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La mayor epidemia mundial de los tltimos tiempos, el VIH Aida,
es un problema sociosanitario de una enorme magnitud. Desde
su aparicion, el nimero de casos ha ido aumentando paulatinamente hasta
el descubrimiento de un amplio nimero de farmacos que, asociados
en tri o tetraterapia, son capaces de controlar la infeccién.
No obstante, el coste que supone el tratamiento antirretroviral, proximo
alos 1.000 euros por paciente y mes, dificulta el acceso a muchos pacientes.

1 tratamiento del VIH fida ha

cambiado radicalmente en los
altimos afios. El primer farmaco
que dio esperanza a los enfermos
infectados por el virus de la inmu-
nodeficiencia humana (VIH) fue la
zidovudina, la cual, como monote-
rapia, supuso una mejoria impor-
tante en la lucha contra esta nueva
enfermedad. Posteriormente, fue-
ron apareciendo més antirretrovi-
rales, observdndose que su admi-
nistracién conjunta producia unos
incrementos notables en la res-
puesta terapéutica. Ahora bien, es-
tos farmacos han supuesto desde
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un principio un gran coste al que
la sociedad debe enfrentarse.

La aparicién de las combinacio-
nes terapéuticas de dos o més anti-
rretrovirales ha conseguido multi-
plicar por varias unidades el coste
total preciso para los farmacos
antirretrovirales ocasionando un
fuerte deterioro a las arcas del
Estado hasta el punto que en la
actualidad, y desde su aparicién,
todos estos medicamentos se
hallan clasificados como especiali-
dades de uso hospitalario no estan-
do permitida su dispensacién a
través de las oficinas de farmacia

sino mediante los servicios de far-
macia hospitalaria.

El trasvase de los medicamentos
antirretrovirales desde la farmacia
comunitaria hasta el hospital ha
supuesto:

— Por una parte, una gran carga de
trabajo para estos centros, pues cada
hospital realiza su dispensacion a
todos los pacientes incluidos en el
programa de tratamiento que residen
en el drea de influencia del centro.

— Por otra, la dispensaciéon
ambulatoria en centros hospitala-
rios ha originado una significativa
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Tabla 1. Antirretrovirales comercializados en Espafa. Coste diario de la posologia habitual recomendada,
segun las diversas presentaciones existentes'

Posologia Especialidad Presentacion PVP iva Coste/dia
Inhibidores transcriptasa inversa analogos a nucleésidos (ITIAN)
Abacavir (ABC) 300 mg bid? Ziagen 300 mg 60 comprimidos 293,55 9,785
Didanosina 200-400 mg/dia Videx 25 mg 480 comprimidos 160,14 2,67-5,34
(adI) 50 mg 480 comprimidos 320,24 2,67-5,34
100 mg 480 comprimidos 640,42 2,67-5,34
150 mg 480 comprimidos 960,64 4,00-6,00
200 mg 60 comprimidos 208,46 3,47-6,95
400 mg 30 capsulas 214,55 7,15
Estavudina (d4T) 30-40 mg bid Zerit 15 mg 448 capsulas 1266,10 11,30-16,96
20 mg 448 capsulas 1313,24 8,79-11,72
30 mg 448 capsulas 1373,86 6,13-9,20
40 mg 448 capsulas 1419,69 6,34
Lamivudina (3TC) 150 mg bid Epivir, Zelfix 100 mg 28 comprimidos 88,70 9,50
150 mg 60 comprimidos 199,91 6,66
Zalcitabina (ddC) 0,75 mg tid® Hivid 0,75 mg 100 comprimidos 189,84 5,69
Zidovudina (AZT) 250-300 mg bid Retrovir, 100 mg 500 cépsulas 401,03 4,01-4,81
Zidovudina 100 mg-540 capsulas 577,46 5,35-6,42
Combino Pharm, 250 mg 300 capsulas 599,56-799,41 3,99-7,94
Zidovudina 300 mg 300 comprimidos 719,51-959,29 4,80-6,39
Ratiopharm
[3TC+AZT] 1 comprimido bid ~ Combivir 150/300 150, 300 mg; 60 comprimidos 365,24 12,17
[AZT+3TC+ABC] 1 comprimido bid  Trizivir 300/150/300 300, 150, 300 mg; 60 comprimidos 586,68 19,56
Inhibidores transcriptasa inversa no analogos a nucleésidos (ITINAN)
Efavirenz 600 mg dia Sustiva 50 mg 30 capsulas 36,62 14,65
100 mg 30 capsulas 73,24 14,65
200 mg 90 cépsulas 329,96 11,00
Nevirapina 200 mg bid Viramune 200 mg 60 comprimidos 264,74 8,82
Inhibidores de la proteasa
Amprenavir 1.200 mg bid Agenerase 50 mg 480 capsulas 209,92 20,99
150 mg 240 capsulas 293,11 19,54
Indinavir 800 mg bid Crivixan 200 mg 360 capsulas 333,49 7,41
400 mg 180 cépsulas 333,49 7,41
Nelfinavir 750 mg tid Viracept 250 mg 270 comprimidos 370,44 12,35
Ritonavir 600 mg bid Norvir 100 mg 336 cépsulas 322,22 11,51
Saquinavir 600 mg tid Invirase 200 mg 270 cépsulas duras 342,43 11,41
1.200 mg tid Fortovase 200 mg 180 capsulas blandas 181,90 18,19
[Ritonavir + 3 cépsulas bid Kaletra (33,3/133,3) 180 capsulas 446,37 14,88
lopinavir]
2bid: bis in diem (2 veces por dia)
°tid: ter in diem (3 veces por dia)

