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 • Indacaterol/bromuro de glicopirronio 
(IND/GLIC) es una nueva combinación a 
dosis fijas de un β2 adrenérgico de larga 
duración y de un anticolinérgico de larga 
duración que se administra una vez al día 
como tratamiento broncodilatador de 
mantenimiento para el alivio de síntomas 
en enfermedad obstructiva crónica 
(EPOC). 

•  No presenta diferencias de gran relevan-
cia clínica en cuanto a eficacia y seguri-
dad respecto a otros broncodilatadores 
de acción larga en monoterapia ni frente 
a la combinación salmeterol/fluticasona.  

• El perfil de seguridad está determinado 
por los efectos anticolinérgicos de glico-
pirronio y beta-2 adrenérgicos de indaca-
terol. El plan de riesgos vigilará los even-
tos cardiovasculares de forma activa.  

• No existen estudios comparativos direc-
tos que valoren la mejora en el cumpli-
miento por la administración de dos prin-
cipios activos en un único dispositivo.  

Presentación 
▼Ultibro Breezhaler  ®  (Novartis Pharma GmbH) 
▼Ulunar Breezhaler  ®  (Rovi, S.A.) 
▼Xoterna Breezhaler ®  (Ferrer I. S.A.) 
 85/43 mcg 30 cápsulas + 1 inh polvo inhalación  
(86,02€) 
Excipiente de declaración obligatoria: lactosa. 
Comercializado: 2014 
Evaluado: Marzo 2015 

 
 

Una alternativa más en pacientes en los que está indicado tratar de forma  
concomitante con LABA y LAMA.  

INDICACION3 
Tratamiento broncodilatador de 
mantenimiento para el alivio de los 
síntomas en pacientes adultos con 
EPOC. 
MECANISMO DE ACCIÓN3 
El bromuro de glicopirronio es un 
antagonista de acción larga que 
actua sobre los receptores muscarí-
nicos (LAMA) bloqueando la acción 
vasoconstrictora de la acetilcolina 
en las células del músculo liso de 
las vías respiratorias, produciendo 
su dilatación. El indacaterol es un 
agonista de los adrenoreceptores β
2 (LABA) que actua estimulando la 
adenil-ciclasa intracelular, lo que 

produce un aumento de los niveles 
de AMP cíclico, dando lugar a la 
relajación del músculo liso bron-
quial.  
POSOLOGÍA3  
La posología recomendada es una 
inhalación de 110 mcg de indacate-
rol maleato (equivalente a 85 mcg 
de indacaterol) y 54 mcg de bromu-
ro de glicopirronio (equivalente a 43 
mcg de glicopirronio) una vez al 
día. 
EFICACIA CLÍNICA 
Se han publicado 5 ensayos clíni-
cos (3 pivotales y 2 de soporte) con 
más de 5.000 pacientes. En dos de 
los estudios pivotales SHINE5 e 
ILUMINATE6 ambos de 26 sema-

nas de duración, la eficacia se eva-
luó mediante la medida del FEV1 en 
el valor valle y el FEV1 en el área 
bajo la curva de 0-12 horas (FEV1  
AUCO-12). El primero de ellos, con-
trolado con placebo y comparado-
res activos (indacaterol 150 
mcg/24h, glicopirronio 50 mcg/24h 
y tiotropio 18 mcg/24h en régimen 
abierto) mostró unas diferencias en 
los valores de FEV1 valle de 70, 90 
y 80 ml respectivamente sin alcan-
zar la relevancia clínica (120 ml). 
En el estudio ILUMINATE6 la combi-
nación indacaterol/glicopirronio se 
comparó frente a salmeterol/
fluticasona, la mejora en el valor  
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FEV1  AUCO-12 fue de 140 ml, alcan-
zando relevancia clínica. 
Como variables secundarias, se eva-
luaron resultados relacionados con la 
sintomatología como la disnea (Indice 
Transicional de Disnea), calidad de 
vida y el uso de medicación de resca-
te. En estas variables las mejoras no 
se consideraron clínicamente relevan-
tes. 
En el tercer estudio pivotal SPARK7 
de 64 semanas de duración y contro-
lado con glicopirronio 50 mcg/24h y 
tiotropio 18 mcg/24h en régimen 
abierto, en el que se estudiaron las 
exacerbaciones moderadas y graves, 
no se obtuvieron diferencias estadísti-
camente significativas frente a tiotro-
pio. Cuando se comparó frente a gli-
copirronio en monoterapia, la reduc-
ción en la tasa anual fue del 12%, 
siendo esta diferencia en términos 
absolutos de tan sólo 0,88 exacerba-
ciones por año. 
SEGURIDAD 
Reacciones adversas3 : 
Los efectos adversos más frecuentes 
con indacaterol/glicopirronio fueron las 
infecciones del tracto respiratorio su-
perior. 
Otro efectos adversos frecuentes fue-
ron: nasofaringitis, infección urinaria, 
sinusitis, rinitis, mareos, cefalea, tos, 
dolor orofaríngeo, dispepsia, gas-
troenteritis, dolor musculoesquelético, 
fiebre y dolor de pecho. 
En el estudio de seguridad de 52 se-
manas de duración (ENLIGHTEN)8 se 
observó una incidencia superior de 
eventos cardiovasculares mayores en 
los pacientes tratados con indacaterol/
glicopirronio en comparación con pla-
cebo (3,6% vs 0,9% ) así como una 
mayor incidencia de neumonía (3,6% 
vs 0), muertes y un mayor porcentaje 
de efectos adversos graves. En un 
análisis posterior que analizó todos 
los pacientes con EPOC incluídos en 
los ensayos no se observaron estas 
diferencias entre los grupos de trata-
miento, y esta discrepancia se atribu-
yó a la inclusión de un porcentaje ma-
yor de pacientes con EPOC grave en 
el brazo de tratamiento indacaterol/
glicopirronio, así como  a diferencias 
en los antecedentes de enfermedad 
cardiovascular. Para garantizar la se-
guridad de indacaterol/glicopirronio, la 

