Coste-efectividad de las terapias combinadas
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El objetivo de la evaluacion econdémica es mejorar la asigna-
ci6n de los recursos, estimulando la adopcion de intervenciones
coste-efectivas. Debe considerar como beneficio sanitario la
ganancia en la salud y esto requiere medir la efectividad de los
tratamientos sanitarios. El analisis coste-efectividad (ACE) es la
forma mas comtn de llevar a cabo la evaluacién econémica de
las intervenciones sanitarias, y en ¢l se determina cudl es la rela-
cibén entre los costes de una intervencién dada en unidades mo-
netarias y las consecuencias de ésta, evaluandolas en las mismas
unidades naturales que pueden utilizarse en la practica clinica ha-
bitual, como afos de vida ganados, nimero de vidas salvadas o,
el mas cominmente utilizado, anos de vida ajustados por calidad
(AVAC), cuyo objetivo es unir en una medida la supervivencia
y la calidad de vida'. El coste-efectividad incremental (CEI) es el
coste que supone conseguir una unidad de efecto adicional so-
bre la salud al cambiar de una alternativa a otra, es decir, el cos-
te del incremento de efectividad cuando se pasa de una alter-
nativa (b) que queremos evaluar a otra (a) considerada de
referencia. Se considera que una intervencion es coste-efectiva
si su CEI se encuentra por debajo de un umbral social de «dis-
posicidén a pagar, que en un estudio publicado en Espaia se si-
tud por debajo de 30.000 euros por afio de vida ganado? (afio
2002), cifra similar a la del National Health Service britanico
(2009) y menor que los 50.000 délares usados como referencia
en los estudios norteamericanos.

Las fuentes para realizar la evaluaciéon son los ensayos clinicos,
los estudios observacionales y las evaluaciones econémicas me-
diante modelizacion. Los modelos econdémicos sanitarios son re-
presentaciones de la realidad con las que se intenta simular todas
las posibilidades que pueden ocurrir a medio o largo plazo tras la
aplicacion de las intervenciones sanitarias que se comparan a par-
tir de los datos disponibles de eficacia, seguridad y costes.

La gran mayoria de las evaluaciones econémicas que apa-
recen en revistas médicas son modelizaciones. EI ACE de una
intervencién farmacoldgica en el tratamiento de una enfer-
medad crénica en la que la morbimortalidad asociada tarda
muchos afios en desarrollarse es complejo, ya que, si bien re-

sulta facil conocer los costes directos, es muy complicado te-
ner una idea aproximada de lo que representan los costes in-
directos y, ain mas, los intangibles, ambos mas cuantiosos.

Por otra parte, los ensayos clinicos suelen proporcionar re-
sultados intermedios, como la disminucién de la presién arte-
rial o la hemoglobina glicada. La modelizacion facilita la rela-
cidn entre criterios de valoracion biologicos intermedios y los
resultados en salud a largo plazo necesarios para la evaluacién
econdmica. El uso de resultados intermedios sera legitimo
siempre que exista clerta evidencia de su relacién con los re-
sultados finales, como disminucién de la morbimortalidad?.

Sabemos que el tratamiento farmacoldgico de la hiperten-
sion arterial, la diabetes y la dislipemia es coste-efectivo*® y se
sitia por debajo del umbral de los 30.000 euros, debido a la
reduccién de complicaciones a largo plazo y de hospitalizacio-
nes. La mayoria de los analisis farmacoecondémicos han confir-
mado la mejor relacién coste-eficacia de los tratamientos
antihipertensivos convencionales, sobre todo en monoterapia
con diuréticos o betabloqueantes, en comparaciéon con otras
estrategias. La terapia combinada con dos antihipertensivos
también parece tener un consistente perfil coste-efectividad fa-
vorable®®, asi como la combinacién de amlodipino con ator-
vastatina’. En todo caso, el tratamiento combinado con un solo
comprimido en dosis fijas ha demostrado mejorar el cumpli-
miento terapéutico'’, y también conseguir con més rapidez los
objetivos de control, con efecto aditivo y menos efectos secun-
darios'!, lo que favorece la adherencia al tratamiento, disminu-
yendo a largo plazo el uso y consumo de recursos sanitarios'
y los eventos cardiovasculares'. Otras combinaciones de far-
macos con datos favorables de coste-efectividad para las in-
dicaciones aprobadas son pioglitazona'* e inhibidores de la di-
peptidil peptidasa 4 asociados a metformina, y clopidrogel
asociado a aspirina’.

