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OBJETIVO: El incesante incremento de los costes en un
marco en el que los recursos son limitados, asi como la apa-
ricién de nuevos medicamentos mas costosos y a la vez mas
eficaces, justifica la evaluacion econémica de los medica-
mentos. El objetivo de este trabajo es evaluar el coste-efica-
cia de uno de los firmacos mas novedosos para el tratamien-
to de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC),
el tiotropio.

MATERIAL Y METODO: Se ha realizado un analisis de coste-
eficacia (costes y consecuencias) desde la perspectiva del Sis-
tema Nacional de Salud. Las alternativas analizadas han
sido ipratropio y salmeterol. Se han considerado sélo costes
sanitarios directos en el ambito hospitalario. Los parame-
tros de eficacia analizados han sido: volumen espiratorio
forzado en el primer segundo, calidad de vida (mediante el
Saint George’s Respiratory Questionnaire), indice transicio-
nal de disnea, estancias medias y exacerbaciones. Dichos pa-
rametros se han obtenido de las principales revisiones y en-
sayos clinicos aleatorizados publicados sobre el tiotropio.

RESULTADOS: Teniendo en cuenta la reduccion del nimero
de exacerbaciones conseguida con el tiotropio frente al ipra-
tropio y salmeterol (el 37 y el 25%, respectivamente) y del
nimero de dias de estancia hospitalaria (el 33 y el 14 %, res-
pectivamente), su utilizacion puede suponer un ahorro supe-
rior a los 100.000 € para las cifras actuales de tasa de ingre-
sos y dias de estancia hospitalaria de los pacientes con
EPOC en Espaiia.

CoNCLUSIONES: El tiotropio ha sido mas efectivo que el ipra-
tropio y salmeterol tanto en parametros clinicos (objetivos,
como el volumen espiratorio forzado en el primer segundo, y
subjetivos, como el Saint George’s Respiratory Questionnaire
y el indice transicional de disnea) como en disminucién de es-
tancias hospitalarias y exacerbaciones. En todos los casos re-
sulta mas coste-efectivo que sus alternativas, lo que supone im-
portantes ahorros en el ambito hospitalario.

Palabras clave: Andlisis coste-eficacia. Tiotropio.
Farmacoeconomia. Efectividad.

Cost-Effectiveness Analysis of Tiotropium
Compared to Ipratropium and Salmeterol

OBJECTIVE: The constant increase in health care costs, in
a context of limited resources and the appearance of more
costly though more effective drugs, justifies an assessment of
the pharmacoeconomics of these drugs. The objective of this
study was to evaluate the cost-effectiveness of one of the newest
drugs for the treatment of chronic obstructive pulmonary
disease (COPD)-tiotropium.

MATERIAL AND METHOD: A cost-effectiveness analysis (costs
and outcomes) within the framework of the Spanish National
Health System was done. The alternatives to tiotropium
analyzed were ipratropium and salmeterol. Direct health care
costs associated with hospital treatment were calculated. Forced
expiratory volume in 1 second, quality of life (with the Saint
George’s Respiratory Questionnaire), dyspnea transitional index,
mean stay in hospital, and exacerbations were the variables used
to measure effectiveness. Values for these variables were taken
from the main reviews and randomized clinical trials published
for tiotropium.

REesuLTs: For COPD patients, treatment with tiotropium
leads to a greater reduction in exacerbations (37% compared
to ipratropium and 25% compared to salmeterol 25%), and
a reduction in the number of days in hospital (33% compared
to ipratropium and 14% compared to salmeterol). Therefore,
use of tiotropium could save €100 000 for the current rates
of admission and lengths of hospital stay in Spain.

ConcLUsIONS: Tiotropium was more effective than ipratropium
and salmeterol as measured by objective clinical variables
(forced expiratory volume in 1 second) and subjective ones
(the Saint George’s Respiratory Questionnaire and dyspnea
transitional index). Hospital stays were shorter and exacerbations
fewer with tiotropium. In all cases, tiotropium was more
cost-effective than the alternatives, thus use of tiotropium
could help hospitals to save money.

Key words: Cost effectiveness analysis. Tiotropium.
Pharmacoeconomics. Effectiveness.

