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I. ANTECEDENTES  
 
El Seguro social (EsSalud) solicita la inclusión de Posaconazol 100mg tableta al Petitorio 
Nacional Único de Medicamentos Esenciales (PNUME) para el tratamiento de pacientes 
pediátricos con mucormicosis que hayan recibido amfotericina B y que toleran la vía oral.    
 

II. DATOS DE LA SOLICITUD 
 

Medicamento solicitado: POSACONAZOL 100 mg Tableta 

Indicación específica: En pacientes pediátricos con mucormicosis que 
hayan recibido amfotericina B y que toleren la vía 
oral. 

Institución que lo solicita: EsSalud 

Motivo de la solicitud Alternativas al PNUME 

 
III. DATOS DEL MEDICAMENTO 

 

Denominación Común Internacional: POSACONAZOL 

Formulación propuesta para revisión POSACONAZOL 100 mg Tableta 

Verificación de Registro Sanitario (RS): Posaconazol 100 mg: 01 RS vigentes1 

Alternativas de PNUME Amfotericina B 50 mg 

 
IV. ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA DE INFORMACIÓN 

 
a. PREGUNTA CLÍNICA 
 
¿Será el posaconazol tabletas más eficaz, efectivo y seguro que la amfotericina B en el 
manejo de pacientes pediátricos con mucormicosis que hayan recibido amfotericina B y que 
toleren la vía oral, con o sin cirugía? 
 

P 
Pacientes pediátricos con mucormicosis que hayan recibido amfotericina B y que 
toleren la vía oral, con o sin cirugía 

I Posaconazol 100 mg  

C Amfotericina B 50 mg 

O 
Eficacia/efectividad: Mortalidad, remisión clínica, remisión tiempo de 
hospitalización.  
Seguridad: eventos adversos.    

 
b. ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA DE INFORMACIÓN 
 
Tipos de estudios: 
La estrategia de búsqueda sistemática de información científica para el desarrollo del 
presente informe se realizó siguiendo las recomendaciones de la pirámide jerárquica de la 
evidencia propuesta por Haynes2 y se consideró los siguientes estudios: 
- Sumarios y guías de práctica clínica. 
- Revisiones sistemáticas y/o meta-análisis. 
- Ensayos Controlados Aleatorizados (ECA) 

                                                 
1 Dirección General de Medicamentos Insumos y Drogas. Registro de Productos Farmaceúticos [Internet]. Ministerio de Salud. 
[citado 13 Nov 2020]. Disponible en: http://www.digemid.minsa.gob.pe/ProductosFarmaceuticos/principal/pages/Default.aspx 
2 Alper BS, Haynes RB. EBHC pyramid 5.0 for accessing preappraised evidence and guidance. Evid Based Med. 2016;21(4):123-5. 
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- Estudios Observacionales (cohortes, caso y control, descriptivos) 
No hubo limitaciones acerca de la fecha de publicación o el idioma para ningún estudio. 
 
Fuentes de información: 
- De acceso libre 

∙ Bases de datos: TripDataBase, Pubmed, University of York Centre for Reviews and 
Dissemination (CDR) The International Network of Agencies for Health Technology 
Assessment (INHATA), GENESIS, Medscape, Medline, The Cochrane Library, ICI 
SISMED, SEACE, Observatorio Peruano de Productos Farmacéuticos.  

∙ Páginas web de la Organización Mundial de la Salud, Organización Panamericana de 
la Salud, Agencias Reguladoras de Países de Alta Vigilancia Sanitaria, NICE, SIGN y 
otras páginas (colegios, sociedades, asociaciones, revistas médicas) 

- Bases de datos de acceso institucional del Centro Nacional de Documentación e 
Información de Medicamentos (CENADIM-DIGEMID): DynaMed, UpToDate, 
BestPractice, Micromedex, Uppsala Monitoring. 

 
Fecha de búsqueda: la búsqueda sistemática se limitó a estudios publicados hasta enero de 
2021. 
 

V. INFORMACIÓN QUE SOPORTE LA RELEVANCIA PARA LA SALUD PÚBLICA 
 

a. Epidemiología 
 
Mucoraceae, como grupo, representa la tercera causa más común de infección fúngica 
invasiva después de las especies Candida y Aspergillus. Los estudios epidemiológicos han 
sugerido una incidencia creciente de mucormicosis. Diversos factores pueden haber 
contribuido a este aumento, incluyendo: la presión de selección de la profilaxis antifúngica 
por agentes sin actividad contra la mucormicosis, mayor uso de terapias inmunosupresoras, 
y también, una mayor conciencia en la evaluación diagnóstica en lugar de simplemente un 
aumento real en el número de infecciones.3 
 
En Unidades de Cuidado Intensivos Pediátricos (UCIP), la mucormicosis es la segunda 
causa más común de infección invasiva por mohos, comparte factores de riesgo y 
presentación similar con la aspergilosis invasiva (AI); además, se asocia de manera única 
con la diabetes mellitus mal controlada. Siendo la reconstitución inmunitaria, la cirugía 
agresiva y la terapia antifúngica activa son vitales para la supervivencia.4 
 
En un estudio basado en 143 casos de mucormicosis notificados en América del Sur entre 
1960 y 2018, de los cuales 3 fueron de Perú, mostró que el número de casos notificados ha 
aumentado por década, de 6 en la década de 1960 a 51 en la de 2010. Las condiciones más 
comunes asociadas con mucormicosis fueron: inmunosupresión (45.5%), diabetes mellitus 
(42%), y los traumatismos penetrantes/quemaduras (20%). En cuanto al sitio de infección y 
la mortalidad asociada, la más frecuente fue a nivel rino-sino-órblto-cerebral (44.8% y 46.9%, 
respectivamente), en piel y tejidos blandos (23.8 % y 32.4 %, respectivamente), pulmonar 
(11.9% y 64.7%, respectivamente), infección diseminada (8.4% y 83.3%, respectivamente), 
y gastrointestinal (incluyendo peritoneo) con 3.5% y 80%, respectivamente.5 
 

                                                 
3 Francis JR, Villanueva P, Bryant P, Blyth CC. Mucormycosis in Children: Review and Recommendations for Management. J 
Pediatric Infect Dis Soc. 2018 May 15;7(2):159-164. 
4 Mantadakis E, Tragiannidis A. Invasive Fungal Infections in the Pediatric Intensive Care Unit. Pediatr Infect Dis J. 
2019;38(9):e216-e218. 
5 Nucci M, Engelhardt M, Hamed K. Mucormycosis in South America: A review of 143 reported cases. Mycoses. 2019;62(9):730-
738. 
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A nivel regional, en un estudio publicado en el 2017, para determinar la incidencia y 
prevalencia de infecciones fúngicas en Chile, determinó que la carga estimada de 
mucormicosis en ese país fue de 0.2/100000 individuos.6 En las bases de datos consultadas, 
no se identificó estudios que estimen la carga de esta infección en nuestro país. 
 
b. Características generales 
 

La mucormicosis es una infección causada por hongos que pertenecen al orden Mucorales. 
Estos hongos omnipresentes habitan en el suelo y los desechos orgánicos. Crecen y 
esporulan rápida y abundantemente. 
La mucormicosis en humanos es causada con mayor frecuencia por especies de la familia 
Mucoraceae del orden Mucorales, dando lugar al término mucormicosis, que ha 
reemplazado al término cigomicosis, comúnmente utilizado.7 El género más comúnmente 
identificado en niños con mucormicosis es Rhizopus, pero también se ha identificado con 
frecuencia, Mucor, Lichtheimia, Rhizomucor y Cunninghamella (Tabla 1).8  
 
Tabla 1. Géneros del orden mucorales identificados en niños con mucormicosis 

Organismo aislado Estudio Otto et 
al.a  
(n = 226) (n [%]) 

Estudio Zaoutis et 
al.b 
(n = 157) (n [%]) 

Estudio Pana et 
al. c  
(n = 63) (n [%]) 

Rhizopus sp 49 (22) 34 (22) 26 (41) 

Mucor sp 24 (11) 12 (8) 8 (13) 

Lichtheimia sp 22 (10) 7 (4) 10 (16) 

Rhizomucor sp 12 (5) 1 (0) 0 (0) 

Cunninghamella sp 10 (4) 5 (3) 4 (6) 

Saksenaea sp 4 (2) 4 (3) 0 (0) 

Apophysomyces sp 3 (1) 3 (2) 0 (0) 

Rhizomucor pusillus 0 (0) 11 (7) 0 (0) 

Otros 99 (44) 80 (51) 15 (24) 

No identificados 49 (22) 34 (22) 26 (41) 
a Otto WR, et al. J Pediatric Infect Dis Soc. 2019;8(4):342-350. b Zaoutis TE, et al. Pediatr 
Infect Dis J 2007; 26:723–7. c Pana ZD, et al. BMC Infect Dis 2016;16:667. 
 
La mucormicosis generalmente se subdivide en 5 entidades clínicas, (1) rinocerebral, (2) 
pulmonar, (3) gastrointestinal, (4) cutánea y (5) enfermedad diseminada. La mucormicosis 
causa infecciones en otras localizaciones anatómicas en <5% de los casos notificados. 
Todas las manifestaciones clínicas progresan rápidamente debido a la angioinvasión, que 
conduce a la trombosis y necrosis tisular, lo que impide la penetración del fármaco en los 
tejidos afectados y contribuye a la diseminación. La infección puede progresar rápidamente 
hasta la muerte si no se trata la enfermedad. La enfermedad rinocerebral es la forma más 
común tanto en adultos como en niños.9 
 
La enfermedad seno-rino-orbito-cerebral es la manifestación más común en pacientes con 
diabetes (22 [66%] de 33 en 1 estudio) y se asocia comúnmente con cetoacidosis diabética. 
Se presenta con sinusitis progresiva con fiebre, dolor de cabeza y secreción nasal y eventual 
diseminación de la necrosis tisular (manifestada como una escara negra) que involucra la 

                                                 
6 Alvarez Duarte E, Denning DW. Serious fungal infections in Chile. Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 2017 Jun;36(6):983-986. 
7 Francis JR, Villanueva P, Bryant P, Blyth CC. Mucormycosis in Children: Review and Recommendations for Management. J 
Pediatric Infect Dis Soc. 2018 May 15;7(2):159-164. 
8 Otto WR, Pahud BA, Yin DE. Pediatric Mucormycosis: A 10-Year Systematic Review of Reported Cases and Review of the 
Literature. J Pediatric Infect Dis Soc. 2019 Sep 25;8(4):342-350. 
9 Otto WR, Pahud BA, Yin DE. Pediatric Mucormycosis: A 10-Year Systematic Review of Reported Cases and Review of the 
Literature. J Pediatric Infect Dis Soc. 2019 Sep 25;8(4):342-350. 
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mucosa nasal, el paladar, la piel facial suprayacente, la órbita y el cerebro. La enfermedad 
pulmonar predomina en pacientes con malignidades (92 [60%] de 154 en 1 estudio). Los 
niños con mucormicosis pulmonar suelen presentar una neumonía progresiva asociada con 
necrosis pulmonar, hemoptisis y diseminación a estructuras contiguas. La infección cutánea, 
representa el 19% de todos los casos y el 27% de los casos en niños, se presenta con signos 
inespecíficos de inflamación que pueden o no progresar para formar una escara necrótica. 
En el período neonatal, las enfermedades gastrointestinales y cutáneas se observan con 
más frecuencia que en los grupos de mayor edad (54% y 36%, respectivamente). La 
infección gastrointestinal neonatal puede manifestarse como enterocolitis necrotizante y se 
ha asociado con un diagnóstico tardío y altas tasas de letalidad (78%).10 
 

