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de colesterol basadas en el coste-efectividad

P. Plans

Direcci6 General de Salut Ptblica. Departament de Sanitat. Barcelona.

Recientemente se ha publicado un informe de la
Conferencia de Consenso para el Control de la Hi-
percolesterolemia en Espana en el afio 2000'. En
este informe se revisan la evidencia existente en el
campo de la prevencién cardiovascular y los avan-
ces terapéuticos producidos en los ultimos afios,
con el objetivo de guiar a los profesionales sanita-
rios en las intervenciones para la prevencién y con-
trol de la hipercolesterolemia.

El informe de la Conferencia de Consenso adolece
de una cierta falta de claridad, debido fundamental-
mente a que contiene una sintesis de las recomenda-
ciones realizadas por diferentes Sociedades y Comités
de Expertos. De esta forma, se combinan con reco-
mendaciones basadas en el riesgo de cardiopatia co-
ronaria con otras basadas en los criterios del NCEP
II. Las recomendaciones de la Conferencia de Con-
senso podrian haber incluido el procedimiento desa-
rrollado por el NCEP 11, en que los factores de riesgo
lipidicos tienen una mayor importancia que en el pro-
cedimiento basado en la tabla de riesgo coronario vy,
ademds, deberian haber clarificado los criterios que
deben guiar las recomendaciones para reducir el co-
lesterol, basandose en la relacion coste-efectividad.

El informe recomienda reducir la concentracién
de colesterol en los pacientes con cardiopatia coro-
naria; en las personas sanas que presentan un ries-
go de cardiopatia coronaria (valorado mediante la
tabla de riesgos, igual o mayor del 20% en 10 afios),
y en las personas que presentan dos o més de los
factores de riesgo incluidos en el informe del Comi-
té de Expertos del National Cholesterol Education
Program (NCEP II)%. El objetivo terapéutico se es-
tablece en menos de 100 mg/dl de colesterol unido
a lipoproteinas de baja densidad (cLDL) en los pa-
cientes con cardiopatia coronaria que presentan
una concentracién de cLDL mayor de 130 mg/dl,
mientras que en prevencién primaria el objetivo te-
rapéutico es inferior a 130 mg/dl. El tratamiento
farmacol6gico también se recomienda, siguiendo
los criterios del NCEP 11, en las personas que pre-

sentan una concentracion de cLDL igual o mayor
de 190 mg/dl, y de 160 a 190 mg/dl junto con al me-
nos otros dos factores de riesgo.

El Comité de Expertos sobre deteccion, evalua-
cién y tratamiento de los valores elevados de coles-
terol del National Cholesterol Education Program
(NCEP)? de los EE.UU. presentd, en el informe de
1994, un procedimiento de deteccién y tratamiento
de la hipercolesterolemia que tiene en cuenta la
concentracién de colesterol total, cLDL y colesterol
unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL), y
los siguientes factores de riesgo de cardiopatia co-
ronaria: hipertension arterial (presién arterial >
140/90 mmHg), tabaquismo, diabetes, cHDL me-
nor de 35 mg/dl, historia familiar de cardiopatia
coronaria, edad mayor de 45 afos en los varones y
mayor de 55 afos en las mujeres. El cHDL mayor
de 60 mg/dl se considera un factor protector. El
procedimiento permite determinar con precisién
en qué pacientes es recomendable reducir la con-
centracion de colesterol y el objetivo terapéutico.
Segtin este procedimiento, es necesario determinar
la concentracién de cLDL en los pacientes que pre-
sentan: a) una concentracién de colesterol total
menor de 200 mg/dl o 5,18 mmol/l y una concen-
traciéon de cHDL menor de 35 mg/dl; b) una con-
centracién de colesterol de 200 a 239 mg/dl (5,18-
6,19 mmol/l) y una concentracién de cHDL menor
de 35 mg/dl o al menos otros dos factores de ries-
go, y ¢) una concentracién de colesterol mayor de
240 mg/dl o 6,2 mmol/l. Se recomienda reducir la
concentracion de colesterol en los pacientes que
presentan unos valores de cLDL de 130-159 mg/dl
(3,37-4,12 mmol/l) y al menos otros dos factores de
riesgo y en los que presentan un valor de cLDL ma-
yor de 159 mg/dl o 4,12 mmol/l. El objetivo tera-
péutico es reducir la concentracion de colesterol a
menos de 100 mg/dl en los pacientes que presentan
cardiopatia coronaria, a menos de 130 mg/dl (3,37
mmol/l) en los que no presentan cardiopatia coro-
naria pero presentan como minimo otros dos fac-
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tores de riesgo y a menos de 160 mg/dl (4,14
mmol/l) en los que no presentan cardiopatia coro-
naria ni por lo menos otros dos factores de riesgo.
El tratamiento farmacoldgico se recomienda en los
pacientes en los que el tratamiento dietético no
permite alcanzar el objetivo de reduccion del coles-
terol después de 3-6 meses y, antes de este periodo,
en los pacientes que presentan unas concentracio-
nes de cLDL igual o mayores de 190 mg/dl y en los
que las presentan de 160-189 mg/dl junto con al
menos otros dos factores de riesgo.