EMA ha elaborado un plan de gestión 
de riesgos que incluye los efectos car-
diovasculares como evento importante 
a monitorizar. 
Contraindicaciones3 
- Hipersensibilidad a indacaterol, glico-
pirronio y/o a los excipientes (lactosa).  
Precauciones de uso3 
- La administración de indacaterol 
puede causar broncoespasmo para-
dójico. 
- Debido al efecto anticolinérgico de 
glicopirronio debe utilizarse con pre-
caución en pacientes con glaucoma 
de ángulo estrecho o retención urina-
ria.   
- Pacientes con trastornos cardiovas-
culares (insuficiencia coronaria, infarto 
agudo de miocardio, arritmias, e hiper-
tensión). 
- Pacientes diabéticos (por el aumento 
de glucosa plasmática). 
- Convulsiones o tirotoxicosis. 
- En pacientes con prolongación del 
intervalo QT o en tratamiento con fár-
macos que prolongan dicho intervalo. 
- Población pediátrica, embarazo y 
lactancia: no se dispone de datos. 
Interacciones3:  
No está recomendada la administra-
ción concomitante de bromuro de gli-
copirronio con otros anticolinérgicos. 
En el caso del indacaterol, puede pre-
sentar interacciones con agentes sim-
paticomiméticos, bloqueantes beta-
adrenérgicos, fármacos con efecto 
hipocaliémico… 
 
Nota: Para más información sobre seguri-
dad, consultar la ficha técnica. 
 
 
LUGAR EN TERAPÉUTICA 
La asociación de LABA y LAMA está 
indicada en pacientes con EPOC del 
grupo B, como alternativa al trata-
miento con un único broncodilatador 
de acción larga (LABA o LAMA); en 
los del grupo C, como otra opción al-
ternativa cuando el tratamiento con un 
LABA y corticosteroides o un LAMA 
en monoterapia no logra controlar la 
enfermedad; y en los del grupo D, co-
mo una opción más de tratamiento en 
combinación con corticosteroides1. 
Por otro lado, el uso de LABA+LAMA 
podría recomendarse cuando el corti-
costeroide como parte de un trata-
miento combinado con LABA es re-

chazado o no se tolera.  
Indacaterol/glicopirronio es la primera 
combinación a dosis fija comercializa-
da en nuestro país de LABA+LAMA. 
En los estudios realizados el medica-
mento se comparó con otros broncodi-
latadores en monoterapia (indacaterol, 
glicopirronio, tiotropio) y con la combi-
nación salmeterol/fluticasona. En la 
función pulmonar mostró cierta mejo-
ría respecto a la monoterapia en el 
FEV1. Comparado con salmeterol/
fluticasona la mejora de la función 
pulmonar fue mayor, alcanzando una 
diferencia de relevancia clínica. En la 
reducción de exacerbaciones se com-
paró con glicopirronio y tiotropio, y 
presentó una pequeña diferencia que 
sólo alcanzó significación estadistica 
frente a glicopirronio (disminución de 
0,88 exacerbaciones/año). No se han 
realizado estudios comparativos frente 
a otras asociaciones LABA+LAMA. 
Su perfil de seguridad está determina-
do por los efectos anticolinérgicos y β
2 adrenérgicos y son comunes a los 
del resto de LAMA y LABA autoriza-
dos. En el plan de gestión de riesgos 
se incluyen los efectos cardiovascula-
res como riesgo importante identifica-
do. 
La administración de dos principios 
activos (indacaterol/glicopirronio) en 
un único dispositivo podría asociarse 
a una mayor facilidad en su empleo y 
a una posible mejoría del cumplimien-
to terapéutico, sin embargo no existen 
estudios comparativos que demues-
tren esta hipótesis. 
Por tanto indacaterol/glicopirronio se 
considera una alternativa más en pa-
cientes en los que está indicado tratar 
de forma concomitante con LABA y 
LAMA, sin que haya demostrado me-
joras sobre las posibilidades ya exis-
tentes. 
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