VI. DESCRIPCIÓN DEL MEDICAMENTO A EVALUAR 
 
FARMACOCINÉTICA:  
 
Si bien las formulaciones orales de posaconazol están aprobadas en pacientes mayores de 
13 años (EEUU) o 18 años (Europa), la forma intravenosa solo está aprobada para pacientes 
mayores de 18 años, debido a la posible toxicidad en el desarrollo del ventrículo cerebral 
observado en perros jóvenes. Sin embargo, muchos estudios han informado de su uso off-
label en pacientes pediátricos, lo que podría atribuirse al perfil de eficacia y seguridad 
prometedora en adultos. Los dos parámetros relevantes para la absorción oral son la 
constante de velocidad de absorción (ka), que describe la velocidad de absorción, y la 
biodisponibilidad (F), que describe el grado de absorción. Para la tableta de liberación 
retardada, se ha reportado valores de ka (0,59 h−1 y 0,85 h−1), siendo la variabilidad 
interindividual de ka (57,5%) que es tan alta como con la suspensión oral. La ingesta de 
alimentos demostró estar asociada con un aumento de la ka, pero sin una influencia 
clínicamente relevante, ya que no tuvo ningún impacto sobre la biodisponibilidad o los 
parámetros de exposición en estado estacionario. Estos niños mostraron una mayor 
variabilidad interindividual clearance aparente (CL/F) en comparación con los adultos (63,0% 
frente a 24,2% o 37,9%). Esto podría atribuirse en parte a la maduración de la UGT1A4 
hepática asociada a la edad. La absorción oral de posaconazol es variable (8 a 47%) y puede 
verse alterada en pacientes con falta de apetito, náuseas, diarrea, trastornos 
gastrointestinales y en pacientes que reciben terapias supresoras de ácido. La 
coadministración con antiácidos, IBP, antagonistas funcionales del receptor H2 o 
metoclopramida demostró tener un impacto no clínicamente relevante sobre la F de 
posaconazol en una población sana que recibió el comprimido de liberación retardada. Una 
comida rica en grasas solo podría aumentar modestamente el área bajo la curva (AUC) de 
posaconazol en un 50%. Se encontró que el AUC y la concentración máxima (Cmáx) 
después de una dosis única de 100 mg del comprimido de posaconazol de liberación 
retardada a voluntarios sanos en ayunas eran similares a la suspensión oral en condiciones 
de alimentación usando la misma dosis. El posaconazol se une a las proteínas plasmáticas 
en más del 98%, predominantemente a la albúmina, aunque esto no limita la distribución 
extravascular del posaconazol. Con valores de 61,6 L y 181 L para el volumen de distribución 
(Vd) central y periférico respectivamente, el Vd de posaconazol es relativamente grande. Al 
igual que otros triazoles, el posaconazol inhibe el CYP3A4; sin embargo, a diferencia del 
voriconazol, CYP2C9, CYP2C19 y otras isoenzimas CYP no son afectadas. 

                                                 
10 Francis JR, Villanueva P, Bryant P, Blyth CC. Mucormycosis in Children: Review and Recommendations for Management. J 
Pediatric Infect Dis Soc. 2018 May 15;7(2):159-164. 
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Aproximadamente el 17% es glucuronidado por UGT1A4 y el resto se elimina sin cambios.11, 

12  
 
La exposición objetiva pediátrica se basa actualmente en los objetivos de concentración 
recomendados en adultos, lo que supone que la misma exposición resultará en el mismo 
efecto en adultos y niños. Aunque se puede esperar razonablemente que la susceptibilidad 
de los hongos a los antifúngicos sea la misma en pacientes adultos y pediátricos, aún queda 
por establecer si las diferencias en el estado de desarrollo del sistema inmunológico dan 
como resultado diferentes concentraciones diana requeridas in vivo. Es probable que existan 
diferencias en las concentraciones objetivo, porque a pesar de que la proporción objetiva no 
fue alta en los niños, se demostró que la suspensión oral de posaconazol es eficaz, segura 
y bien tolerada para prevenir y tratar la enfermedad fúngica invasiva en niños 
inmunodeprimidos.13 
 
MECANISMOS DE ACCIÓN  

 
Al igual que otros derivados de azol, el posaconazol inhibe la enzima lanosterol 14α-
desmetilasa y, en consecuencia, inhibe la biosíntesis de ergosterol, que es un componente 
esencial de la membrana celular de los hongos (Figura 1). Esto da como resultado una 
acumulación de precursores de esteroles metilados y el agotamiento del ergosterol dentro 
de la membrana celular, lo que debilita la estructura y función de la membrana celular de los 
hongos.14 
 
 

 
Figura 1. Mecanismo de acción del posaconazol 
 
 
 

                                                 
11 Chen L, Krekels EHJ, Verweij PE, Buil JB, Knibbe CAJ, Brüggemann RJM. Pharmacokinetics and Pharmacodynamics of 
Posaconazole. Drugs. 2020;80(7):671-695.  
12 Stockmann C, Constance JE, Roberts JK, Olson J, Doby EH, Ampofo K, Stiers J, Spigarelli MG, Sherwin CM. Pharmacokinetics 
and pharmacodynamics of antifungals in children and their clinical implications. Clin Pharmacokinet. 2014;53(5):429-54. 
13 Chen L, Krekels EHJ, Verweij PE, Buil JB, Knibbe CAJ, Brüggemann RJM. Pharmacokinetics and Pharmacodynamics of 
Posaconazole. Drugs. 2020;80(7):671-695.  
14 Chen L, Krekels EHJ, Verweij PE, Buil JB, Knibbe CAJ, Brüggemann RJM. Pharmacokinetics and Pharmacodynamics of 
Posaconazole. Drugs. 2020;80(7):671-695.  
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VII. TRATAMIENTO 
 

a. SUMARIOS 
 

DYNAMED   
 

En esta plataforma no se incluyen recomendaciones específicas en pacientes pediátricos; 
sin embargo, como parte del manejo general de la mucormicosis se plantea lo siguiente: 
 
Manejo de la mucormicosis15 
 
El tratamiento requiere un enfoque multimodal 

 Iniciar la terapia antimicótica empírica tan pronto se sospeche el diagnóstico, ya que un 
retraso en la terapia se asocia con un aumento de la mortalidad 

- La amfotericina liposomal es el tratamiento de elección. 
o 5 mg/kg/día IV es la dosis más comúnmente recomendada. 
o Generalmente se administra con hidratación intravenosa antes y después de la 

dosis para reducir la probabilidad de nefrotoxicidad. 
o No se ha demostrado que la amfotericina liposomal en dosis más alta (7,5-15 

mg/kg/día IV) tenga mayor eficacia que la dosis estándar, pero parece estar 
asociada con una mayor nefrotoxicidad. 

- Los agentes de segunda línea o de rescate (con sustancialmente menos datos de 
apoyo y experiencia) incluyen: 
o Posaconazol: 200 mg por vía oral 4 veces al día 
o Isavuconazol: Dosis de carga: 372 mg por vía oral o intravenosa cada 8 horas 

durante 6 dosis por 48 horas. Dosis de mantenimiento: 372 mg por vía oral o IV 
una vez al día. 

 Considerar la resección quirúrgica urgente o el desbridamiento cuando sea posible, ya 
que se asocia con mejores resultados clínicos. 

- Casi siempre se necesaria en enfermedades cutáneas o rinoorbitarias. 
- Rol menos claro en la enfermedad pulmonar y diseminada, pero debe considerarse. 

o La resección quirúrgica junto con la terapia antifúngica se asocia con una 
supervivencia significativamente mejor en comparación con la terapia antimicótica 
sola. 

o Los beneficios de la resección del tejido desvitalizado deben sopesarse frente a 
los riesgos de la cirugía, especialmente porque los pacientes con neoplasias 
hematológicas suelen ser candidatos quirúrgicos de alto riesgo. 

 Revertir o controlar cualquier factor predisponente como: 
- Reducción de la inmunosupresión mientras sea posible (generalmente para 

receptores de trasplantes de órganos sólidos) 
- Factores estimulantes de colonias para tratar la neutropenia 
- Control de la hiperglucemia 

 Selección del agente para la terapia definitiva y duración de la terapia, generalmente 
individualizada según la respuesta del paciente, el estado inmunológico y la 
susceptibilidad del moho infeccioso 

 
Recomendaciones  
European Society for Clinical Microbiology and Infectious Diseases/European Confederation 
of Medical Mycology (ESCMID/ECMM) 2013 joint clinical guidelines for management of 
mucormycosis 

                                                 
15 DynaMed [Internet]. Ipswich (MA): EBSCO Information Services. 1995 - . Record No. T114052, Mucormycosis; [actualizado 30 
Nov 2018, citado 09 Ene 2021]. Disponible en: https://www.dynamed.com/topics/dmp~AN~T114052 



 

 

 
“Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres” 

““Año del Bicentenario del Perú: 200 años de la Independencia” 

  
 

 

     
                                   

 

www.digemid.minsa.gob.pe 

Av. Parque de las Leyendas Cdra.1. 
Mz L1-3 lote 2 - Urbanización Pando 
San Miguel. Lima 32, Perú 
T (511) 6314300 

pág. 8 
 

 Recomendaciones para niños con mucormicosis 

- Tratamiento de primera línea 
o Se recomienda amfotericina B y cirugía (ESCMID/ECMM Grado A, Nivel II) 
o Se prefiere amfotericina B lipídica 5 mg/kg/día (ESCMID/ECMM Grado A, Nivel II) 
o Los regímenes alternativos incluyen: 

 Posaconazol 400 mg dos veces al día o 200 mg 4 veces al día en niños ≥2 años 
(ESCMID/ECMM Grado C, Nivel III) 

 Amfotericina lipídica más caspofungina (ESCMID/ECMM Grado C, Nivel III) 
- Tratamiento de rescate para pacientes intolerantes o refractarios a la terapia 

antimicótica previa 
o Se recomienda fuertemente posaconazol 400 mg dos veces al día o 200 mg 4 

veces al día en niños ≥ 2 y <13 años (ESCMID / ECMM Grado A, Nivel II) 
o Los regímenes alternativos incluyen: 

 Combinación de amfotericina B basada en lípidos y caspofungina (ESCMID / 
ECMM Grado C, Nivel III) 

 Combinación de amfotericina B basada en lípidos y posaconazol en niños ≥ 2 
años (ESCMID / ECMM Grado C, Nivel III) 

Referencia: Clin Microbiol Infect 2014;20 Suppl 3:5 
 

Third European Conference on Infections in Leukemia (ECIL 3) 2013 guidelines for treatment 
of mucormycosis in patients with hematological malignancies  

 El manejo debe incluir toda la terapia antifúngica, el control de las condiciones 

subyacentes y la cirugía (ECIL Grado A, Nivel II) 

 Terapia antifúngica 

- Tratamiento de primera línea. 
o La amfotericina B es el fármaco de elección. 

 Use amfotericina B liposomal 5-10 mg/kg (ECIL Grado B, Nivel II) o amfotericina 
B complejo lipídico 5-7.5 mg/kg (ECIL Grado B, Nivel III) 

 La amfotericina B liposomal es preferida en pacientes con infección del sistema 
nervioso central y/o insuficiencia renal. 