El informe de la Conferencia de Consenso expone
los criterios que deben guiar las recomendaciones
para reducir el colesterol, basindose en el coste-
efectividad, indicando que los factores que influyen
en éste son la eficacia para reducir el colesterol, el
riesgo coronario inicial, el porcentaje de reduccién
de la concentracién de colesterol total y el cLDL y el
coste econémico de la reduccién del colesterol. El
coste-efectividad de un tratamiento depende de la
relacién entre los costes y la efectividad, de manera
que los tratamientos que se asocian con una mayor
efectividad y un menor coste tienen un mayor coste-
efectividad. El informe indica que una mayor reduc-
cién de la colesterolemia se asocia con un menor
nimero necesario de pacientes a tratar para evitar
un caso de cardiopatia coronaria (NNT) y una ma-
yor eficiencia'. Sin embargo, el porcentaje de reduc-
cién de colesterol y el valor de NNT no nos infor-
man sobre la eficiencia de los tratamientos sino
tinicamente sobre su efectividad.

El coste-efectividad de los tratamientos hipolipe-
miantes depende tanto de la efectividad como del
coste del tratamiento, y podemos comprobar que
un menor valor de NNT no tiene necesariamente
que asociarse con una mayor eficiencia. Si compa-
ramos dos tratamientos hipolipemiantes, el mas
eficiente es el que se asocia con un menor coste
por caso evitado, con independencia del valor de
NNT. Supongamos que un tratamiento A evita 100
casos por 10.000 pacientes tratados, con un coste
de 100.000 unidades monetarias (u.m.), y que un
tratamiento B evita 10 casos con un coste de 1.000
u.m. El coste-efectividad es de 1.000 u.m. por caso
evitado para el tratamiento A y de 100 u.m. para el
tratamiento B, concluyendo que el tratamiento B
es mas coste-efectivo que el A. En este caso, sin
embargo, el valor de NNT es de 100 para el trata-
miento A y 1.000 para el tratamiento B. La decisién
Optima basada en coste-efectividad es utilizar el
tratamiento B, ya que al ser mas coste-efectivo que
el A permite conseguir un mayor grado de salud
con una determinada cantidad de recursos. Si dis-
ponemos de 100 millones de u.m., el nimero de ca-
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sos evitados es de 100.000 utilizando el tratamiento
B y tinicamente 10.000 utilizando el tratamiento A.

Desde mi punto de vista, el informe hubiera po-
dido clarificar los criterios que deben guiar las
recomendaciones para reducir el colesterol, basan-
dose en coste-efectividad. En un estudio de coste-
efectividad realizado en 1996 se evalué la eficiencia
de los tratamientos hipolipemiantes para la preven-
ci6n primaria de la cardiopatia coronaria, midien-
do las razones coste-efectividad en términos de
coste por afo de vida ganado®®. La efectividad se
calcul6 utilizando la ecuacién de Framingham, y la
prevalencia de factores de riesgo cardiovascular y
la esperanza de vida, segiin la edad y el sexo. Los
resultados de este estudio demostraron que el tra-
tamiento con lovastatina (inhibidor de la enzima
HMG-CoA reductasa) era mas eficiente que el tra-
tamiento con colestiramina (resina de intercambio
i6nico) y gemfibrozilo (fibrato).