Introduccion

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
es actualmente una de las enfermedades respiratorias
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que generan una alta morbilidad y mortalidad'?. Ade-
mads, existe una importante variabilidad en su abordaje
terapéutico y una falta de seguimiento de las recomen-
daciones de las principales sociedades respiratorias,
tanto nacionales como internacionales®’. Todo ello con-
tribuye a que el consumo de recursos sanitarios sea ele-
vado y, en consecuencia, a la necesidad de evaluar las
distintas opciones de tratamiento desde la perspectiva
no sélo de la eficacia, sino también de la eficiencia.

16



GARCIA RUIZ AJ, ET AL. ANALISIS DEL COSTE-EFICACIA DEL TIOTROPIO FRENTE A IPRATROPIO Y SALMETEROL

Se calcula que el gasto sanitario medio que supone
un individuo desde el momento en que se le diagnostica
la enfermedad, alrededor de los 50 afios, hasta el final
de su vida asciende a unos 30.050 €8. Todos estos fac-
tores hacen de la EPOC un problema sociosanitario de
gran magnitud. En un estudio previo’ sobre la evalua-
cién econdémica de intervenciones aplicadas a la EPOC
se apuntaba una serie de indicios que indicaban que la
atencion a estos enfermos no era todo lo efectiva y efi-
ciente que se podria esperar.

El incesante incremento de los costes en un marco en
el que los recursos son limitados, junto con la aparicién
nuevos medicamentos mas costosos y a la vez mads efi-
caces, justifica la evaluacion econémica de los medica-
mentos. El fin dltimo de este tipo de evaluaciones es la
seleccion de las opciones que tengan un impacto sanita-
rio més positivo. Esto significa que el resultado de una
evaluacién econémica debe ser un instrumento que se
utilice en la toma de decisiones. Al evaluar un trata-
miento nuevo, ademds de su seguridad y eficacia (fun-
cionamiento en un medio idéneo como un ensayo clini-
co), es importante demostrar también su eficiencia, es
decir, la relacién entre el coste por unidad de beneficio
o salud logrado y compararlo con las opciones eficaces
existentes. El mejor método para valorar el grado de efi-
ciencia o la relacién coste-eficacia o efectividad de una
nueva opcidn es la evaluacién econdmica, una evalua-
cién sistemdtica y andlisis comparativo de 2 tratamien-
tos en términos de costes y consecuencias. Las tasas de
coste-eficacia comparan el coste de cada intervencién
con la unidad de beneficio de salud obtenido o, en un
andlisis de coste incremental, permiten determinar el
coste adicional de cada unidad adicional de beneficio.
Aplicar costes a diferentes efectos en la salud o benefi-
cios es lo que se denomina anélisis de costes y conse-
cuencias!®!!,

Para esta evaluacién econémica se han seguido las
recomendaciones de la Guia de Incorporacion de Nue-
vos Farmacos, del Sistema Sanitario Pdblico Andaluz,
que se basa a su vez en las recomendaciones de la Guia
para la Incorporacién y Adquisicién de Nuevas Tecno-
logfas Sanitarias, publicada por la Agencia Andaluza de
Tecnologias Sanitarias'?.

En el proceso de valoracién y evaluacién al que se
someten los nuevos medicamentos antes de ser inclui-
dos en las listas o guias farmacoterapéuticas se evalia
al nuevo medicamento tanto desde la vertiente de efica-
cia/efectividad como farmacoecondémica. Para ello, y
fundamentandose en los criterios actuales de la medici-
na basada en la evidencia, deben calcularse el coste-efi-
cacia medio, el coste-eficacia incremental, el analisis de
sensibilidad y, por dltimo, los resultados estimados (nd-
mero de pacientes candidatos al tratamiento en el hospi-
tal durante un periodo determinado) e impacto global
sobre la economia del hospital.

Material y método

Se ha realizado un andlisis de costes y consecuencias desde
la perspectiva del Sistema Nacional de Salud (organismo que
financia la prestacién sanitaria). Por tanto, sélo se tienen en
cuenta los costes directos sanitarios.

17

Opciones terapéuticas evaluadas

En aras de un andlisis mas eficiente y aunando las perspec-
tivas del paciente y del Sistema Nacional de Salud se ha reali-
zado esta comparacion entre el tiotropio y sus alternativas ac-
tuales mds eficaces, tal como recomiendan las actuales guias
y consensos internacionales'*', la normativa de la Sociedad
Espafiola de Neumologia y Cirugia Tordcica (SEPAR) y de
la SEPAR-semFYC (Sociedad Espaiiola de Medicina Fami-
liar y Comunitaria)'®. Los comparadores analizados mas apro-
piados frente al tiotropio han sido ipratopio y salmeterol. El
primero de ellos es un andlogo, perteneciente al mismo sub-
grupo terapéutico (anticolinérgicos), mientras que el segundo
(un agonista 3, de accién prolongada) es uno de los firmacos
de comparacién habituales en los estudios internacionales de
eficacia sobre el tratamiento de la EPOC.