En general, las combinaciones fijas tienen un precio igual o in-
ferior a la suma de los firmacos por separado, con excepciones que
suelen estar relacionadas con la caducidad de las patentes. Con pro-
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posito informativo, en las tablas 1-6 se muestran los precios meno- Fuente:
res (precio de venta al publico, en euros). No se ha optado por la * Nomenclator de facturacién (Ministerio de Sanidad,
dosis diaria definida a efectos de comparacion, porque se trata de Politica Social e Igualdad, Enero 2011). Disponible
la dosis media diaria de mantenimiento supuesta de un firmaco en: http:// www.msps.es/profesionales/farmacia/
cuando se usa en su indicacién principal en adultos, y es poco ttil frmNomenclator.jsp.
para reflejar el consumo de medicamentos cuando se comparan ¢ BOT PLUS. Base de datos del Consejo General de
combinaciones en dosis fijas de dos 0 més principios activos. Colegios Oficiales de Farmacéuticos (enero de 2011).
Tabla 1: Combinaciones de dos antihipertensivos
Precio Precio
Principio activo/dosis/n.° menor Principio activo/dosis/n.® comprimidos menor
comprimidos (euros) (euros)
Captopril 50 mg 30 comp 3,53 Captopril 50 mg/HCTZ 25 mg 30 comp 7,38
Benazepril 10 mg 28 comp 10,69 | Benazepril 10 mg/12,5 mg 28 comp 13,94
Benazepril 20 mg 28 comp 16,92 | Benazepril 20 mg/25 mg 28 comp 22,09
Cilazapril 5 mg 28 comp 11,43 | Cilazapril 5 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 16,24
Enalapril 10 mg 28 comp 3,12 Enalapril 20 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 3,12
Enahprll'ZO mg 28 comp 2,9 Enalapril 20 mg/HCTZ 6 mg 28 comp 4,54
A + diuréti Fosinopril 20 mg 28 comp 9,48 Fosinopril 20. mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 9,82
IECA + diuréticos Lisinopril 20 mg 28 comp 6,49 | Lisinopril 20 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 7.45
Quinapril 20 mg 28 comp 4,65 Quinapril 20 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 6,03
Ramipril 2,5 mg 28 comp 3,12 Ramipril 2,5 mg/HCTZ 12,5 mg 3,47
Ramipril 5 mg 28 comp 5,32 s
Ramipril 10 mg 28 comp 10,63 Ramipril 5 mg/HCTZ 25 mg 6,92
Perindopril 2 mg 30 comp 5,40% | Perindopril 2 mg/Indapamida 0,625 30 comp 11,74
Perindopril 4 mg 30 comp + 7,52 . . . -
Indapamida 1,5 mg 30 comp ERE Perindopril 4 mg/Indapamida 1,25 30 comp 17,78
Candesartan 16 mg 28 comp 25,93 | Candesartan 16 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 25,93
Candesartin 32 mg 28 comp 34,95 Candesartin 32 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 34,95
Candesartan 32 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 34,95
Eprosartan 600 mg 28 comp 23,78 | Eprosartan 600 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 24,82
Losartan 50 mg 28 comp 7,65 Losartan 50 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 7,09
Losartan 100 mg 28 comp 15,3 Losartan 100 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 14,22
P Olmesartan 20 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 24,82