 La duración óptima del tratamiento no ha sido determinada, a menudo se 
continúa durante al menos 6-8 semanas. 

o NO se recomienda monoterapia con posaconazol (ECIL Grado C, Nivel III) 
o Datos insuficientes para recomendar la terapia combinada (ECIL Grado C, Nivel 

III) 
- Tratamiento de segunda línea en pacientes con fracaso del tratamiento o intolerancia 

al tratamiento de primera línea 
o Los regímenes incluyen: 

 Posaconazol 400 mg dos veces al día (ECIL Grado B, Nivel II), o 
 Terapia combinada de amfotericina B lipídica y caspofungina (ECIL Grado B, 

Nivel II) 
o Datos insuficientes para recomendar la combinación de amfotericina B lipídica y 

posaconazol (ECIL Grado C, Nivel III) 
- Posaconazol es una terapia de mantenimiento recomendada (puede ser necesario 

controlar los niveles séricos) (ECIL Grado B, Nivel III) 

 El control de las condiciones subyacentes incluye: (ECIL Grado A, Nivel II) 
- Control de la diabetes 
- Administración de factor de crecimiento hematopoyético si hay neutropenia (ECIL 

Grado B, Nivel III) 
- Discontinuación o disminución de esteroides 
- Reducción de la terapia inmunosupresora 
- Interrupción de deferoxamina 
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 Desbridamiento quirúrgico 
- Recomendado si hay evidencia de: 

o Enfermedad rinoorbitario-cerebral (ECIL Grado A, Nivel II). 
o Infección de tejidos blandos (ECIL Grado A, Nivel II). 
o Lesión pulmonar localizada (ECIL Grado B, Nivel II). 

 En pacientes con enfermedad diseminada, la decisión de la cirugía debe tomarse caso 
por caso (ECIL Grado C, Nivel III). 

 NO se recomienda terapia adyuvante con quelante de hierro como deferasirox (ECIL 
Grado A, Nivel I). 

 Datos insuficientes para recomendar la oxigenoterapia hiperbárica adyuvante (ECIL 
Grado C, Nivel III). 
Referencia: Haematologica 2013; 98 (4):492 

Fármacos 
En cuanto al manejo basado en el uso de azoles (específicamente con posaconazol), se 
incluye la siguiente evidencia: 
  

 Azoles 

- Agentes fungicidas generalmente utilizados como agentes de segunda línea o de 
rescate 

- Solo posaconazol e isavuconazol tienen actividad contra Mucorales 
- Otros azoles como voriconazol, itraconazol y fluconazol son inactivos contra 

Mucorales 
 

- Posaconazol 
o 400 mg por vía oral dos veces al día o 200 mg por vía oral 4 veces al día (ATS 

Grado B-II) 
o Tener en cuenta que la absorción oral puede ser deficiente y se deben controlar 

los niveles del fármaco. 

 Los datos sobre la eficacia de posaconazol se limitan a series de casos e informes de 
casos. 
 

- Posaconazol 
 

Posaconazol reportó ser efectivo para la mucormicosis (Nivel DynaMed 3) 
Detalles: 
o Basado en una revisión sistemática de series de casos e informes de casos 
o Revisión sistemática de 76 series de casos e informes de casos que evalúan 

posaconazol como terapia de rescate en 96 pacientes de 2 a 85 años con 
mucormicosis 

o Dosificación de posaconazol 
 Para adultos: 200 mg - 1200 mg/día 
 Para niños: 200 mg - 1600 mg/día 
 Duración media del tratamiento: 5 meses (rango: 7 días a 34 meses) 

o Resultados (respuesta completa o parcial no definida) 
 Respuesta completa en el 64,6% 
 Respuesta parcial en el 7.3% 
 Enfermedad estable en el 1% 

o Mortalidad global: 24%, en 96 pacientes con datos disponibles 
Referencia: Crit Rev Microbiol 2013;39(3):310 
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Posaconazol es efectivo como terapia de rescate en pacientes con 
mucormicosis (Nivel DynaMed 3) 
Detalles: 
o Basado en 2 series de casos 
o Se evaluaron 91 pacientes de 1 a 80 años con mucormicosis tratados con 

posaconazol 200 mg por vía oral 4 veces al día o 400 mg por vía oral 2 veces al 
día con las comidas o alimentación enteral durante >30 días (6 - 1005 días). 

o Todos los pacientes tuvieron progresión de la enfermedad o no mejoraron 
después de un curso de 7 días de tratamiento antimicótico estándar (enfermedad 
refractaria) o se habían vuelto intolerantes a los agentes antimicóticos anteriores. 

o Resultados a las 12 semanas 
 Respuesta completa (resolución) en el 14% 
 Respuesta parcial (mejoría clínicamente significativa) en el 46% 
 Enfermedad estable (sin mejoría, pero sin deterioro) en el 21% 
 Fracaso del tratamiento (deterioro) en el 17% 
 Incapaz de determinarse el resultado: 2% 

o El 38% murió durante el tratamiento o dentro de 1 mes después de la interrupción 
del medicamento. 

Referencia: Clin Infect Dis 2006;42(7):e61 
 

o Se evaluaron 24 pacientes con mucormicosis tratados con posaconazol durante 
un promedio de 292 días (8 - 1004 días). 
 19 pacientes tenían cigomicosis refractaria, 5 pacientes eran intolerantes a la 

terapia estándar 
 La terapia con posaconazol fue: 

- Posaconazol 200 mg por vía oral 4 veces al día o 400 mg por vía oral 2 
veces al día con alimentos siempre que fuera posible. 

- 1 paciente pediátrico tratado con 200 mg 3 veces al día 
 18 pacientes también tratados con desbridamiento quirúrgico 
 Resultados 

- Respuesta completa (resolución de los signos de infección con datos 
microbiológicos disponibles para respaldar esta observación y no se 
observó recaída durante ≥30 días después de suspender el tratamiento 
con posaconazol) en el 46%. 

- Respuesta parcial (mejoría clínica y radiológica [si estuvo disponible] 
durante el tratamiento con posaconazol, sin más evidencia de cigomicosis 
activa mientras se toma posaconazol o sin información de seguimiento 
después de suspender posaconazol) en el 33%. 

- Fracaso del tratamiento (presencia de mucormicosis en el momento en que 
se suspendió el tratamiento con posaconazol o en el momento de la 
muerte) en el 21%. 

Referencia: Antimicrob Agents Chemother 2006; 50 (1): 126 
 
 
BESTPRACTICE 
 
En esta plataforma no se incluyen recomendaciones específicas en pacientes pediátricos.16 

 
 
 

                                                 
16 BMJ BestPractice [Internet]. Mucormycosis: management; [citado 10 Ene 2021]. Disponible en: 
https://bestpractice.bmj.com/topics/en-gb/921/management-approach 
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UPTODATE  
 

En esta plataforma no se incluyen recomendaciones específicas en pacientes pediátricos. 17 

 
b. GUÍAS DE PRACTICA CLÍNICA O PROTOCOLOS (INTERNACIONALES) 

 
CORNELLY (EUROPA, 2019)18 

 
En la guía “Mucormycosis ECMM MSG Global Guideline Writing Group. Global guideline for 
the diagnosis and management of mucormycosis: an initiative of the European Confederation 
of Medical Mycology in cooperation with the Mycoses Study Group Education and Research 
Consortium”, en cuanto al manejo en pacientes pediátricos se recomienda lo siguiente: 
 

 Se recomienda fuertemente, el inicio inmediato de una terapia antifúngica eficaz en 
combinación con un desbridamiento quirúrgico apropiado y, si es posible, el control de 
las condiciones predisponentes subyacentes. 

 La amfotericina B liposomal y la amfotericina B complejo lipídico, tienen un fuerte 
respaldo como opciones de tratamiento de primera línea entre todos los grupos de edad, 
con preferencia por la amfotericina B liposomal en la afectación del SNC. 

 La amfotericina B desoxicolato es una opción alternativa en población neonatal, si la 
amfotericina B liposomal o el complejo lipídico no están disponibles en base a los datos 
de tolerabilidad y seguridad existentes.  

 Tanto para pacientes pediátricos como neonatales, se recomienda fuertemente una 
dosis de amfotericina B liposomal de 5 a <10 mg/kg/día.  

 Debido a la falta de datos de eficacia clínica, se recomienda una dosis de 10 mg/kg en 
casos seleccionados como en la afectación del SNC con un grado de recomendación 
marginal y basada en evidencia clínica extrapolada de estudios en adultos, estudios 
pediátricos de seguridad, tolerabilidad y farmacocinética, y datos de modelos animales. 

 Las opciones de tratamiento de rescate o de continuación incluyen isavuconazol y 
posaconazol para niños ≥13 años y se apoyan con un grado de recomendación 
moderada. 

 La dosis de posaconazol oral se ajusta en función de la edad y se prefiere la formulación 
de comprimidos de liberación retardada para niños ≥13 años; se recomienda la 
monitorización terapéutica de fármacos (TDM) para la solución oral. 

 Para el tratamiento de rescate, se recomienda la terapia combinada de amfotericina B 
lipídica más caspofungina, o formulación de amfotericina B lipídica más posaconazol en 
niños ≥2 años de edad con un grado de recomendación marginal. 

 
Las opciones de tratamiento de la mucormicosis en pacientes pediátricos, tanto como 
primera línea como en terapia de rescate se muestran en la tabla 2 y 3, y en las figura 1 - 3. 

 
 
 
 

                                                 
17 Cox GM. Mucormycosis (zygomycosis) [Internet]. UpToDate. 2020 [citado 08 ene 2021]. Disponible en: 
https://www.uptodate.com/contents/mucormycosis-zygomycosis 
18  Cornely OA, Alastruey-Izquierdo A, Arenz D, Chen SCA, Dannaoui E, Hochhegger B, et al; Mucormycosis ECMM MSG Global 
Guideline Writing Group. Global guideline for the diagnosis and management of mucormycosis: an initiative of the European 
Confederation of Medical Mycology in cooperation with the Mycoses Study Group Education and Research Consortium. Lancet 
Infect Dis. 2019 Dec;19(12):e405-e421. 
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Tabla 2. Recomendaciones en pacientes pediátricos con mucormicosis: primera línea 
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Tabla 3. Recomendaciones en pacientes pediátricos con mucormicosis: primera línea 
 



 

 

 
“Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres” 

““Año del Bicentenario del Perú: 200 años de la Independencia” 

  
 

 

     
                                   

 

www.digemid.minsa.gob.pe 

Av. Parque de las Leyendas Cdra.1. 
Mz L1-3 lote 2 - Urbanización Pando 
San Miguel. Lima 32, Perú 
T (511) 6314300 

pág. 14 
 

 
Figura 1. Algoritmo de tratamiento óptimo para la mucormicosis en niños, cuando todas las 
formas de tratamientos y fármacos antifúngicos están disponibles  
 
 

 
Figura 2. Algoritmo de tratamiento óptimo para la mucormicosis en niños, cuando todas las 
formulaciones de amfotericina B lipídica no están disponibles  
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Figura 3. Algoritmo de tratamiento óptimo para la mucormicosis en niños, cuando 
isovuconazol y posaconazol, IV y las tabletas de liberación prolongada no están disponibles  
 
 
CORNELLY (EUROPA, 2013)19 
 
En la guía “ESCMID and ECMM joint clinical guidelines for the diagnosis and management 
of mucormycosis 2013”, en cuanto al manejo en pacientes pediátricos se recomienda lo 
siguiente: 
 

 Debido a la ausencia de datos pediátricos sustancialmente diferentes y/o separados, las 
recomendaciones para el diagnóstico (evaluación del paciente, métodos de diagnóstico), 
los principios del manejo (terapia antifúngica, control de la condición predisponente, 
cirugía), tratamientos complementarios (transfusiones de granulocitos, citocinas, 
oxígeno hiperbárico, deferasirox) y el momento/duración del tratamiento antifúngico de 
la mucormicosis pediátrica, son similares a las descritas para adultos. 