El andlisis de la eficiencia se realiz6 calculando
el coste-efectividad medio y el incremental, defi-
niendo el coste-efectividad medio como el coste to-
tal del tratamiento dividido por su efectividad, y el
incremental como el coste incremental dividido
por la efectividad incremental®’. El coste-efectivi-
dad medio permite comparar la eficiencia de trata-
mientos para diferentes problemas de salud, mien-
tras el incremental permite comparar la eficiencia
de tratamientos para un mismo problema de
salud®. Si se evalda la eficiencia de dos tratamien-
tos Ay B, el tratamiento A supera al tratamiento B
en los siguientes casos: a) cuando su efectividad es
mayor y su coste es igual o menor, y b) cuando su
coste-efectividad incremental es menor que el cos-
te-efectividad medio del tratamiento B. Si el trata-
miento A es mas costoso y efectivo que el B, el cos-
te-efectividad incremental del tratamiento A es
igual al coste incremental (coste del tratamiento A
coste del tratamiento B) dividido por la efectividad
incremental (efectividad de A - efectividad de B).
En este caso, el coste-efectividad incremental es el
coste por unidad de efectividad adicional que se
consigue con el tratamiento A, y éste supera al tra-
tamiento B ya que permite conseguir una mayor
efectividad a menor coste por unidad de efectivi-
dad.

El anélisis de coste-efectividad puso de manifies-
to que el orden de mayor a menor eficiencia era el
siguiente: 20 mg/dia de lovastatina, 12 g/dia de co-
lestiramina, 40 mg/dia de lovastatina, 1,2 g/dia de
gemfibrocilo, 24 g/dia de colestiramina y 80 mg/dia
de lovastatina (tabla 1). El anélisis de coste-efecti-
vidad incremental permiti6 constatar que el trata-
miento hipolipemiante con 20 mg/dia de lovasta-
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Tabla 1. Coste-efectividad de los tratamientos farmacol6gicos hipolipemiantes

. Edad
Tratamiento
3539 40-44 45-49 | 50-54 | 55.59 60-64 65-69

Varones

Lovastatina 20 mg 39.416 35.420 33.850 34.415 39.118 47.754 67.365

Colestiramina 12 g 52513 47.814 46.290 47.560 54.498 66.863 94.545

Lovastatina 40 mg 56.340 50.442 47.817 48.070 53.712 64.387 88.958

Gemfibrozilo 1,2 g 61.081 55.595 53.732 55.051 62.790 76.621 107.585

Colestiramina 24 g 74.337 67.599 65.177 66.543 75.480 91.555 127.646

Lovastatina 80 mg 95.930 85.825 81.010 80.838 89.156 105.306 142.910
Mujeres

Lovastatina 20 mg 154.484 133.182 115.656 104.101 105.438 115.772 142.324

Colestiramina 12 g 201.214 175.675 154.382 140.552 144.301 160.612 200.174

Lovastatina 40 mg 213.166 182.845 158.119 141.752 142.507 155.007 188.071

Gemfibrozilo 1,2 g 231.519 201.997 177.417 161.425 165.486 183.768 228.111

Colestiramina 24 g 278.244 242.406 212.669 193.304 197.758 219.014 270.790

Lovastatina 80 mg 350.663 300.126 259.155 232.008 232.286 251.200 302.088

Coste-efectividad = coste neto (x 100 ptas.) por afio de vida ganado.
Personas con una concentracién de colesterol de 300 mg/dl (7,8 mmol/l).

tina era superior que el tratamiento con 12 g/dia
de colestiramina y con 1,2 g/dia de gemfibrocilo,
ya que su coste-efectividad incremental era menor
que el coste-efectividad medio del tratamiento con
colestiramina y gemfibrocilo, y superaba al trata-
miento con 24 g/dia de colestiramina debido a que
se asociaba con una mayor efectividad y un coste
menor. El tratamiento con 20 mg/dl de lovastatina
no era mejor que el tratamiento con dosis de 40 y
80 mg/dia, ya que dosis mayores de lovastatina se
asocian con una mayor efectividad, con un coste-
efectividad incremental mayor que el coste-efectivi-
dad medio del tratamiento con 20 mg/dia. Por esta
razon, su utilizacion esté justificada cuando es ne-
cesario conseguir una mayor reducciéon de la con-
centraci6n de colesterol.