Olmesartin 20 mg 28 comp 24,82 Olmesartan 20 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 2482
Olmesartin 40 mg 28 comp 33,64 Olmesartan 40 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 33,64
Olmesartan 40 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 33,64
ARA 1I + diuréticos Irbesartin 150 mg 28 comp 7,96 Irbesartan 150 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 24,26
. . Irbesartan 300 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 32,58
Irbes: 300 28 2
roesartan SO0 mg 26 comp 15,92 1" hesartan 300 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 32,58
Telmisartan 40 mg 28 comp 23,78 | Telmisartan 40 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 23,78
S Telmisartin 80 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 32,28
Tel tan 80 28 8
chmsartan 81 mg 26 comp 32,2 Telmisartan 80 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 33,28
Valsartan 80 mg 28 comp 23.78 | Valsartin 80 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 23,78
; 3405 | Valsartin 160 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 35,75
Valsartin 160 mg 28 comp ? Valsartan 160 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 36,48
; . Valsartan 320 mg/HCTZ 12,5 mg 28 comp 39,99
Valsartdn 320 mg 28 comp 3479 | Valsartn 320 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 41,63
Atenolol 100 mg/Clortalidona 25 mg 28 comp 6,54
Atenolol 100 mg 30 comp 493 Atenolol 100 mg/bendroflumetiazida* 5 mg 28 comp 6,96
BB + diuréticos Bisoprolol 10 mg 30 comp 3,65 Bisoprolol 10 mg/HCTZ 25 mg 28 comp 4,42
Bisoprolol 10 mg 60 comp 7,31 Bisoprolol 10 mg/HCTZ 25 mg 56 comp 9,1
Oxprenolol 160 mg 28 comp 5,73 Oxprenolol 160 mg/Clortalidona 20 mg 28 comp 6,99
Lercanidipino 10 mg 28 comp 7,71 Lercanidipino 10 mg/Enalapril 10 mg 28 comp. 18,5
Lercanidipino 20 mg 28 comp 12,88 | Lercanidipino 10 mg/Enalapril 20 mg 28 comp 18,73
Manidipino 10 mg 28 comp 14,78 | Manidipino 10 mg/Delapril *30 mg 28 comp 21,07
CA + IECA Nitrendipino 20 mg 30 comp 10,1 Nitrendipino 20 mg/Enalapril 10 mg 30 comp 23,59
Felodipino 5 mg 30 comp 8,85 Felodipino. 5.mg/Ramipril 5.mg 28 comp 24,9
Verapamilo 240 mg 30 comp + 10,26 . .
Tran%olapril P mgg28 compp 78 Verapamilo 180 mg/Trandolapril 2 mg 28 comp 22,25
Amlodipino 5 mg/Valsartan 160 mg 28 comp 41,52
Amlodipino 5 mg 30 comp 3,39 Amlodipino 5 mg/Olmesartan 20 mg 28 comp 27,91
CA + ARA II Amlodipino 5 mg/Olmesartan 40 mg 28 comp 36,28
Amlodipino 10 mg 30 comp 6.81 Amlodipino 10 mg/Olmesartin 40 mg 28 comp 40,64
’ Amlodipino 10 mg/Valsartan 160 mg 28 comp 44,15
BB + CA Metoprolol 100 mg 30 comp 9,93 Felodipino 5 mg/Metoprolol 50 mg 30 comp 17,58
Hidroclorotiazida 25 mg 20 comp| 2,34 . R gk
_— e s Hidroclorotiazida 50 mg 20 comp| 234 Hidroclorotiazida 50 mg/Amilorida *5 mg 20 comp 2,62
lureticos entre st Espironolactona 25 mg 20 comp 2,29 . Chs 1
Clortalidona 50 mg 30 comp 354 Espironolactona 25 mg/Clortalidona 50 mg 20 comp 4,09