Determinacion de los costes

Los costes empleados en el andlisis siguiente se han obteni-
do de diferentes publicaciones sobre costes de la EPOC en Es-
pafia'” y de trabajos publicados por nuestro grupo'®!®, entre
ellos un trabajo previo realizado en uno de los hospitales de re-
ferencia de nuestra provincia (Hospital Regional Universitario
Carlos Haya)!>?. En estos valores se incluyen todos los costes
directos médicos hospitalarios (ingresos en urgencias, estancia
en unidades de cuidados intensivos y/o ingresos en planta de
neumologia, el coste del tratamiento farmacoldgico especifico
para la EPOC, pruebas diagndsticas, oxigenoterapia y trata-
miento antibidtico especifico para las exacerbaciones).

Los costes de los farmacos empleados se han valorado en
“precio de venta al ptiblico” segtn el Catdlogo de Especialidades
Farmacéuticas del Consejo General de Colegios Farmacéuticos?'.

Se han evaluado en este trabajo los siguientes pardmetros
farmacoecondmicos: a) coste-eficacia medio, y b) coste-efica-
cia incremental.

Determinacion de los resultados

En esta evaluacién econémica las medidas de resultados de
salud y la utilizacién de recursos se han obtenido para todos
los pacientes aleatorizados (mediante andlisis por intencién de
tratar). Para la evaluacién de los distintos ensayos clinicos
analizados nos hemos basado en: a) una revision sistematica
sobre el tiotropio actualizada?, realizada en 2003; b) un informe
previo del Regional Drug and Therapeutics Centre del Natio-
nal Health Service britdnico que sigue los criterios del National
Institute for Clinical Excellence?, y c¢) el anélisis de los ensayos
clinicos mas relevantes y que aportan mayor evidencia clinica
hasta la actualidad®?.

La eficacia clinica de los formacos se ha determinado en to-
dos los ensayos clinicos analizados mediante criterios con rele-
vancia clinicamente manifiesta, como son: a) mejoria (aumen-
to) del valor valle del volumen espiratorio forzado en el primer
segundo al final del estudio en mas del 12% del valor basal
(inicio del estudio)®; ) disminucién en la escala de calidad de
vida especifica del Saint George’s Respiratory Questionnaire.
Se considera que una disminucién en la escala de calidad de
vida relacionada con la salud es clinicamente significativa
(mejoria objetiva por el médico y subjetiva por el paciente)
cuando es superior a 4 puntos?!, y ¢) aumento de la puntuacién
del indice transicional de disnea. Se consider6 clinicamente re-
levante cuando este aumento era superior a un punto’>33,

Resultados
Coste-eficacia medio

En la tabla I?”2 se muestra el andlisis de coste-eficacia
neto del tiotropio frente al ipratropio y salmeterol tras
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TABLA I
Coste-eficacia medio del tiotropio frente al ipratropio y salmeterol*’->

Ipratropio”’ Tiotropio® Salmeterol*® Tiotropio®
Duracién del ECA 1 afio 6 meses
N.° de pacientes 535 623
Dosis empleada 40 ug/6 h 18 pg/dia 50 ug/12 h 18 pg/dia
Coste de la medicacién por paciente (€) 135,78" 689,28 231,42 344,64
Puntuacion SGRQ -0,44 -3,74 -3,54 5,14
CE 4 puntos SGRQ (€)** 1.234,36 737,20 261,49 268,20
Aumento del TDI 0,12 1,02 0,24 1,02
CE 1 punto TDI (€)** 1.131,50 675,76 964,25 337,88
FEV valle basal (ml) 1.180 1.250 1.070 1.110
FEV, valle final (ml) =30 +120 +85 +137
CE 12% FEV, valle basal (€)** NA 861,6 349,58 335,08
CE 12% FEV, valle basal (€)** NA 5,74 2,72 2,51

ECA: ensayo clinico aleatorizado; SGRQ: Saint George’s Respiratory Questionnaire; CE: coste-efectividad (a menor ratio coste/efectividad, més eficiente); TDI: indice transi-
cional de disnea; FEV, valle: volumen espiratorio forzado en el primer segundo, medido 1 h antes de la administracion del firmaco; NA: no aplicable (opcién dominada).
*Coste de la medicacién por paciente y afio segin el coste medio ponderado de las ventas nacionales de ipratropio (cartucho presurizado e inhalante) en Espana durante el

afio 2002;""se consideran puntuaciones y datos clinicamente relevantes.