 El inicio rápido del tratamiento con amfotericina B y la consideración de la cirugía son 
fundamentales para el éxito del tratamiento. Basado en datos de estudios 
observacionales en adultos, farmacocinética pediátrica, datos de seguridad y la 
existencia de una indicación pediátrica, las opciones para el tratamiento de línea en 
recién nacidos, niños y adolescentes incluye: amfotericina B complejo lipídico y 
amfotericina B liposomal. Por razones farmacocinéticas y farmacodinámicas, la 
amfotericina B liposomal es el fármaco preferido para las infecciones que afectan al 
sistema nervioso central. Si bien la amfotericina B desoxicolato puede tener perfiles 
aceptables de seguridad y tolerabilidad en neonatos, se desaconseja su uso debido a 
los resultados superiores de la amfotericina B liposomal en modelos animales y en 

                                                 
19  Cornely OA, Arikan-Akdagli S, Dannaoui E, Groll AH, Lagrou K, Chakrabarti A, et al; European Society of Clinical Microbiology 
and Infectious Diseases Fungal Infection Study Group; European Confederation of Medical Mycology. ESCMID and ECMM joint 
clinical guidelines for the diagnosis and management of mucormycosis 2013. Clin Microbiol Infect. 2014;20 Suppl 3:5-26. 
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adultos. Principalmente debido a la falta de datos de eficacia clínica en adultos en este 
contexto, el posaconazol y la combinación de amfotericina B lipídica más caspofungina 
solo se recomiendan con un grado de recomendación marginal para el tratamiento de 
primera línea en pacientes pediátricos. 

 Las indicaciones para la terapia de rescate incluyen: enfermedad refractaria y toxicidades 
potencialmente mortales de la amfotericina B lipídica; Considerando la alta mortalidad 
de la mucormicosis, la disfunción renal preexistente no es a priori una contraindicación 
para el tratamiento con amfotericina B lipídica. Las opciones para la terapia de rescate 
de la mucormicosis en niños de 2 años y adolescentes incluyen posaconazol. Esta 
recomendación se basa en datos de eficacia en adultos y datos farmacocinéticos 
pediátricos limitados y de seguridad. Aunque no existen datos en mucormicosis, una 
concentración sérica mínima de 0,7-1,0 µg/ml es razonable para asumir la exposición en 
base de los datos de tratamiento obtenidos en pacientes con aspergilosis invasiva. Otras 
opciones para la terapia de rescate incluyen la combinación de amfotericina B lipídica 
más caspofungina, ambos compuestos están aprobados para todos los grupos de edad, 
y la combinación de amfotericina B lipídica más posaconazol para niños de ≥ 2 años. 
Cabe señalar que el posaconazol también se puede utilizar para el tratamiento de 
consolidación y como profilaxis secundaria, respectivamente (Tabla 4 y 5). 

 
Evidencia: si bien las recomendaciones son similares a las de los adultos, existen, sin 
embargo, diferencias sutiles pero importantes para los pacientes pediátricos. Estas 
diferencias son consistentes con las regulaciones y guías de desarrollo pediátrico de la 
Agencia Europea de Medicamentos (EMA), cuyos conceptos han sido adoptados por la guía 
ESCMID de 2012 para la prevención y manejo de infecciones invasivas por Cándida en 
recién nacidos y niños. Sobre la base de este marco conceptual, el grupo consideró cuatro 
componentes para la clasificación de las intervenciones terapéuticas: (i) evidencia de 
eficacia de ensayos de fase II en adultos y series de casos; (ii) existencia y calidad de datos 
farmacocinéticos pediátricos y recomendaciones posológicas; (iii) datos de seguridad 
pediátrica específicos y datos de eficacia de apoyo; y (iv) aprobación reglamentaria para su 
uso en grupos de edad pediátricos. 

 
Tabla 4. Recomendaciones en pacientes pediátricos con mucormicosis: primera línea 

 
 
Tabla 5. Recomendaciones en pacientes pediátricos con mucormicosis: terapia de rescate 
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SKIADA (EUROPA, 2013)20 
 
En la guía “Diagnosis and treatment of mucormycosis in patients with hematological 
malignancies: guidelines from the 3rd European Conference on Infections in Leukemia (ECIL 
3)”, en cuanto al manejo de mucormicosis se recomienda lo siguiente: 

 

 Según los datos publicados, parece razonable recomendar LAmB o ABLC como 
tratamiento de primera línea para la mucormicosis (BII), teniendo en cuenta que el 
abordaje de la mucormicosis siempre debe ser multimodal. 

 La monoterapia con posaconazol no se puede recomendar como tratamiento de primera 
línea de la mucormicosis (CIII). Sin embargo, los datos clínicos disponibles del programa 
de uso compasivo sugieren que posaconazol es una opción para pacientes con 
mucormicosis que son refractarios o intolerantes a AmB o que necesitan terapia de 
continuación o mantenimiento prolongada (BII). 

 Según las opiniones de expertos y los datos existentes, no se recomiendan otros azoles, 
excepto posaconazol, para el tratamiento de la mucormicosis. 

 
Cabe mencionar, que esta guía no contemple recomendaciones específicas en población 
pediátrica, la evidencia en los que sustenta sus recomendaciones, incluyó estudios en 
pacientes pediátricos. 
  
c. EVALUACIONES DE TECNOLOGÍA SANITARIA 

 
INTERNATIONAL HTA DATABASE (INAHTA)21 
 
En el motor de búsqueda de esta agencia de tecnologías sanitarias, no se rescató 
evaluaciones de tecnologías sanitarias en las que se evaluó posaconazol en el tratamiento 
de mucormicosis.  
 
CADTH (CANADÁ)22 

 
En el motor de búsqueda de esta agencia de tecnologías sanitarias, se identificó 06 
evaluaciones de tecnologías sanitarias; sin embargo, ninguna de ellas evalúa 
específicamente el posaconazol en el tratamiento de mucormicosis, tampoco hay 
evaluaciones realizadas en población pediátrica bajo las indicaciones solicitadas.  

                                                 
20  Skiada A, Lanternier F, Groll AH, Pagano L, Zimmerli S, Herbrecht R, Lortholary O, Petrikkos GL; European Conference on 
Infections in Leukemia. Diagnosis and treatment of mucormycosis in patients with hematological malignancies: guidelines from the 
3rd European Conference on Infections in Leukemia (ECIL 3). Haematologica. 2013;98(4):492-504.. 
21 International HTA database. Search [Internet]. Canadá; [citado 10 feb 2021]. Disponible en: https://database.inahta.org/about 
22 Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health. Search [Internet]. Canadá; [citado 10 feb 2021]. Disponible en: 
https://www.cadth.ca/search?keywords=posaconazole 
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VIII. EVIDENCIA COMPARATIVA EN EFICACIA/EFECTIVIDAD 

 
a. REVISIONES SISTEMÁTICAS/META-ANÁLISIS 
 
JEONG (2019) 23 

 
En esta revisión sistemática, se evaluó el tratamiento contemporáneo y los resultados de la 
mucormicosis, tomando en cuenta los casos de mucormicosis en pacientes ≥18 años 
publicados entre enero de 2000 y enero de 2017. De los 3619 artículos identificados, 600 
(851 casos de pacientes individuales) se incluyeron en la revisión. De los 851 casos de 
pacientes, los detalles del tratamiento antimicótico estaban disponibles para 785. Las 
formulaciones intravenosas (IV) de amfotericina B fueron los antifúngicos de primera línea 
prescritos con más frecuencia (760/785; 96,8%): 88,2% (670/760) se iniciaron como 
monoterapia y 11,8% (90/760) como terapia antifúngica combinada. Se prescribió 
posaconazol suspensión oral en monoterapia como antifúngico inicial en 11 casos. También 
se administró como terapia de mantenimiento o de rescate en 39 y 25 casos, 
respectivamente. La monoterapia con cápsulas de itraconazol (n=10) se prescribió 
principalmente para la enfermedad cutánea en pacientes que no recibían ningún tratamiento 
inmunosupresor. La mortalidad por todas las causas a los 90 días fue del 41,0% (349/851). 
El tratamiento inicial con antifúngicos combinados no redujo la mortalidad a los 90 días en 
comparación con la administración amfotericina B convencional o monoterapia con 
anfotericina B liposomal [35/90 (38,9%) frente a 146/369 (39,6%) y 91/258 (35,3%), 
respectivamente; p=0,541]. La terapia quirúrgica y antifúngica concomitante se asoció con 
una mortalidad a 90 días significativamente menor en comparación con el tratamiento con 
antifúngicos solos (OR = 0,23, IC95%: 0,13 a 0,41; p<0,001). Los hallazgos sugieren que los 
antifúngicos de primera línea con buena eficacia siguen siendo una necesidad urgente 
insatisfecha. Si bien la cirugía es fundamental para mejorar la supervivencia, la utilidad 
clínica de la terapia antimicótica combinada o la monoterapia con posaconazol requiere más 
investigación. 

 
b. ENSAYOS CLÍNICOS ALEATORIZADO 

 
SALMANTON-GARCÍA (2013) 24 

 
Este estudio tuvo como objetivo evaluar la efectividad de las nuevas formulaciones de 
posaconazol (como tabletas de liberación prolongada e infusión intravenosa) para el 
tratamiento de mucormicosis invasiva (MI). 
 
Para ello, se realizó un análisis de casos emparejados en pacientes con MI probada o 
probables del Registro FungiScope®. Los casos que recibieron las nuevas formulaciones de 
posaconazol de primera línea (1st-POSnew), y amfotericina B de primera línea más las 
nuevas formulaciones de posaconazol (1st-AMB + POSnew) se emparejaron con los 
controles de tratamiento de primera línea basados en amfotericina B (1st-AMB). Los casos 
que recibieron las nuevas formulaciones de posaconazol de rescate (SAL-POSnew) se 
emparejaron con los controles de posaconazol suspensión oral de rescate (SAL-POSsusp). 
Cada caso se comparó con hasta tres controles (según la gravedad, neoplasia 
hematológica/oncológica, cirugía y/o disfunción renal). 

                                                 
23 Jeong W, Keighley C, Wolfe R, Lee WL, Slavin MA, Chen SC, Kong DCM. Contemporary management and clinical outcomes of 
mucormycosis: A systematic review and meta-analysis of case reports. Int J Antimicrob Agents. 2019;53(5):589-597. 
24 Salmanton-García J, Seidel D, Koehler P, Mellinghoff SC, Herbrecht R, Klimko N, et al.; FungiScope® ECMM/ISHAM Working 
Group. Matched-paired analysis of patients treated for invasive mucormycosis: standard treatment versus posaconazole new 
formulations (MoveOn). J Antimicrob Chemother. 2019;74(11):3315-3327. 
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Como parte de los resultados, se identificaron cinco pacientes que recibieron 1st-POSnew, 
18 que recibieron 1st-AMB + POSnew y 22 que recibieron SAL-POSnew.  
Cabe mencionar, que el número de pacientes pediátricos incluidos en el estudio fueron 16 
(Tabla 6) 

 
Tabla 6. Características basales por grupo  

 
Nueve pacientes tratados con 1st-AMB fueron empleados como pares coincidentes para los 
casos de 1st-POSnew y 1st-AMB+POSnew. 
 