* No disponibles en monoterapia. IECA: inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; AR A II: antagonistas de los receptores de
angiotensina II; BB: betabloqueantes; CA: calcioantagonistas; HCTZ: hicroclorotiazida.




Tabla 2: Combinacién de antihipertensivos y estatinas

] Precio 111 | ) 11 Precio
Principio activo/dosis/n.° | menor Principio activo/dosis/n.® comprimidos menor
comprimidos (euros) (euros)
Amlodipino 10 mg 28 comp Amlodipino 5 mg/Atorvastatina 10 mg 28 comp 26,44
CA + estatinas . o .
Atorvastatina 10 mg 28 comp | 4,71 Amlodipino 10 mg/Atorvastatina 10 mg 28 comp 34
CA: calcioantagonistas.
Tabla 3: Combinacién de antiagregantes
1 L] . | Precio 111 | . 11 Precio
Principio activo/dosis/n.° | menor Principio activo/dosis/n.® comprimidos menor
comprimidos (euros) (euros)
lonid | Clopidogrel 75 mg 28 comp | 27,3 ]
Clopidogrel + AAS AAS 100 mg 30 comp 234 Clopidogrel 75 mg/AAS 100 mg 28 comp 31,17
AAS: icido acetilsalicilico.
Tabla 4: Combinaciones de tres antihipertensivos
Precio 111 | . 11 Precio
Principio activo/dosis/n.° | menor Principio activo/dosis/n.° comprimidos menor
comprimidos (euros) (euros)
Atenolol 50 mg 30 comp 253 | Atenolol 50 mg/Hidroclorotiazida
BB + diuréticos Hidroclorotiazida 25 mg 234 25 nlg/Arnﬂorida* 2,5 mg 3,37
20 comp ’
i Valsartain 160 mg/HCTZ 12,5 mg/Amlodipino
Valsartin 160 mg 28 comp 3425 | 5 mg 28 comp 37,4
Hidroclorotiazida 25 mg Valsartan 160 mg/HCTZ 12,5 mg/Amlodipino
2,34 40,6
o 20 comp ’ 10 mg 28 comp
ARA I+ diuréticos + CA .. Valsartan 160 mg/HCTZ 25 mg/Amlodipino
Amlodipino 5 mg 30 comp 339 | 5mg 28 comp 37,4
Amlodipino 10 mg 6.81 Valsartan 160 mg/HCTZ 25 mg/Amlodipino 40.6
30 comp ’ 10 mg 28 comp ’
BB: betabloqueantes; AR A II: antagonistas de los receptores de angiotensina II; CA: calcioantagonistas; HCTZ: hicroclorotiazida.
Tabla 5: Combinaciones de hipoglucemiantes
Precio 11 | . 11 Precio
Principio activo/dosis/n.° | menor Principio activo/dosis/n.° comprimidos menor
comprimidos (euros) (euros)
Metfi . ooli Pioglitazona 15 mg 56 comp 72,98
etformina + pioglitazona Metformina 850 mg 50 comp| 2,28 Pioglitazona 15 mg/Metformina 850 mg 56 comp 59,88
Pioglitazona 30 mg 28 comp | 55,76 | Pioglitazona 15 mg/Glimepirida 2 mg 28 comp 56,46
Pioglitazona + glimepirida | Glimepirida 2 mg 30 comp 3,12 o . .
- - Pioglitazona 15 mg/Glimepirida 4 mg 28 comp 5995
Glimepirida 4 mg 30 comp 5,15 ’
Sitagliptina 100 mg 56 comp | 111,9
Metformina + inhibidores Mgtformma 1.000 mg 30 2.19 Sitagliptina 100 mg/Metformina 1.000 mg 56 comp 61,19
de la DPP-4 sobres
Vildagliptina 50 mg 56 comp | 55,95 | Vildagliptina 50 mg/Metformina 850 mg 60 comp 65.57

Vildagliptina 50 mg/Metformina 1.000 mg 60 comp

DPP-4: dipeptidil peptidasa 4.
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Tabla 6: Combinaciones de hipolipemiantes

11 . | Precio 111 | ) 11 Precio

Principio activo/dosis/n.° | menor Principio activo/dosis/n.® comprimidos menor

comprimidos (euros) (euros)
Simvastatina 20 mg 28 comp | 3,12

Simvastatina + ezetimiba ; . Simvastatina 20 mg/Ezetimiba 10 mg 28 comp 54,53
Simvastatina 40 mg 28 comp | 5,14

Ezetimiba 10 mg 28 comp 51,41 | Simvastatina 40 mg/Ezetimiba 10 mg 28 comp 56,54

El tratamiento de la hipertension arterial requiere desa-
rrollar estrategias basadas en el ACE para reducir los costes
sanitarios y maximizar los resultados con los recursos dis-
ponibles. El Documento de Consenso Hipertensién arterial
y politica de salud en Espaiia'® asi lo recoge, incluyendo en-
tre sus propuestas la investigacién en evaluacién econémi-
ca en el ambito nacional y local, y la elecciéon de estrate-
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