TABLA 11
Diferencias en la eficacia entre tiotropio, ipratropio y salmeterol?+2?"»
Tiotropio frente Tiotropio frente Tiotropio frente

a placebo® a ipratropio® a salmeterol®
Pacientes con > 4 puntos de disminucién en el SGRQ (%) 49/30%* 52/35 (p < 0,01) 49/43
N.° de exacerbaciones por paciente y aflo 0,76/0,95* 0,73/0,96 (p = 0,006) 1,07/1,23
Pacientes con > 1 exacerbaciones al afio (%) 36/42* 35/46 (p =0,014) 32/35"
N.° de hospitalizaciones por paciente debido a exacerbacion 0,09/0,16 0,10/0,16 (p = 0,08) 0,10/0,17*
Pacientes hospitalizados (%) 5,5/9,4%* 7,3/11,7 (p=0,11) 12/16
N.° de dias de ingreso hospitalario 0,6/1,2* 1,42/2,13 (p = 0,09) 0,98/1,14
N.° de dias de inactividad por agudizacion - - 8,3/11,1
Pacientes que interrumpieron el estudio por cualquier causa (%) 18,7/27,8* 15,2/21,2 (p = 0,08) -
Interrupcién por reaccién adversa al medicamento (%)™ 9,6/13,7* 10,1/12,8 (p = 0,089) -
Interrupcion por falta de eficacia (%) 2,4/7,0%* 0,8/1,7 (NC) -

SGRQ: Saint George’s Respiratory Questionnaire; NC: no consta.

*#p<0,03; **Excepto boca seca: un 9,3% con tiotropio frente a un 1,6% con placebo (p < 0,05)***, y un 14,7% con tiotropio frente a un 10,3% con ipratropio (no significativo)*?’.

aplicar los métodos de las evaluaciones farmacoeconémi-
cas y teniendo en cuenta s6lo los costes directos de la
medicacién en “precio de venta al piblico”. Como se ob-
serva, el tiotropio es mas coste-efectivo para el Sistema
Nacional de Salud que las otras opciones (salmeterol e
ipratropio), sobre todo si se toman en consideracion las
limitaciones de este primer andlisis. Estas diferencias en-
tre el tiotropio y las otras opciones serian mayores si se
hubiesen tenido en cuenta y valorado en este andlisis los
criterios de eficacia que se recogen en la tabla 114272,

Andlisis de coste-eficacia incremental

En la tabla III*"? se muestran los resultados de cos-
te-eficacia incremental del tiotropio frente a las otras
opciones estudiadas. Es decir, el coste que supone con-
seguir una unidad de efecto adicional sobre la salud al
cambiar de una de las alternativas evaluadas (ipratropio
o salmeterol) al tiotropio.

Evaluacion del coste-efectividad del tiotropio

Un andlisis que nos aproxima mds si cabe a la reali-
dad hospitalaria es aquel que tiene en cuenta la reduc-
cion del ndmero de ingresos hospitalarios de estos pa-

244  Arch Bronconeumol. 2005;41(5):242-8

cientes a causa de las exacerbaciones, ademas de la re-
duccién del nimero de dias de estancia hospitalaria,
algo que es mds importante dentro del hospital una vez
que se ha producido el episodio. Para ello, partiremos
de los datos de prevalencia de la enfermedad del estudio
IBERPOC?*, segiin el cual por cada 100.000 habitantes
habra 9.100 pacientes con EPOC, de los que sélo el
22% estard diagnosticado y generard gasto sanitario
(2.002 pacientes)®; de ellos, en el 62% la enfermedad
serd moderada o grave, segln criterios de la European
Respiratory Society, lo que nos ofrece un total de 1.241

TABLA III
Ratio coste-eficacia incremental (ICER), en euros,
del tiotropio frente a las otras opciones terapéuticas

comparadas®’-*
Ipratropio durante Salmeterol durante
1 afio” 6 meses®?
ICER SGRQ 182,67 75,48
ICER TDI 615,00 191,90
ICER FEV, valle (ml) 3,69 2,76