Para el día 42, se informó una respuesta favorable para el 80,0% (n=4/5) de los pacientes 
que recibieron 1st-POSnew, para el 27,8% (n=5/18) que recibieron 1st-AMB + POSnew y 
para el 50,0% (n=11/22) en los que recibiendo SAL-POSnew. Al día 42, la mortalidad por 
todas las causas de los pacientes que recibieron nuevas formulaciones de posaconazol fue 
menor en comparación con los controles [20,0% (n=1/5) en 1st-POSnew versus 53,3% 
(n=8/15) en 1st-AMB; 33,3% (n=6/18) en 1st-AMB + POSnew versus 52,0% (n=26/50) en 
1st-AMB; y 0.0% (n=0/22) en SAL-POSnew versus 4.4% (n=2/45) en SAL-POSsusp (Tabla 
7). 
 
La conclusión a la que llegaron los autores del estudio fue que, las nuevas formulaciones de 
posaconazol fueron efectivas en términos de respuesta al tratamiento y mortalidad asociada 
a MI. Si bien las nuevas formulaciones de posaconazol pueden ser una alternativa para el 
tratamiento de la MI, el tamaño de muestra limitado en el estudio requiere una interpretación 
cautelosa de estas observaciones. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tabla 7. Respuesta al tratamiento por grupo 
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c. ENSAYOS CLÍNICOS EN DESARROLLO 

 
CLINICAL TRIALS 
 
En la base de datos de ClinicalTrial.gov,25 se recuperó 01 estudio; sin embargo, este estudio 
figura como completada y la formulación estudiada fue posaconazol oral en suspensión. 

 
IX. EVIDENCIA EN SEGURIDAD 

 
a. REVISIONES SISTEMÁTICAS 

 
En las bases de datos consultadas (PubMed, Tripdatabase, SumSearch 2), no se capturaron 
revisiones sistemáticas en las que se evalúe la seguridad de posaconazol en el manejo de 
la mucormicosis en pacientes pediátricos.  

 
b. SUMARIOS 
 

LEXICOMP (UPTODATE) 26 

Según esta base de datos se han reportado las siguientes reacciones adversas asociadas a 
posaconazol, sin embargo, no especifica los grupos etarios, ni el tipo de formulación oral 
(población pediátrica) (Tabla 8).  
Tabla 8. Reacciones adversas asociadas a posaconazol según frecuencia  

Frecuencia Descripción 

                                                 
25 ClinicalTrials.gov. Search of: acetaminophen [Internet]. U.S. Department of Health and Human Services. [citado 10 feb 2021]. 
Disponible en: https://www.clinicaltrials.gov/ct2/home 
26  Lexicomp. Posaconazole: Drug information [Internet]. UpToDate. [citado 08 Ene 2021]. Disponible en: 
https://www.uptodate.com/contents/search 
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>10%  Cardiovascular: tromboflebitis (intravenosa, mediante catéter venoso 
periférico: 60%), hipertensión (8% a 18%), edema periférico (12% a 
16%), edema de extremidades inferiores (oral: 15%), hipotensión 
(oral: 14%), taquicardia (oral: 12%) 

 Sistema nervioso central: dolor de cabeza (8% a 28%), escalofríos 
(oral: ≤20%), fatiga (3% a 17%), insomnio (oral: 1% a 17%), 
escalofríos (10% a 16%), mareos (oral: 11%) 

 Dermatológico: erupción cutánea (3% a 24%), prurito (oral: 11%) 

 Endocrino y metabólico: hipopotasemia (oral: ≤30%), 
hipomagnesemia (10% a 18%), hiperglucemia (oral: 11%) 

 Gastrointestinal: Diarrea (10% a 42%), náuseas (9% a 38%), vómitos 
(7% a 29%), dolor abdominal (5% a 27%), estreñimiento (8% a 21%), 
anorexia (oral: 2% a 15%), estomatitis (oral: 14%), disminución del 
apetito (10% a 12%), dolor abdominal superior (6% a 11%). 

 Hematológicos y oncológicos: trombocitopenia (≤29%), anemia (2% 
a 25%), neutropenia (oral: 4% a 23%), petequias (8% a 11%) 

 Hepático: aumento de la alanina aminotransferasa sérica (oral: 
≤17%) 

 Neuromuscular y esquelético: dolor musculoesquelético (oral: 
16%), artralgia (oral: 11%) 

 Respiratorio: tos (3% a 24%), disnea (1% a 20%), epistaxis (14% a 
17%), faringitis (oral: 12%) 

 Varios: fiebre (21% a 45%) 

1% a 10%: 
 

 Cardiovascular: edema (oral: 9%), embolia pulmonar (<5%), torsades 
de pointes (<5%) 

 Sistema nervioso central: parestesia (<5%), dolor (oral: 1%) 

 Dermatológico: Diaforesis (oral: 2%) 

 Endocrino y metabólico: hipocalcemia (9%), insuficiencia 
adrenocortical (<5%), deshidratación (oral: 1%), pérdida de peso 
(oral: 1%) 

 Gastrointestinal: dispepsia (10%), pancreatitis (<5%), candidiasis 
oral (oral: 1%) 

 Genitourinario: hemorragia vaginal (oral: 10%) 

 Hematológicos y oncológicos: síndrome urémico hemolítico (<5%), 
púrpura trombocitopénica trombótica (<5%) 

 Hepático: hiperbilirrubinemia (≤10%), insuficiencia hepática (<5%), 
hepatitis (<5%), hepatomegalia (<5%), aumento de las enzimas 
hepáticas (<5%), ictericia (<5%), aumento de aspartato sérico 
aminotransferasa (≤4%), aumento de la fosfatasa alcalina sérica 
(oral: ≤3%) 

 Hipersensibilidad: reacción de hipersensibilidad (<5%) 

 Infección: infección por herpes simple (oral: 3%) 

 Neuromuscular y esquelético: dolor de espalda (oral: 10%), 
astenia (oral: 2% a 10%) 

 Renal: insuficiencia renal aguda (<5%) 

 Respiratorio: neumonía (oral: 3%) 

<1%*  Colestasis, intervalo QT prolongado en el ECG, pseudoaldosteronismo. 

* Basado en reportes de casos y/o poscomercialización 
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MICROMEDEX 27 

 
Según esta base de datos, se han reportado las siguientes reacciones adversas con 
posaconazol, como principio activo (Tabla 9) 
 
Tabla 9. Reacciones adversas asociadas a posaconazol  

Efectos Evento adverso Frecuencia 

Cardiovascular* 
 
 

Edema Profilaxis, 9%  

Hipertensión Profilaxis, 8 – 18%  

Hipotension Profilaxis, 14% 

Edema periférico Profilaxis, 12 - 16% 

Intervalo QT 
prolongado 

1 – 2% 

Taquicardia Profilaxis, 12% 

Torsades de pointes <5% 

Dermatológico Prurito Profilaxis, 11% 

Erupción cutánea Profilaxis, 15 - 19%; candidiasis 
orofaríngea, 3%; candidiasis orofaríngea, 
15%  

Endocrinos/ 
Metabólicos 

Insuficiencia 
suprarrenal 

<5% 

Deshidración Candidiasis orofaríngea, 3%; candidiasis 
orofaríngea refractaria, 11% 

Hiperglucemia Profilaxis, 11% 

Hipocalcemia Profilaxis, 9% 

Hipopotasemia Profilaxis, 22% a 30% 

Hipomagnesemia Profilaxis, 10% a 18% 

Hiperaldosteronismo 
pseudoprimario 

En reportes poscomercialización 

Transpiración Candidiasis orofaríngea, 2%; candidiasis 
orofaríngea refractaria, 10% 

Disminución de peso Candidiasis orofaríngea, 1%; candidiasis 
orofaríngea refractaria, 14% 

Gastrointestinal Dolor abdominal Profilaxis, 11 - 27%; candidiasis 
orofaríngea, 5%; candidiasis orofaríngea 
refractaria, 18% 

Estreñimiento Profilaxis, 8 - 21% 

Diarrea Profilaxis, 29 - 42%; candidiasis 
orofaríngea, 10%; candidiasis orofaríngea 
refractaria, 13% 

Indigestión Profilaxis, 10% 

Enfermedad 
inflamatoria de la 
membrana mucosa. 

Profilaxis, 14 - 17% 

Pérdida de apetito Profilaxis, 15%; candidiasis orofaríngea, 
2%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
19% 

                                                 
27 IBM Micromedex. Drug Result Page: Posaconazole [Internet]. IBM Watson Health. [citado 14 feb 2021]. Disponible en: 
https://www.micromedexsolutions.com/micromedex2/librarian/  
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Náusea Profilaxis, 19 - 38%; candidiasis 
orofaríngea, 9%; candidiasis orofaríngea 
refractaria, 29% 

Pancreatitis <5% 

Vómitos Profilaxis, 12 - 29%; candidiasis 
orofaríngea, 7%; candidiasis orofaríngea 
refractaria, 28% 

Xerostomía ≥10% 

Hematológico Anemia Profilaxis, 7 - 25%; candidiasis orofaríngea, 
2%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
14% 

Neutropenia febril Profilaxis, 20% 

Neutropenia Profilaxis, 23%; candidiasis orofaríngea, 
4%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
16% 

Petequias Profilaxis, 8 - 11% 

Trombocitopenia ≤29% 

Púrpura 
trombocitopénica 
trombótica 

<5% 

Hepático Nivel ALT elevado, 
grado 3 o 4 

6 - 17% 

Nivel AST elevado, 
grado 3 o 4 

3 - 4% 

Colestasis Raro  

Hepatitis <5% 

Hiperbilirrubinemia Profilaxis, 10% 

Aumento del nivel de 
bilirrubina, grado 3 o 
4 

7 - 9% 

Aumento de las 
enzimas hepáticas 

2 - 5% 

Insuficiencia 
hepática 

Rara 

Inmunológico Reacción de 
hipersensibilidad 

<5% 

Musculoesquelético Artralgia Profilaxis, 11% 

Dolor de espalda Profilaxis, 10% 

Dolor 
musculoesquelético 

Profilaxis, 16% 

Neurológico Astenia Profilaxis, 8 - 10%; candidiasis orofaríngea, 
2%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
13% 

Confusión 6% 

Mareo Profilaxis, 11% 

Dolor de cabeza Profilaxis, 14 - 28%; candidiasis 
orofaríngea, 8%; candidiasis orofaríngea 
refractaria, 20% 

Insomnio Profilaxis, 17%; candidiasis orofaríngea, 
1%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
16% 
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Enfermedad del 
nervio periférico 

3% (terapia a largo plazo) 

Convulsiones  <0.5% 

Somnolencia ≥10% 

Psiquiátrico Ansiedad Profilaxis, 9% 

Renal Fallo renal agudo <5% 

Síndrome urémico 
hemolítico 

<5% 

Enfermedad 
infecciosa del tracto 
urinario 

2% 

Reproductivos Sangrado vaginal Profilaxis, 10% 

Vaginitis 2% 

Respiratorio Sangrado de la nariz Profilaxis, 14% 

Tos Profilaxis, 9 - 24%; candidiasis orofaríngea, 
3%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
25% 

Disnea Profilaxis, 7 - 20%; candidiasis orofaríngea, 
1%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
12% 

Faringitis Profilaxis, 12% 

Neumonía Candidiasis orofaríngea, 3%; candidiasis 
orofaríngea refractaria, 10% 

Embolia pulmonar <5%  

Infeccion de las vias 
respiratorias altas 

Profilaxis, 7% 

Otros Bacteriemia Profilaxis, 18% 

Infección por 
citomegalovirus 

Profilaxis, 14% 

Fatiga Profilaxis, 8 - 17%; candidiasis orofaríngea, 
3%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
13% 

Fiebre Profilaxis, 21 - 45%; candidiasis 
orofaríngea, 6%; candidiasis orofaríngea 
refractaria, 34% 

Herpes Simple Profilaxis, 15%; candidiasis orofaríngea, 
3%; candidiasis orofaríngea refractaria, 
11% 

Dolor Candidiasis orofaríngea, 1%; candidiasis 
orofaríngea refractaria, 11% 

Rigor Profilaxis, 20%; candidiasis orofaríngea, 
menos del 1%; candidiasis orofaríngea 
refractaria, 12% 

Temblores 10 – 12% 

 
En la sección precauciones, se señala lo siguiente: 

 Cardiovascular: se ha reportado prolongación del intervalo QT, incluidos casos de torsade 
de pointes; corregir los niveles de potasio, magnesio y calcio antes de iniciar la terapia. 