reduccién de los costes de adquisi-
cién pues, al menos, éstos quedan
aminorados en el margen de con-
tribucion al beneficio de las ofici-
nas de farmacia y de los almacenes
farmacéuticos distribuidores, los
cuales tienen fijado legalmente
esta cantidad.

No obstante lo expuesto, el coste
del tratamiento de esta enferme-
dad no se corresponde fielmente
con el coste de adquisicion de los
farmacos precisos sino que existe
una gran diversidad de costes que
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es imprescindible tener en cuenta
a la hora de realizar la valoracién
farmacoeconémica del tratamiento
del VIH ida. Es por este motivo
que la dispensacién en farmacias
de hospitales, en vez de en oficinas
de farmacia, si bien supone una
disminucién de los costes de
adquisicién, no seria la mejor
manera de reducir el coste global
de la enfermedad.

El primer paso consiste en ana-
lizar en su integridad los costes
que supone el tratamiento. Los
mas relevantes son, ademaés del

producido por los farmacos, los
correspondientes a diferentes
pruebas y exploraciones y el ori-
ginado por las hospitalizaciones
de los pacientes.

El paso siguiente radica en el
andlisis de las causas que provocan
un fallo terapéutico, como la no
adherencia al tratamiento, las
resistencias generadas a los farma-
cos y las infecciones oportunisticas
y demés complicaciones. Todo ello
supone que ante una ausencia de
éxito terapéutico, por mucho que
se redujera mediante actuaciones
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Tabla 2. Caracteristicas de los paises del ejemplo del texto

Pais Poblacion Prevalencia Prevalencia Mortalidad Adherencia Incidencia Renta per
(nimero de (%) (numero de (porcentaje (%) anual/por cdpita
habitantes) pacientes) sobre numero millon (%) (dolares)

de pacientes)

1 6.575.000 0,82 54.000 3.300 (6,111) 52 275 (0,027) 2.500

2 39.921.000 0,32 130.000 2.300 (1,769) 78 48 (0,0048) 14.300

3 31.015.000 0,18 55.000 400 (0,727) 81 12 (0,0012)  20.500

de cualquier tipo el coste de ad- IP inicios, a partir de los datos obte-

quisicién de los farmacos utilizados,
la eficiencia tenderia a cero dando
al traste con estas medidas.

Farmacos antirretrovirales

En la actualidad existen dos gru-
pos de farmacos antirretrovirales'
(tabla 1): inhibidores de la trans-
criptasa inversa (ITI), que se divi-
den en analogos de nucledsidos
(ITIAN) y no analogos de nucles-
sidos (ITINAN), e inhibidores de
la proteasa (IP).

ITI

Acttan inhibiendo la replicacién
del VIH al bloquear la copia del
ARN viral en el ADN. Un sub-
grupo son andlogos a nucledsidos
(ITIAN) y otros no (ITINAN).
Entre los andlogos de nucledsidos
se hallan abacavir (ABC), didano-
sina (ddl), estavudina (d4T), lami-
vudina (3TC), aalcitabina (ddC) y
zidovudina (AZT); entre los no
analogos estdn efavirenz y nevira-
pina.

Acttan inhibiendo la proteinasa
del VIH, enzima que produce
roturas especificas de las proteinas
precursoras virales en las células
infectadas, para originar particulas
virales infecciosas. Son los tltimos
antirretrovirales aparecidos. Entre
ellos se encuentran amprenavir,
indinavir, nelfinavir, ritonavir y
saquinavir.

Costes de los antirretrovirales

Como se observa en la tabla 1, los
costes de adquisicién de los farma-
cos son grandes: entre los 2,67 y
los 20,99 euros por cada dia de
tratamiento. Ello ha llevado a pen-
sar, desde un principio, si los para-
metros farmacoecondmicos del tra-
tamiento antirretroviral se hallan
dentro de los rangos habituales,
pues ese es el camino inicial para
evaluar el verdadero valor de una
nueva terapia.