SGRQ: Saint George’s Respiratory Questionnaire; TDI: indice transicional de dis-
nea; FEV, valle: volumen espiratorio forzado en el primer segundo, medido 1 h
antes de la administracion del farmaco. El ICER (coste-eficacia/efectividad incre-
mental) es el coste que supone conseguir una unidad de efecto adicional sobre la
salud al cambiar de una opcién analizada (ipratropio o salmeterol) a tiotropio.
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TABLA IV
Prevalencia de pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC) en Malaga y nimero de
pacientes con grado moderado-grave, segiin normativa de la
Socieda Espaiiola de Neumologia y Cirugia Toracica, que
generan gasto sanitario**3

Poblacion
Total 1.287.017
40-69 afios 432.403
> 69 afios 121.219

N.° de pacientes con EPOC*  63.592 (prevalencia:
9,1% entre 40 y 69 afios;
20% > 69 afos)

Pacientes diagnosticados® 13.990 (22%)

EPOC moderada o grave
(FEV, < 80% referencia) 8.674 (62% de todas las EPOC)
Tasa por 100.000 habitantes 674

FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo.

pacientes (tabla IV). Los datos referentes a la poblacién
se han obtenido del Instituto Nacional de Estadistica en
su revision del censo del 20013°.

Ahorro en el hospital: reduccion del niimero de dias
de estancia. En la tabla V»27? se muestran los datos re-
feridos a la opcién de tratamiento de tiotropio frente a
los otros farmacos comparados. Segin estos datos, por
cada 100.000 habitantes de cobertura hospitalaria el
ahorro de costes (debido a estancias hospitalarias) con
el tratamiento con tiotropio frente a placebo (no dar tra-
tamiento broncodilatador de mantenimiento) seria de
mas de 137.000 €. Si trasladamos estas cifras al hospi-
tal, esto quiere decir que, por cada 100 pacientes atendi-
dos (hospitalizados) y en tratamiento con tiotropio, se
pueden ahorrar 20.400 € en estancias hospitalarias
frente a la opcién terapéutica de “no hacer nada” (no
dar tratamiento broncodilatador de mantenimiento), de-
bido a un ahorro en 60 dias de estancias hospitalarias.

Una de las opciones terapéuticas mas utilizadas fren-
te al tiotropio es el ipratropio. Asi pues, hemos realiza-
do el andlisis de una opcion frente a otra para conside-
rar los costes producidos y el posible ahorro obtenido.
De esta manera, por cada 100.000 habitantes de cober-
tura, el ahorro producido tanto por la reduccién del nd-
mero de dias de hospitalizacién como del porcentaje de
exacerbaciones que se consigue con el tiotropio frente
al ipratropio serfa de 102.548 € (debido a una disminu-
cién de estancias hospitalarias de 479 dias en un afio)
(tabla V). Si trasladamos estas cifras al hospital, esto

significa que, por cada 100 pacientes hospitalizados y
en tratamiento con tiotropio en vez de ipratropio, se
pueden ahorrar 15.193 € al afio en estancias hospitala-
rias, lo que supone un ahorro de mas de 126 dias/afio en
estancias hospitalarias.

Otra de las opciones terapéuticas mas utilizadas y
comparadas en los ensayos clinicos controlados frente a
tiotropio es el salmeterol. En la tabla V se muestra el ana-
lisis farmacoecondmico teniendo en cuenta las estancias
hospitalarias en cada grupo de pacientes; en este caso la
valoracién final ha sido para una duracién de 6 meses.
El ahorro que supone la reduccién del nimero de dias
de hospitalizacién a causa de una exacerbacién por la
utilizacién de tiotropio frente a salmeterol por cada
100.000 habitantes de cobertura hospitalaria en nuestro
medio seria de 45.420 €, debido a un ahorro de estan-
cias hospitalarias de 107 dias durante 6 meses. Si trasla-
damos estas cifras al hospital, esto quiere decir que por
cada 100 pacientes ingresados y en tratamiento con tio-
tropio en vez de salmeterol se pueden ahorrar 6.780 €
cada 6 meses, debido a una disminucion de estancias
hospitalarias de 16 dias cada 6 meses.