 Cardiovascular: condiciones proarrítmicas preexistentes. 

 Endocrino y metabólico: las alteraciones de los electrolitos, especialmente potasio, 
magnesio y calcio, requieren vigilancia y corrección antes y durante la terapia. 
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 Hepático: Se han informado reacciones hepáticas potencialmente graves o fatales, que 
incluyen elevaciones de las enzimas hepáticas, hepatitis, colestasis o insuficiencia 
hepática; se recomienda monitorización e interrupción en caso sea necesario. 

 Renal: insuficiencia renal grave (TFG <20 ml/min/1,73 m2); se recomienda 
monitorización con los comprimidos de liberación retardada. 

 En la administración: Evitar la administración intravenosa en insuficiencia renal moderada 
o grave (TFG <50 ml/min/1,73 m2) a menos que el beneficio supere el riesgo; en caso se 
use se recomienda su monitorización. 

 Uso concomitante: Evitar el uso con cimetidina, efavirenz, esomeprazol, fenitoína y 
rifabutina. 

 
Contraindicaciones: 

 El uso concomitante con alcaloides del cornezuelo del centeno (incluyendo ergotamina y 
dihidroergotamina), inhibidores de la HMG-CoA reductasa metabolizados principalmente 
por CYP3A4 (P.e. Atorvastatina, lovastatina y simvastatina), sirolimus o sustratos de 
CYP3A4 que prolonguen el intervalo QT (P.e. Quinidina y pimozida). 

 Hipersensibilidad al posaconazol u otros antifúngicos azólicos  
 

c. EMA 28 

 
En la ficha técnica se señala que, la formulación de comprimido se ha investigado 
únicamente en pacientes con leucemia mielógena aguda (LMA) y síndromes 
mielodisplásicos (SMD), y en aquéllos que han sido sometidos a un trasplante de células 
madre hematopoyéticas (TCMH), con, o en riesgo de experimentar, enfermedad del injerto 
contra el huésped (EICH). La duración máxima de la exposición a la formulación de 
comprimido fue más corta que con la suspensión oral. La exposición plasmática obtenida 
con la formulación de comprimido fue mayor que la observada con la suspensión oral. Sin 
embargo, no se puede descartar una mayor incidencia de reacciones adversas. 
 
Uso en población pediátrica 

 No existe experiencia con posaconazol comprimidos. 

 Dieciséis pacientes fueron tratados, entre 8-17 años de edad, con posaconazol 
suspensión oral 800 mg/día en un estudio para infecciones fúngicas invasivas. En base a 
los datos disponibles en 16 de estos pacientes pediátricos, el perfil de seguridad parece 
ser similar al de los pacientes ≥18 años de edad. Además, doce pacientes entre 13-17 
años de edad recibieron 600 mg/día de posaconazol suspensión oral como profilaxis de 
infecciones fúngicas invasivas. El perfil de seguridad en estos pacientes <18 años de 
edad parece similar al perfil de seguridad observado en adultos. En base a los datos 
farmacocinéticos en 10 de estos pacientes pediátricos, el perfil farmacocinético parece 
ser similar al de pacientes ≥18 años de edad. No se ha establecido la seguridad y la 
eficacia en pacientes pediátricos menores de 18 años de edad.  

 Se obtuvieron ECG múltiples, coincidentes en el tiempo, recogidos durante un periodo de 
12 horas antes y durante la administración de posaconazol suspensión oral (400 mg dos 
veces al día con comidas ricas en grasas) de 173 voluntarios sanos varones y mujeres 
de entre 18 y 85 años de edad. No se observaron cambios clínicamente relevantes en el 
intervalo QTc medio con respecto al estado basal. 

 

                                                 
28 European Medicines Agency. List of nationally authorised medicinal products Active substance: posaconazole (gastro-

resistant tablets) [Internet]; 2020 [citado 10 feb 2021]. Disponible en: 
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/posaconazole-accord-epar-
product-information_en.pdf 
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En la tabla 10, se listan las reacciones adversas clasificadas por sistema corporal y 
frecuencia notificadas en ensayos clínicos y/o poscomercialización. 
 
Tabla 10. Reacciones adversas clasificadas por sistema corporal y frecuencia* 

Sistema u órgano 
afectado 

Frecuencia 
 

Descripción 
 

Trastornos de la 
sangre y del sistema 
linfático 
 

Frecuentes Neutropenia 

Poco frecuentes trombocitopenia, leucopenia, anemia, 
eosinofilia, linfadenopatía, infarto esplénico 

Raras Síndrome urémico hemolítico, púrpura 
trombocitopénica trombótica, pancitopenia, 
coagulopatía, hemorragia 

Trastornos del 
sistema 
inmunológico 

Poco frecuentes Reacción alérgica 

Raras Reacciones de hipersensibilidad 

Trastornos 
endocrinos 

Raras Insuficiencia adrenal, gonadotropina 
disminuida en sangre 

Frecuencia 
desconocida 

Pseudoaldosteronismo 

Trastornos del 
metabolismo y de la 
nutrición 

Frecuentes Desequilibrio electrolítico, anorexia, apetito 
disminuido, hipocalemia, hipomagnesemia 

Poco frecuentes Hiperglucemia, hipoglucemia 

Trastornos 
psiquiátricos 

Poco frecuentes Sueños anormales, estado confusional, 
trastorno del sueño 

Raras Trastorno psicótico, depresión 

Trastornos del 
sistema nervioso 

Frecuentes Parestesia, mareo, somnolencia, cefalea, 
disgeusia 

Poco frecuentes Convulsiones, neuropatía, hipoestesia, 
temblor, afasia, insomnio 

Raras Accidente cerebrovascular, encefalopatía, 
neuropatía periférica, síncope 

Trastornos oculares Poco frecuentes Visión borrosa, fotofobia, agudeza visual 
disminuida 

Raras Diplopía, escotoma 

Trastornos del oído 
y del laberinto 

Raras Pérdida de audición 

Trastornos 
cardíacos 

Poco frecuentes Síndrome del QT prolongado§, 
electrocardiograma anormal§, palpitaciones, 
bradicardia, extrasístoles supraventriculares, 
taquicardia 

Raras “Torsade de pointes”, muerte repentina, 
taquicardia ventricular, parada 
cardiorrespiratoria, insuficiencia cardiaca, 
infarto de miocardio 

Trastornos 
vasculares 

Frecuentes Hipertensión  

Poco frecuentes Hipotensión, vasculitis 

Raras Embolismo pulmonar, trombosis venosa 
profunda 

Trastornos 
respiratorios, 

Poco frecuentes Tos, epistaxis, hipo, congestión nasal, dolor 
pleurítico, taquipnea 
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torácicos y 
mediastínicos 

Raras Hipertensión pulmonar, neumonía intersticial, 
neumonitis 

Trastornos 
gastrointestinales 

Muy frecuentes Náuseas  

Frecuentes Vómitos, dolor abdominal, diarrea, dispepsia, 
sequedad de boca, flatulencia, estreñimiento, 
molestia anorrectal 

Poco frecuentes Pancreatitis, distensión abdominal, enteritis, 
malestar epigástrico, eructos, enfermedad por 
reflujo gastroesofágico, edema de la boca 

Raras Hemorragia gastrointestinal, íleo 

Trastornos 
hepatobiliares 

Frecuentes Pruebas de función hepática elevadas (ALT 
elevada, AST elevada, bilirrubina elevada, 
fosfatasa alcalina elevada, GGT elevada) 

Poco frecuentes Lesión hepatocelular, hepatitis, ictericia, 
hepatomegalia, colestasis, toxicidad hepática, 
función hepática anormal 

Raras Insuficiencia hepática, hepatitis colestática, 
hepatoesplenomegalia, dolor a la palpación 
del hígado, asterixis 

Trastornos de la piel 
y del tejido 
subcutáneo 

 

Frecuentes Erupción, prurito  

Poco frecuentes Ulceración de la boca, alopecia, dermatitis, 
eritema, petequias 

Raras Síndrome de Stevens Johnson, erupción 
vesicular 

Trastornos 
musculoesqueléticos 
y del tejido 
conjuntivo 

Poco frecuentes Dolor de espalda, cervicalgia, dolor 
musculoesquelético, dolor en una extremidad 

Trastornos renales y 
urinarios 

 

Poco frecuentes Fallo renal agudo, fallo renal, creatinina 
elevada en sangre 

Raras Acidosis tubular renal, nefritis intersticial 

Trastornos del 
aparato reproductor 
y de la mama 

Poco frecuentes Trastorno menstrual 

Raras Dolor de mama 

Trastornos 
generales y 
alteraciones en el 
lugar de 
administración 

Frecuentes Pirexia (fiebre), astenia, fatiga 

Poco frecuentes Edema, dolor, escalofríos, malestar general, 
malestar torácico, intolerancia a los 
medicamentos, sensación de inquietud, 
inflamación de mucosa  

Raras Edema de la lengua, edema de cara 

Exploraciones 
complementarias 

Poco frecuentes alteración en los niveles de medicamentos, 
fósforo disminuido en sangre, radiografía 
torácica anormal 

Frecuencia estimada: muy frecuentes (≥1/10); frecuentes (≥1/100 a <1/10); poco frecuentes 
(≥1/1.000 a <1/100); raras (≥1/10.000 a <1/1.000); muy raras (<1/10.000); frecuencia no 
conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles). 
* Basadas en las reacciones adversas observadas con la suspensión oral, con los 
comprimidos gastrorresistentes y con el concentrado para solución para perfusión. 

  
d. CENAFyT29 

                                                 
29 Ministerio de Salud del Perú. Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia-DIGEMID. Fecha de consulta: 12 feb 2021 
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REPORTES DE SOSPECHA DE RAM A NIVEL NACIONAL 
 

El Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia (CENAFyT) en el periodo 2011 
al 17 de febrero 2021, tiene registrado 14 reportes de reacciones adversas asociadas al 
principio activo posaconazol, con 22 sospechas de reacciones adversas notificadas (Tabla 
11 y 12), cabe mencionar, que la base de datos no permite filtrar por forma farmacéutica. En 
menores de 18 años se notificaron 8 reportes (57.1%) (Tabla 13). 
 