El andlisis de coste-efectividad permite determi-
nar en qué grupos de edad, sexo y concentracién
de colesterol es recomendable reducir la concentra-
cién de colesterol basandose en el coste-efectividad
de los tratamientos evaluados. Si se considera que
la sociedad esta dispuesta a pagar 5 millones por
afio de vida ganado en los varones y 15 millones
por afio de vida ganado en las mujeres, puede reco-
mendarse el tratamiento hipolipemiante con 20
mg/dia de lovastatina, tal como se expone en la ta-
bla 2, en los varones menores de 65 afios que pre-
sentan una concentraciéon de colesterol mayor de
260 mg/dl y en los de 65-69 afios que presentan una
concentracion de colesterol mayor de 340 mg/dl, y
en las mujeres menores de 65 afos que presentan
una concentracién de colesterol mayor de 260
mg/dl y en las de 65-69 afios que presentan una
concentracion de colesterol mayor de 300 mg/dl. El
tratamiento con 40 mg/dia de lovastatina puede re-

Tabla 2. Grupos poblacionales segiin la edad

y concentracion de colesterol, en los que se ha
estimado un coste por afio de vida ganado

< 5 millones por afio de vida ganado en los varones y
< 15 millones por afio de vida ganado en las mujeres

Tratamiento Dosis Colesterol mg/dl Eglad
(mmol/l) (afios)
Varones
Lovastatina 20 mg/dia > 260 (6,72) <65
> 340 (8,79) 65-69
40 mg/dia > 300 (7,76) <60
> 320 (8,27) 60-64
> 380 (9,83) 65-69
80 mg/dia > 340 (8,79) <55
> 380 (9,83) 55-59
Colestiramina 12 g/dia > 280 (7,24) <60
> 340 (8,79) 60-64
Gemfibrozilo 1,2 g/dia > 300 (7,76) <60
Mujeres
Lovastatina 20 mg/dia > 260 (6,72) <65
> 300 (7,76) 65-69
40 mg/dia > 300 (7,76) <65
> 340 (8,79) 65-69
80 mg/dia > 360 (9,31) < 60
> 380 (9,83) 60-64
Colestiramina 12 g/dia > 300 (7,76) < 60
> 320 (8,27) 60-64
> 340 (8,79) 65-69
Gemlfibrozilo 1,2 g/dia > 320 (8,27) <65
> 360 (9,31) 65-69

comendarse en los varones menores de 60 afos
que presentan una concentracién de colesterol de
mas de 300 mg/dl y en los de 60-64 afos que pre-
sentan una concentracion de colesterol mayor de
320 mg/dl, y en las mujeres menores de 60 afos
que presentan una concentracion de colesterol su-
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perior a 300 mg/dl, en las de 60-64 afios que pre-
sentan una concentracion de colesterol de mas de
320 mg/dl y en las de 65-69 afios que presentan una
concentracién de colesterol mayor de 340 mg/dl. El
tratamiento con 80 mg/dia de lovastatina puede re-
comendarse a los varones menores de 55 afios que
presentan una concentracién de colesterol mayor
de 340 mg/dl y en las mujeres menores de 60 afos
que presentan una concentracion de colesterol de
mas de 360 mg/dl. El tratamiento con 12 g/dia de
colestiramina y 1,2 g/dia de gemfibrozilo debe utili-
zarse, segin el andlisis coste-efectividad, en pa-
cientes mas jovenes o en los que presentan una ma-
yor concentracién de colesterol, para conseguir un
coste-efectividad igual que para el tratamiento con
lovastatina.

Teniendo en cuenta que se recomienda la intro-
duccién de los tratamientos y programas sanitarios
que se asocian con un coste-efectividad de menos
de 5-15 millones por afio de vida ganado’, con otros
valores limite de coste-efectividad se pueden obte-
ner otros grupos de edad, sexo y concentracién de
colesterol, en los que serfa recomendable reducir el
colesterol. Si se considera que la sociedad esta dis-
puesta a pagar una cantidad mayor de 5 millones
por afo de vida ganado en los varones y 15 millo-
nes en las mujeres, la recomendacién para reducir
el colesterol incluirfa también, para cada grupo de
edad, a pacientes con concentraciones de colesterol
menores. Por contra, si se considera que la socie-
dad esta dispuesta a pagar una cantidad inferior a 5
millones por afio de vida ganado en los varones y
menor de 15 millones en las mujeres, la recomen-
dacién para reducir el colesterol seria més restricti-
va, incluyendo a pacientes con concentraciones de
colesterol mayores.
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Los resultados del andlisis coste-efectividad son
consistentes con las recomendaciones del informe
de la Conferencia de Consensol y del Comité de Ex-
pertos del NCEP II?, evidenciando que la lovastati-
na debe ser el tratamiento de primera eleccién en
la prevencion y control de la hipercolesterolemia,
utilizando las resinas de intercambio iénico y los
fibratos tinicamente cuando no se puedan utilizar
las estatinas.
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