Ahorro en el Sistema Nacional de Salud por la re-
duccion del niimero de exacerbaciones. En un trabajo
previo' se analizaron de forma retrospectiva 246 histo-
rias clinicas de pacientes agudos con exacerbacién de la
EPOC (de grado moderado-grave, segin criterios SE-
PAR) en 4 hospitales terciarios de nuestro pais (entre
ellos, nuestro hospital de referencia) durante 1999-
2001. La media de duracién del ingreso hospitalario fue
de 7,77 dias por paciente, con un coste medio diario de
258,75 € (coste medio por episodio de 2.011 €). Este
gasto incluye los costes totales derivados de la hospita-
lizacién de estos pacientes (costes hoteleros, unidad de
cuidados intensivos, ingreso en planta, medicacién y
pruebas diagndsticas), por lo que se ha tomado como el
gasto medio por exacerbacion y paciente en nuestro me-
dio. Para el tiotropio, el coste diario de esta medicacién
en precio de venta al publico (1,91 €) se ha sumado al
gasto medio diario de cada paciente.

En la tabla VI®?? ge muestran los resultados del
andlisis farmacoeconémico realizado a partir del niime-
ro de exacerbaciones de los pacientes incluidos en los
ensayos clinicos analizados. El nimero de exacerbacio-
nes por cada 100 pacientes con EPOC en el grupo de
tiotropio fue un 41% menor que en el grupo placebo
(cualquier medicacién a excepcion de broncodilatadores

TABLA V
Estancias hospitalarias y costes que supone la utilizacién de tiotropio frente a las otros opciones de tratamiento®>"*

N.” medio de dias de estancia por paciente

Coste medio Por cada 100.000 habitantes

Farmaco con EPOC moderada/grave>27» diario (€) Dias de estancia Coste (€)
Placebo 1,2/aio 340 809 275.060
Tiotropio 0,6/afio 340 404 137.360
Ipratropio 2,13/afio 298 1.436 427.928
Tiotropio 1,42 /aiio 340 957 325.380
Salmeterol 1,14/6 meses 338 768 259.584
Tiotropio 0,98/6 meses 324 661 214.164

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; Placebo: cualquier tratamiento de EPOC excluido el tratamiento broncodilatador de mantenimiento.

19

Arch Bronconeumol. 2005;41(5):242-8 245



GARCIA RUIZ AJ, ET AL. ANALISIS DEL COSTE-EFICACIA DEL TIOTROPIO FRENTE A IPRATROPIO Y SALMETEROL

de larga duracién), lo que supone un ahorro por cada
100 pacientes en tratamiento con tiotropio frente a pla-
cebo de mas de 7.200 €. Cuando se compara el tiotro-
pio con el ipratropio, el nlimero de exacerbaciones se
reduce en mas del 37% con el primero, lo que supone
un ahorro por cada 100 pacientes superior a 8.000 €.
Este ahorro fue superior a 6.600 € al comparar el tio-
tropio con el salmeterol, debido a una disminucién del
25% en el nimero de exacerbaciones.

Discusién

Las presiones econdmicas sobre los sistemas de aten-
cién a la salud® y el innegable aumento del consumo (y
del gasto) de medicamentos® han contribuido a propi-
ciar el desarrollo de métodos para evaluar los costes y
resultados de la atencion sanitaria, y la farmacoecono-
mia se ha convertido en una herramienta esencial para
la evaluacién econémica de los medicamentos. En el
andlisis farmacoeconémico empleado en esta evalua-
cién (andlisis de coste-eficacia) se comparan los efectos
positivos (beneficios) y negativos (costes) de 3 opciones
de una misma intervencion sanitaria (broncodilatadores de
larga duracién). Los beneficios se han valorado en uni-
dades naturales de efectividad, que en nuestro caso, y
para la enfermedad que nos ocupa (EPOC), han sido de
varios tipos y clinicamente relevantes®-3%323: unas f4-
cilmente objetivables, como es el cambio producido en
el volumen espiratorio forzado en el primer segundo
respecto al valor basal, y otras subjetivas, como la cali-
dad de vida relacionada con la salud medida con el
Saint George’s Respiratory Questionnaire. Las razones
para medir la calidad de vida en esta enfermedad (o en
cualquier otra) son: determinar la eficacia o efectividad
de las intervenciones médicas, mejorar las decisiones
clinicas, evaluar la calidad de la asistencia sanitaria, es-
timar las necesidades de la poblacién y, por udltimo, co-
nocer las causas y consecuencias de las diferencias en
el estado de salud entre individuos o grupos de indivi-
duos?’.