Tabla 11. Reacciones adversas registradas en CENAFyT 

Reacción (MedDRA) Cantidad Porcentaje 

Trastornos generales y asociadas al lugar de administración 4 18.18% 

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo 3 13.64% 

Exploraciones complementarias 3 13.64% 

Trastornos gastrointestinales 2 9.09% 

Trastornos del sistema nervioso 2 9.09% 

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo 2 9.09% 

Trastornos oculares 1 4.55% 

Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos 1 4.55% 

Trastornos del metabolismo y de la nutrición 1 4.55% 

Trastornos cardiacos 1 4.55% 

Trastornos hepatobiliares 1 4.55% 

Infecciones e infestaciones 1 4.55% 

 
Tabla 12. Reacciones adversas registradas por término preferido (MedDRA) 

Reacción (MedDRA) Cantidad Porcentaje 

Resistencia a un fármaco 3 21.4% 

Artralgia 2 14.3% 

Mialgia 2 14.3% 

Enzima hepática aumentada 2 14.3% 

Dolor en la zona superior del abdomen 1 7.1% 

Alanina aminotransferasa elevada 1 7.1% 

Aspartato aminotransferasa elevada 1 7.1% 

Bronquitis 1 7.1% 

Tos 1 7.1% 

Diarrea 1 7.1% 

 

Tabla 13. Reacciones adversas por grupo etario registradas en CENAFyT 

Edad Reportes Frecuencia 

28 días - 23 meses 3 21.4% 

2 - 11 años 4 28.6% 

12 - 17 años 1 7.1% 

18 - 44 años 1 7.1% 

45 - 64 años 5 35.7% 

 
 
 
 
REPORTES DE SOSPECHA DE RAM A NIVEL INTERNACIONAL 
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Se realizó la búsqueda en la base de datos VigiAccessTM,30 del principio activo posaconazol, 
incluyendo todas las formas farmacéuticas, dado que la plataforma no permite filtrar por esa 
variable. Desde 2004 hasta el 17 de febrero del 2021 se recuperó un total de 4123 registros 
de sospechas de reacciones adversas medicamentosas (RAM), reportándose 8471 
sospechas de RAM (Tabla 14); del total de notificaciones el 6.28% corresponde a población 
<18 años (Tabla 15).  
 
Tabla 14. Reacciones adversas registradas en VigiAccessTM 

Reacción Adversa Medicamentosa (RAM) Reportes Frecuencia 

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo  469 18.23% 

Lesiones, intoxicaciones y complicaciones procedimientos  619 10.19% 

Trastornos generales y relacionadas al sitio de administración  1544 9.96% 

Trastornos gastrointestinales  844 8.46% 

Trastornos del sistema nervioso  342 7.31% 

Trastornos psiquiátricos  170 6.14% 

Trastornos hepatobiliares  337 5.54% 

En investigaciones  717 4.66% 

Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos  362 4.27% 

Trastornos oculares  93 4.04% 

Trastornos del sistema inmunológico  85 3.98% 

Trastornos vasculares  171 2.40% 

Trastornos cardíacos  189 2.23% 

Trastornos renales y urinarios  203 2.08% 

Problemas relacionados al producto  38 2.02% 

Trastornos de la sangre y del sistema linfático  520 2.01% 

Infecciones e infestaciones  863 1.49% 

Trastornos del metabolismo y de la nutrición  395 1.10% 

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo  176 1.00% 

Trastornos del oído y del laberinto  22 0.96% 

Afecciones en el embarazo, puerperio y perinatales  3 0.76% 

Procedimientos médicos y quirúrgicos  81 0.45% 

Trastornos del aparato reproductor y de las mamas  22 0.26% 

Circunstancias sociales  8 0.26% 

Trastornos congénitos, familiares y genéticos  8 0.09% 

Neoplasias benignas, malignas y no especificadas*  126 0.09% 

Trastornos endocrinos  64 0.04% 

* Incluidos quistes y pólipos 
 
Tabla 15. Reacciones adversas por grupo etario registradas en VigiAccessTM 

Edad Reportes Frecuencia 

0 - 27 días 2 0.05% 

28 días - 23 meses 14 0.34% 

2 - 11 años 126 3.06% 

12 - 17 años 117 2.84% 

18 - 44 años 760 18.43% 

45 - 64 años 1270 30.80% 

65 - 74 años 560 13.58% 

≥ 75 años 206 5.00% 

Desconocido 1068 25.90% 

                                                 
30 Uppsala Monitoring Centre. VigiAccess [Internet]. World Health Organization. [citado 10 feb 2021]. Disponible en: 
http://www.vigiaccess.org/ 
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X. ESTATUS REGULATORIO  
 
a. AGENCIAS REGULADORAS 
 

ESTADOS UNIDOS 31 

De acuerdo a la base de datos de la U.S. Food and Drug Administration (FDA), posaconazol 
tabletas está autorizado tanto en adultos como niños a partir de los 13 años, para las 
siguientes indicaciones: 

 Profilaxis de infecciones invasivas por Aspergillus y Candida: Los comprimidos de 
liberación retardada y la suspensión oral de posaconazol están indicados para la profilaxis 
de infecciones invasivas por Aspergillus y Candida en pacientes de 13 años de edad o 
más, que tienen un alto riesgo de desarrollar estas infecciones debido a estar gravemente 
inmunocomprometidos, como en el trasplante de células madre hematopoyéticas (TCMH) 
con enfermedad de injerto contra huésped (EICH) o con neoplasias hematológicas con 
neutropenia prolongada por quimioterapia. 

 Tratamiento de la candidiasis orofaríngea, incluida la candidiasis orofaríngea 
refractaria al itraconazol y/o fluconazol: La suspensión oral de posaconazol está 
indicada para el tratamiento de la candidiasis orofaríngea, incluida la candidiasis 
orofaríngea resistente a itraconazol y/o fluconazol. 

 
CANADÁ 32 

En Health Canada, el posaconazol tabletas se encuentra autorizado y aprobado para su 
comercialización en las siguientes indicaciones, en adultos y niños ≥13 años:  

 Profilaxis de infecciones por Aspergillus y Candida en pacientes con alto riesgo de 
desarrollar estas infecciones, como pacientes con neutropenia prolongada o receptores 
de trasplante de células madre hematopoyéticas (TCMH). 

 Tratamiento de la aspergilosis invasiva en pacientes con enfermedad refractaria a 
amfotericina B o itraconazol, o en pacientes intolerantes a estos medicamentos. La 
refractariedad se define como la progresión de la infección o la falta de mejora después 
de un mínimo de 7 días de dosis terapéuticas previas de una terapia antifúngica eficaz. 

 
EUROPA 33 

En la base de datos de medicamentos de la EMA, posaconazol tabletas (comprimido 
gastrorresistente) cuenta con un Informe de Evaluación Pública Europea (EPAR, European 
public assessment report); en el que se precisa que, en población pediátrica no se ha 
establecido la seguridad y eficacia de posaconazol en niños <18 años de edad debido 
a que no se dispone de datos en esta formulación. Las indicaciones aprobadas en 
pacientes adultos son las siguientes: 

 Posaconazol está indicado en el tratamiento de las siguientes infecciones fúngicas en 
adultos: 
- Aspergilosis invasora en pacientes con enfermedad resistente a amfotericina B o 

itraconazol, o en pacientes que son intolerantes a estos medicamentos; 
- Fusariosis en pacientes con enfermedad resistente a amfotericina B, o en pacientes 

que son intolerantes a amfotericina B; 
- Cromoblastomicosis y micetoma en pacientes con enfermedad resistente a 

itraconazol, o en pacientes que son intolerantes a itraconazol; 

                                                 
31 Drugs@FDA: FDA-Approved Drugs. Acetaminophen [Internet]. U.S. Food and Drug Administration (FDA). [citado 11 feb 2021]. 
Disponible en: https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2013/205053s000lbl.pdf 
32 Health Canada. Drug Product Database: Posaconazole [Internet]. Government of Canada. [citado 10 feb 2021]. Disponible en: 
https://pdf.hres.ca/dpd_pm/00052775.PDF 
33 European Medicines Agency. List of nationally authorised medicinal products Active substance: posaconazole (gastro-resistant 
tablets) [Internet]; 2020 [citado 10 feb 2021]. Disponible en: https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-
information/posaconazole-accord-epar-product-information_en.pdf 
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- Coccidioidomicosis en pacientes con enfermedad resistente a amfotericina B, 
itraconazol o fluconazol, o en pacientes que son intolerantes a estos medicamentos. 

La resistencia se define como la progresión de la infección o la ausencia de mejoría 
después de un mínimo de 7 días de dosis terapéuticas previas de terapia antifúngica 
eficaz. 

 Posaconazol está también indicado en la profilaxis de infecciones fúngicas invasoras en 
los siguientes pacientes: 
- Pacientes que estén recibiendo quimioterapia de remisión-inducción para leucemia 

mielógena aguda (LMA) o síndromes mielodisplásicos (SMD), que se espera que 
desarrollen neutropenia prolongada y que presentan alto riesgo de desarrollar 
infecciones fúngicas invasoras; 

- Receptores de trasplante de células madre hematopoyéticas (TCMH) que están 
recibiendo dosis altas de terapia inmunosupresora para la enfermedad injerto contra 
huésped, y que presentan alto riesgo de desarrollar infecciones fúngicas invasoras. 

 
ESPAÑA 34 

En la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), posaconazol 
100 mg comprimidos gastrorresistentes se encuentra autorizado y aprobado para su 
comercialización en las siguientes indicaciones terapéuticas: 

 Los comprimidos gastrorresistentes de posaconazol están indicados en adultos, en el 
tratamiento de las siguientes infecciones fúngicas (ver sección 5.1): 
- Aspergilosis invasora en pacientes con enfermedad resistente a amfotericina B o 

itraconazol, o en pacientes que son intolerantes a estos medicamentos; 
- Fusariosis en pacientes con enfermedad resistente a amfotericina B, o en pacientes 

que son intolerantes a amfotericina B; 
- Cromoblastomicosis y micetoma en pacientes con enfermedad resistente a 

itraconazol, o en pacientes que son intolerantes a itraconazol; 
- Coccidioidomicosis en pacientes con enfermedad resistente a amfotericina B, 

itraconazol o fluconazol, o en pacientes que son intolerantes a estos medicamentos. 
La resistencia se define como la progresión de la infección o la ausencia de mejoría 
después de un mínimo de 7 días de dosis terapéuticas previas de terapia antifúngica 
eficaz. 

 

 Los comprimidos gastrorresistentes de posacinazolº están también indicados en la 
profilaxis de infecciones fúngicas invasoras en los siguientes pacientes: 
- Pacientes que estén recibiendo quimioterapia de remisión-inducción para leucemia 

mielógena aguda (LMA) o síndromes mielodisplásicos (SMD), que se espera que 
desarrollen neutropenia prolongada y que presentan alto riesgo de desarrollar 
infecciones fúngicas invasoras; 

- Receptores de trasplante de células madre hematopoyéticas (TCMH) que están 
recibiendo dosis altas de terapia inmunosupresora para la enfermedad injerto contra 
huésped, y que presentan alto riesgo de desarrollar infecciones fúngicas invasoras. 

