2 sem


	PEG 3350 

(17 g/sobre)

+ electrolitos

N=80 ptes
	Placebo 

N=71 ptes


	


Attar A / Lemann M 
	Diseño 
	Tratamiento
	Resultados 

	
	Grupo tratamiento
	Grupo control 
	Frecuencia de deposiciones > con PEG:
 1,3 (0,7) / día vs. 0,9 (0,6) / día (p=0,005)

% ptes con < 3 defecaciones / sem
similar en ambos grupos

10% (1,5%-18,5%) vs. 14% (4,1%-23,9%)

Media de veces / día con dificultad para defecar < con PEG:

0,5 (0,7) vs. 1,2 (0,9); (p=0,0001)

Nº días con más de 1 vez con dificultad para defecar < con PEG:

2,7 (5,4) vs. 7,0 (5,7); (p=0,0001)

Puntuación media de mejora global (escala analógica visual)  > con PEG:
7,4 (2,5) vs. 5,2 (3,3); (p<0,001)

% ptes que utilizaron supositorios o microenemas < con PEG:

16% (6%-26%) vs. 34% (20%-47%); (p=0,04)

Nº medio de sobres / día  (últimas 2 sem)**

< con PEG: 1,6 (0,7) vs. 2,1 (0,7); (p<0,001)

Nº medio de sobres / día   1,5 (0,6)

Frecuencia de defecaciones 1,3 (0,7) / día

	Comparativo 

Multicéntrico 

Randomizado

Simple ciego*

N=115 ptes 99 evaluables

Estreñimiento crónico

Durac: 

4 sem

Estudio abierto:

Continuación

2 meses
	PEG 3350 

(13 g/sobre)

Dinicial = 2 sobres / día

Permitido variar D de 1-3 sobres / día según respuesta 

(últimas 2 sem)

N=50 

PEG 3350
N=61
	Lactulosa

(10 g/sobre)

Dinicial = 2 sobres / día

Permitido variar D de 1-3 sobres / día según respuesta

(últimas 2 sem)

N=49


	


*muestras empaquetadas igual, pero aspecto y sabor distintos que puede introducir un sesgo de aprobación de la eficacia

** el número de sobres no difirió significativamente en las 2 primeras semanas al estar fijada la dosis 

Estudio del laboratorio

Un estudio del laboratorio fabricante valoró la eficacia y tolerabilidad del PEG 3350 con electrolitos (Movicol() en la práctica diaria. 
Se evaluaron 2029 pacientes (1447 mujeres y 364 hombres), de los cuales 1803 padecían estreñimiento crónico y el resto, estreñimiento de al menos 4 meses de duración. El 13,29% de los pacientes no habían recibido previamente ningún tratamiento para el estreñimiento.

	Tratamiento laxante previo
	% ptes del estudio

	Azúcares y alcoholes (lactulosa, lactitol)
	32,88

	Agentes formadores de masa
	22,26

	Laxantes estimulantes
	15,67

	Enemas 
	15,90


Dos tercios de los pacientes tenían estreñimiento primario y el tercio restante, secundario a medicamentos o causas orgánicas. Los resultados de este estudio en ambos grupos fueron parecidos, aunque la respuesta fue algo más lenta en los pacientes con estreñimiento secundario. Durante el estudio 183 pacientes (9,1%) tomaron otro tratamiento junto con Movicol(. 

	Variable
	%

	
	2 sem
	4 sem

	Normalización de frecuencia de defecaciones
	62,0
	90,0

	Sensación de dolor al evacuar
	Ligero
	37,0
	16

	
	Bastante intenso
	13
	0

	
	Muy intenso
	1
	0

	Consistencia de las heces
	Duras  
	43
	8

	
	Normales
	42
	79

	Normalización o mejoría marcada valorada por el médico
	91,6

	Normalización o mejoría marcada valorada por el paciente
	90,4


 4. seguridad

Evaluación de la seguridad:

Según la ficha técnica de Movicol( los efectos adversos más frecuentes son:  
· distensión abdominal y dolor
· borborigmo y náuseas, atribuibles a un posible aumento del contenido del tracto intestinal. 
· diarrea moderada que en general responde a la reducción de la dosis. 
· en ocasiones es posible que se den reacciones alérgicas. 1
En  el estudio de Attar y Lemann, lactulosa y PEG 3350 mostraron una tolerancia parecida sin reacciones graves en ninguno de los pacientes ni alteraciones significativas en los valores analíticos. La presencia de flato fue significativamente mayor en los pacientes tratados con lactulosa.

Culbert et al  no detallan en su publicación los efectos secundarios que se produjeron en el estudio; sólo mencionan que un paciente abandonó el estudio porque no le gustaba el sabor del fármaco y que no se encontraron reacciones adversas inesperadas. El único síntoma asociado significativamente con el tratamiento fueron los ruidos abdominales.

DiPalma et al no hallaron diferencias clínica o estadísticamente significativas entre placebo y PEG en los resultados analíticos ni en los efectos adversos.

El estudio de  laboratorios Norgine sobre el uso de Movicol( en condiciones de la práctica diaria  mostró lo siguiente:

	Efecto adverso 
	Porcentaje

	Flatulencia marcada (semana 1-2)
	20 %

	Flatulencia masiva (semana 1-2)
	2%

	Hinchazón / pesadez de estómago (semana 1-2)
	60%

	Hinchazón / pesadez de estómago (semana 3-4)
	31%


Movicol( no contiene fosfatos, por tanto su uso no conlleva un aumento del riesgo de hiperfosfatemia en aquellos pacientes con predisposición (ancianos, deterioro general, desequilibrios electrolíticos previos, etc.). 12 Al no contener ningún tipo de azúcar en su formulación puede emplearse en diabéticos sin precauciones especiales. 1,2,3 
5. coste

Evaluación económica:

	Presentaciones
	PVP


	PVP unitario

	Movicol (  (10 sobres)
	5.30 €


	0,53 €

	Movicol (  (20 sobres)
	9.70 €
	0,49 €

	Movicol (  (50 sobres) EC
	15.64 €


	0,31 €

	Casenglicol ® /16 sobres)
	14.88 €
	0.93 €


EC = Envase clínico

Calculando los costes para impactación fecal  a partir del estudio de Culbert:

	Medicamento
	Pauta
	Coste (€) / día
	Coste (€) / 3 días

	Movicol®
	8 sobres/día
	2.48 € 
	       7.44 €

	Casenglicol
	¿¿4 sobres/día?
	3.72 €
	
11.16 €


Propuesta:

C-1.-  El medicamento es de una eficacia y seguridad comparable a las alternativas existentes para las indicaciones propuestas. Además, no aporta ninguna mejora en el perfil de coste-efectividad, ni en la organización o gestión de los servicios. 

Por tanto NO SE INCLUYE EN LA GFT.
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