El andlisis de coste-eficacia es aplicable cuando los
tratamientos farmacoldgicos comparados tienen un gra-
do de efectividad distinto (como ha quedado demostra-
do) pero comparten los mismos objetivos terapéuticos,
y por lo tanto puede medirse la misma unidad de efecti-
vidad**#%. Obviamente, su principal limitacién es que
s6lo permite comparar tratamientos cuyos resultados se
pueden expresar en las mismas unidades en términos de

salud. El andlisis de coste-eficacia sélo permite compa-
raciones relativas; no pueden hacerse juicios absolutos
sobre si los costes exceden a los beneficios o viceversa,
es decir, no se puede evaluar el valor intrinseco de los
programas o intervenciones sanitarias*!. Sin embargo,
es una buena herramienta que podrd ayudar a mejorar la
toma de decisiones clinicas, sobre todo cuando se debe
escoger entre varios tratamientos similares*2.

Las limitaciones del presente andlisis derivan de va-
rias razones, como pueden ser: a) la duracién de los en-
sayos clinicos analizados, relativamente corta, hace que
el horizonte temporal de los resultados de eficacia no
pueda prolongarse més alla de un afio, y esto puede ser
relevante en una enfermedad crénica (y hasta ahora irre-
versible) como es la EPOC, y b) no se dispone de datos
acerca de los costes indirectos (fundamentalmente debi-
dos a productividad). Con todo, en el caso de la compa-
racion del tiotropio frente al salmeterol, se podria obte-
ner una aproximacién al contemplar los datos acerca del
ndmero de dias de inactividad del paciente debido a
exacerbaciones (8,3 frente a 11,1 dias para tiotropio y
salmeterol, respectivamente?®), lo cual, en caso de apli-
car costes (aunque fuese el salario minimo interprofe-
sional), nos podria haber aclarado este punto. No obs-
tante, desde la perspectiva de andlisis empleada, y dado
que un gran ndmero de pacientes afectados de esta en-
fermedad en nuestro medio son jubilados (edad media
superior a 65 afios)***#, en realidad estos costes no pa-
recen tener demasiada relevancia en el andlisis final.

A pesar de estas limitaciones, nuestro estudio posee
la suficiente validez externa para que se tengan en cuen-
ta los resultados obtenidos en el caso del tratamiento
broncodilatador de larga duracién, pues se han aplicado
los costes actualizados de nuestro pais y las evidencias
cientificas mas relevantes publicadas hasta la actuali-
dad.

Asimismo, el hecho de realizar las comparaciones de
los farmacos mds habitualmente empleados teniendo en
cuenta su impacto en el dmbito hospitalario (tanto por
lo que se refiere a la reduccién de estancias hospitala-
rias como al ndmero de ingresos por exacerbaciones)
redunda en un aumento de la validez externa de este
andlisis.

Por lo que respecta al andlisis de sensibilidad, en este
trabajo se ha realizado el andlisis sobre la supuesta po-
blaciéon de pacientes afectados de EPOC moderada-
grave en nuestra provincia (2.965 pacientes). Sin em-
bargo, estos datos pueden cambiar si, en vez de la pre-

TABLA VI
Exacerbaciones por paciente y costes hospitalarios derivados®?"?

N.° de exacerbaciones

Disminucién

Coste medio diario

Farmaco por cada de las por hospitalizacién Por cada 100 pacientes (€)
100 pacientes>?"* exacerbaciones (%) de la exacerbacioén (€)
Placebo 9,4 41,49 259 18.917
Tiotropio 5,5 274 11.709
Ipratropio 11,7 37,60 259 23.545
Tiotropio 7,3 274 15.542
Salmeterol 16,0 25,00 259 32.199
Tiotropio 12,0 274 25.548

Placebo: cualquier tratamiento de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica, excluido el tratamiento broncodilatador de mantenimiento.
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TABLA VII
Ahorro producido por la utilizacién del tiotropio frente las otras opciones terapéuticas®>"»
Reducciéon Reduccion del niimero LSETERTLI h.a bital}t:s
Férmacos del nl’lmm:o de de dias (.1e estz.mcia Co.ste.medio de cobertura hospitalaria
exacerbaciones hospitalaria diario (€) Tasa de Dias de Ahorro
(%)272 (%)272 ingreso* estancia* producido (€)
Placebo 41,5 50,0 233 118,35 11 213.838
Tiotropio 235 69,24 5,5
Ipratropio 37,6 33,3 233 118,35 11 174.906
Tiotropio 235 73,85 7.4
Salmeterol 25,0 14,0 233 118,35 11 105.174
Tiotropio 235 88,76 9,5

Placebo: cualquier tratamiento de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica, excluido el tratamiento broncodilatador de mantenimiento.