 
Cabe mencionar que en la ficha técnica de esta formulación de posaconazol en 
población pediátrica, no se ha establecido la seguridad y eficacia en niños menores 
de 18 años de edad. Por lo tanto, no se ha establecido una recomendación posológica; 
dado que no se dispone de datos en esta formulación.  
 
 

                                                 
34 Centro de información online de medicamentos de la AEMPS. Ficha Técnica: Posaconazol 100 mg comprimidos 
gastrorresistentes [Internet]. Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios. [citado 12 feb 2021]. Disponible en: 
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/105320002/FT_105320002.html 
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ITALIA 35 

En la Agenzia Italiana del Farmaco (AIFA), posaconazol 100 mg comprimidos 
gastrorresistentes se encuentra autorizado y aprobado para su comercialización en las 
mismas indicaciones terapéuticas contempladas por la EMA. 
 
FRANCIA 36 

En la Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des Produits de Santé, a través de su 
Répertoire des Spécialités Pharmaceutiques, posaconazol 100 mg comprimidos 
gastrorresistentes se encuentra autorizado y aprobado para su comercialización en las 
mismas indicaciones terapéuticas contempladas por la EMA. 
 
REINO UNIDO 37 
En Medicines and Healthcare products Regulatory Agency (MHRA), posaconazol 100 mg 
comprimidos gastrorresistentes se encuentra autorizado y aprobado para su 
comercialización en las mismas indicaciones terapéuticas contempladas por la EMA. 
 
PERÚ 38, 39 
En Perú, de acuerdo al Registro Sanitario de Productos Farmacéuticos, de la Dirección 
General de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID). Posaconazol 100 mg comprimido 
gastrorresistente, cuenta con 01 registro sanitario vigente en esa forma farmacéutica. En la 
ficha técnica de la especialidad farmacéutica, éste se encuentra autorizado y aprobado para 
su comercialización en las siguientes indicaciones terapéuticas, tanto en adultos como en 
niños ≥13 años: 
 

 Profilaxis de infecciones invasivas por Aspergillus y Candida: Los comprimidos 
gastrorresistentes y suspensión oral están indicados para la profilaxis de infecciones 
invasivas por Aspergillus y Candida en pacientes que se encuentran en alto riesgo de 
desarrollar estas infecciones debido a que son gravemente inmunocomprometidos, como 
en el caso de receptores de trasplantes de células madre hematopoyéticas (TCMH) con 
enfermedad de injerto contra huésped (EICH) o aquellos con neoplasias hematológicas 
malignas con neutropenia prolongada debido a la quimioterapia. 
Los comprimidos gastrorresistentes y suspensión oral están indicados para pacientes de 
13 años de edad a más. 

 Tratamiento de la candidiasis orofaríngea, incluyendo candidiasis orofaríngea 
resistente al itraconazol y/o fluconazol: La suspensión oral está indicado para el 
tratamiento de candidiasis orofaríngea, incluyendo candidiasis orofaríngea resistente al 
itraconazol y/o fluconazol. 

 
 
 
 

                                                 
35 Banca Dati Farmaci dell’AIFA. Farmaco | Posaconazolo 100 mg compresse gastroresistenti [Internet]. Agenzia Italiana del 
Farmaco. [citado 15 feb 2021]. Disponible en: 
https://farmaci.agenziafarmaco.gov.it/aifa/servlet/PdfDownloadServlet?pdfFileName=footer_004815_037059_RCP.pdf&retry=0&sys
=m0b1l3 
36 Répertoire des Spécialités Pharmaceutiques. Posaconazole 100 mg, comprimé gastro-résistant [Internet]. Agence Nationale de 
Sécurité du Médicament et des Produits de Santé. [citado 15 feb 2021]. Disponible en: http://agence-
prd.ansm.sante.fr/php/ecodex/extrait.php?specid=69380042 
37 Medicines and Healthcare products Regulatory Agency. Posaconazole 100 mg gastro-resistant tablets [Internet]. gov.uk. [citado 
15 feb 2021]. Disponible en: https://mhraproducts4853.blob.core.windows.net/docs/7576990e37314bdec30d9f40c53ffc697cb73845 
38 Dirección General de Medicamentos, Insumos y Drogas. Registro de Productos Farmacéuticos [Internet]. Ministerio de Salud. 
[citado 17 Nov 2020]. Disponible en: http://www.digemid.minsa.gob.pe/ProductosFarmaceuticos/principal/pages/Default.aspx 
39 Dirección General de Medicamentos, Insumos y Drogas. Consulta de fichas técnicas de especialidades farmacéuticas [Internet]. 
Ministerio de Salud. [citado 11 feb 2021]. Disponible en: 
http://www.digemid.minsa.gob.pe/FichasTecnicas/Principal/BuscarFichaTecnica.aspx 
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OMS  40, 41 
 

En la lista de medicamentos esenciales de la OMS para adultos y en pediatría, no se incluye 
posaconazol 100mg tabletas.   

 
XI. REGISTROS SANITARIOS EN EL PERÚ 

 
En Perú, de acuerdo con el Registro Sanitario de Productos Farmacéuticos, de la Dirección 
General de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID) se identificaron 01 registro 
sanitario (RS) vigente (Tabla 16). 
 
Tabla 16. Registros sanitarios de posaconazol 100 mg 

RS Nombre Forma farmacéutica Titular del registro 

EE01946 Noxafil 100 mg Comprimido 
gastrorresistente 

Merck Sharp & Dohme Peru 
S.R.L. 

 
XII. COSTOS 

 
En la Tabla 17 se muestran los costos de paracetamol y otros analgésicos, por día en base 
a los precios consignados en el observatorio de medicamentos del Ministerio de Salud, y en 
base a datos proporcionados por EsSalud. 
 
Tabla 17. Costos de analgésicos inyectables  

Nombre Posaconazol 100 mg 

Adultos 
- Dosis 42 

 
200 mg – 2000 mg/día 

- Costo (soles)* 111.26 – 208.22 

- Costo (soles)*** 122.70 

- Costo/día 222.52 – 4164.40 

Niños 
- Dosis43 

 
200 mg – 1600 mg/día 

- Edad# ≥13 años 

- Costo/día 222.52 – 3331.52 

* Costo reportado en el observatorio de precios en hospitales privados 
** Costo reportado en el observatorio de precios para el departamento de Lima, en 
hospitales públicos (MINSA) 
*** Costo reportado por EsSalud 
# Edad de incio de aprobación. 
 

XIII. RESUMEN 
 

 Posaconazol, es un antifúngico perteneciente al grupo de los azoles, que inhibe la 
enzima lanosterol 14α-desmetilasa y con ello, la biosíntesis de ergosterol, dando 
como resultado el debilitamiento de la estructura y función de la membrana celular 
del hongo. La absorción oral de posaconazol es variable (8 a 47%) y puede verse 

                                                 
40 World Health Organization Model List of Essential Medicines, 21st List, 2019. Geneva: World Health Organization; 2019. Licence: 
CC BY-NC-SA 3.0 IGO. 
41 World Health Organization Model List of Essential Medicines for children, 7th List, 2019. Geneva: World Health Organization; 2019. 
Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO. 
42 DynaMed [Internet]. Ipswich (MA): EBSCO Information Services. 1995 - . Record No. T114052, Mucormycosis; [actualizado 30 
Nov 2018, citado 09 Ene 2021]. Disponible en: https://www.dynamed.com/topics/dmp~AN~T114052 
43 DynaMed [Internet]. Ipswich (MA): EBSCO Information Services. 1995 - . Record No. T114052, Mucormycosis; [actualizado 30 
Nov 2018, citado 09 Ene 2021]. Disponible en: https://www.dynamed.com/topics/dmp~AN~T114052 
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alterada debido a trastornos gastrointestinales y en pacientes que reciben terapias 
de supresoras de ácido. El posaconazol se une a las proteínas plasmáticas en más 
del 98%, predominantemente a la albúmina, aunque esto no limita la distribución 
extravascular del posaconazol, con valores de 61,6 L y 181 L para el volumen de 
distribución (Vd) central y periférico respectivamente. Al igual que otros triazoles, 
inhibe el CYP3A4, y el 70-80% se puede eliminar sin cambios en las heces; 
aproximadamente el 17% es glucuronidado por UGT1A4 y el resto se elimina sin 
cambios. 
 

 En sumario como Dynamed, como parte del manejo general de la mucormicosis, 
junto a la resección quirúrgica urgente o el desbridamiento, se sugiere el uso de 
amfotericina B liposomal como tratamiento de elección, y el uso de posaconazol se 
indica como agente de segunda línea o de rescate; sin embargo, no recomienda un 
tratamiento específico en pacientes pediátricos. BestPractice y UpToDate, tampoco 
precisa un tratamiento específico en pacientes pediátricos. 
 

 En las Guías de práctica clínica revisadas, recomiendan el uso de amfotericinas B 
lipídicas como tratamiento de elección, mientras que posaconazol en comprimidos 
está recomendado como terapia de rescate en niños ≥13 años. 
 

 En la búsqueda realizada, no se identificaron informes de evaluaciones de 
tecnologías sanitarias en las que se evalúe el uso de posaconazol tabletas en 
mucormicosis. Se identificó una revisión sistemática, sin embargo, la población 
estudiada fue ≥18 años. 
 

 Se rescató un ensayo clínico aleatorizado que evaluó nuevas formulaciones de 
posaconazol, dentro de ellas en tabletas de liberación prolongada e inyectable, tanto 
como primera línea y terapia de rescate; sin embargo, los grupos asignados a las 
nuevas formulaciones fueron pequeños y el análisis no incluyó una evaluación con 
la formulación en tabletas en pacientes pediátricos con mucormicosis. 
 

 Las reacciones adversas más relevantes están asociadas al riesgo de prolongación 
del intervalo QT, incluidos casos de torsade de pointes; alteraciones de los 
electrolitos, especialmente potasio, magnesio y calcio; elevaciones de las enzimas 
hepáticas, hepatitis, colestasis; para los cuales es necesario tener precauciones de 
uso. 
 

 Posaconazol cuenta con la autorización de las agencias reguladoras de Canadá y 
Estados Unidos, como profilaxis de infecciones por Aspergillus y Candida en 
pacientes con alto riesgo de desarrollar estas infecciones, y en el tratamiento de la 
aspergilosis invasiva en pacientes con enfermedad refractaria a itraconazol, 
amfotericina B (Health Canada) y/o fluconazole (FDA) en ≥13 años; mientras que en 
Europa (EMA) no está autorizado en pacientes menores de 18 años. En Perú, se 
cuenta con 01 registros sanitario y está aprobado como profilaxis de infecciones 
invasivas por Aspergillus y Candida, y en el tratamiento de la candidiasis orofaríngea, 
incluyendo candidiasis orofaríngea resistente al itraconazol y/o fluconazol, a partir de 
los 13 años. Esta formulación no está incluida en la lista de medicamentos esenciales 
de la OMS en pediatría, ni en la de adultos. 
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XIV. CONCLUSIÓN 
 
En base a la revisión y análisis de la evidencia científica disponible respecto al medicamento 
posaconazol tabletas pacientes pediátricos con mucormicosis que hayan recibido 
amfotericina B y que toleren la vía oral, con o sin cirugía, el Equipo Técnico acuerda no 
incluirlo en el Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales (PNUME). 
 
 
 
 