*El coste medio diario por paciente y dia de estancia hospitalaria fue de 233 € —se incluyen los costes directos sanitarios (farmacia, oxigeno, fungibles, personal asisten-
cial, pruebas diagndsticas, etc.) y los indirectos (derivados del ingreso en una institucién publica, como limpieza del centro, administracién, seguridad, etc.)—*. Para la
opcion de tiotropio se sumo el precio de venta al piblico de este medicamento (1,91 €/dfa)..

valencia de la enfermedad, se tiene en cuenta el nimero
de pacientes atendidos por esta causa en nuestros hospi-
tales, es decir, la tasa de ingresos hospitalarios debidos
a exacerbaciones de esta enfermedad. Por ello, en la ta-
bla VII®?7% se muestra el ahorro que supone para los
hospitales la utilizacion del tiotropio respecto a las otras
opciones terapéuticas (tasa de exacerbaciones por pa-
ciente) en ingresos hospitalarios y reduccion de la es-
tancia hospitalaria teniendo en cuenta un trabajo previo
realizado en nuestra comunidad auténoma*. En este es-
tudio, en el que se analizé el total de ingresos por
EPOC en los hospitales andaluces (grupos de diagndsti-
co relacionado 088 y 541 que tuvieran como causa de
ingreso algunos de los cddigos siguientes de la novena
edicién de la Clasificacion Internacional de Enfermeda-
des: 491, 492, 493.2, 494 y 496), la estancia media en
nuestra provincia fue de 11 x 8,4 dias; la tasa de ingre-
so, de 118,35 pacientes por 100.000 habitantes, y se ge-
ner6 un gasto minimo de 233 € por dia de estancia.
Considerando estos datos de nuestra provincia (tasa
de ingresos, estancia media y coste por dia de estancia),
el ahorro producido por la utilizacién de tiotropio frente
a la opcién “cualquier tratamiento de EPOC, excluido el
tratamiento broncodilatador de mantenimiento” podria
haber sido de mas de 210.000 €. Estas cifras de ahorro
fueron algo inferiores en la comparacién del tiotropio
con el ipratropio y salmeterol, de 174.000 y 105.000 €,
respectivamente (tabla VII), sin que dejen de suponer un
importante ahorro en el &mbito hospitalario. Asi pues, el
ahorro medio que se consigue sélo al evitar los ingresos
hospitalarios debido a la reduccién del nimero de exa-
cerbaciones de cada paciente? serfa superior a 570 €
por paciente tratado con tiotropio en vez de ipratropio.
En conclusion, en este trabajo queda demostrado que
el tiotropio es un tratamiento mds coste-eficaz (aunque
en farmacoeconomia, por deformacién, se emplea este
término, en realidad expresa lo contrario, es decir, es
una opcién en que la ratio coste/eficacia es menor que
la de la opcién comparada) que las otras 2 opciones te-
rapéuticas clinicamente eficaces por lo que se refiere a
la eficacia medida con los siguientes pardmetros, de in-
dudable importancia y relevancia clinica en los pacien-
tes EPOC: a) volumen espiratorio forzado en el primer
segundo (aumento mayor frente a ipratropio y salmete-
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rol); b) calidad de vida relacionada con la salud clinica-
mente objetivable (mejor en los pacientes tratados con
tiotropio que en los que tomaron ipratropio o salmete-
rol), y ¢) disminucién de la disnea (menos disnea en los
pacientes en tratamiento con tiotropio que en aquellos
que tomaron ipratropio o salmeterol). Por otro lado, a
pesar de su mayor coste, el tiotropio ha mostrado una
mejor relacién coste/eficacia en los pardmetros antes
expuestos, medidos mediante coste-eficacia medio. Por
ultimo, es mas efectivo que el ipratropio y salmeterol a
la hora de reducir tanto el nimero de ingresos hospita-
larios por exacerbacién como el de dias de estancia hos-
pitalaria de los pacientes con EPOC. En todos los casos,
el tiotropio resulté mas coste-efectivo que las otras op-
ciones comparadas, lo que comporta importantes aho-
rros en el 4mbito hospitalario.
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