Schulman et al® realizaron un
anéalisis farmacoeconémico de
zidovudina (AZT) en sus primeros

Tabla 3. Precios medios en dolares de dos combinaciones TARAA
en diferentes paises de Latinoamérica y Caribe®
(3TC+AZT+NVP) (3TC+AZT+EFV)

Argentina 1.092,92 5.182,27 1.339,47
Barbados 1.339,49 2.406,93
Brasil 1.408,90 635,10 1.416,20 1.306,70
Colombia 5.398,58 3.618,72
El Salvador 6.250,76 5.582,80
Haiti 12.568,70 1.484,33
Honduras 1.314,00 1.379,70
México 5.112,52 6.509,17 3.914,02 3.819,52
Panama 2.837,27
Trinidad & Tobago 1.825,00 1.281,69 1.200,85 1.332,35
Uruguay 4.671,39 8.013,83
Venezuela 8.93,28
Media global 3.701,57 2.746,34 5.506,66 2.499,47
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nidos en el AIDS Clinical Trials
Group Protocol 019, estiméndose
que la terapia con AZT tenia un
coste incremental de 2.653 dolares
y un coste por afio de vida salvado
de entre 6.553 y 70.526 dolares
(dependiendo de qué modelo epi-
demiolégico del efecto a largo
plazo se eligiera). La estimacion de
una ratio con el primer antirretro-
viral, andlogo al de otros trata-
mientos comunes, evidencio la efi-
ciencia del tratamiento.

Chancellor et al’ analizaron pos-
teriormente la combinacién de
AZT con lamivudina (3TC) frente
al AZT s6lo a partir de una cohor-
te de pacientes tratada en el Chel-
sea and Westminster Hospital de
Londres, hallando un coste incre-
mental de 6.276 libras esterlinas
por afio de vida salvado, el cual
entra igualmente dentro de los
rangos aceptados internacional-
mente.

Posteriormente, a la combina-
cion de dos farmacos, apareci6 la
asociacién de tres o maés, la terapia
antirretroviral de alta actividad
(TARAA), lo que se tradujo en
una mejora notable en la efectivi-
dad del tratamiento. Pero la pre-
gunta acerca del valor real de estas
composiciones cobré atin més fuer-
Za, pues su coste se incrementaba
de manera muy significativa. Nue-
vamente los pardmetros farmacoe-
conémicos de la TARAA eviden-
ciaron que estos tratamientos goza-
ban de unas ratios de coste ffectivi-
dad incrementales que entraban
dentro de los mérgenes aceptados
en los paises desarrollados para
otras terapias.

Ahora bien, el coste neto de
adquisicion de estas asociaciones
puede ser decisivo a la hora de
establecer los tratamientos. Consi-
deremos el caso de un pais con una
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Tabla 4. Diversidad de precios de AR en diferentes paises en 2001

AZT100mg ddl100mg 3TC150mg EFV 200 mg NEF 250 mg IND 400 mg d4T 40 mg
Argentina 0,15 0,45 0,25 4,29 0,97 0,98
Brasil 0,18 0,50 0,81 2,32 1,36 1,34 0,27
Haiti 0,74 5,43 4,84 6,49
Honduras 1,13 1,87
México 0,22 0,87 3,40 0,89 1,78 0,50 2,58
Panama 0,59 1,88 2,18 3,56 1,60 2,00 3,33
Paraguay 0,59 2,01 2,77 3,03
Uruguay 1,32 1,40 5,84 2,27 5,02
Estados Unidos 1,61 415 3,94 2,02 2,42 4,51
El Salvador 0,11 0,28 0,32 0,13 1,69 6,47 0,54

tasa de prevalencia del VIH 4ida
(p), una incidencia anual (n) y una
mortalidad anual de los pacientes
afectados (m). La poblacién infec-
tada tendrd entonces, en un tiem-
po determinado (365 dias), Np
pacientes afectados, menos Nm
que mueren en ese periodo, mas
Nn nuevos pacientes que se incor-
poran al tratamiento durante un
tiempo T. Igualmente, se deduci-
ran los Ns sujetos de cada alterna-
tiva que abandonen por diversas
causas el tratamiento. Los pacien-
tes pueden ser tratados con dife-
rentes TARAA, cada una de ellas
con un coste diario diferente (C,

C, ..., C) y los médicos que les
tratan. asignan cada paciente al tra-
tamiento TARAA que se estima
més indicado, por lo que las sub-
poblaciones de pacientes que estan
en cada estrategia terapéutica serd
N, N, ..., N.. De esta forma, el
coste neto de adqu151c1on de los
antirretrovirales en ese pais puede
venir expresado de una forma sim-
plificada por la ecuacién: C,qscion
=) {C X [(Np, X 365) + (Nn X
Tn) - (Nm X Tm) - (Ns X Tsj]}

Siendo Cadqumm (1) el coste nacional
neto anual de adquisicién; C, el
coste del tratamiento diario de la
alternativa 1,2,..., j; Np, el nime-
ro de pacientes que estan en el tra-
tamiento 1,2,..., j desde el inicio
del afio; Nnj, el numero de pacien-
tes que se incorporan por primera
vez al tratamiento 1,2,..., j en el
ano; Nm,, el ntmero de. pacientes
que torhando el tratamiento
1,2,..., j, mueren durante el afo;
Ns el nimero de pacientes que
abandonan el tratamiento 1,2,..., j
en el afio y Tn, Tm yTs, los tiem-
pos que las subpoblaciones de
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pacientes nuevos, muertos y que
abandonan el tratamiento perma-
necen con la alternativa terapéuti-
cal?2,..,j.

Supongamos ahora tres ejemplos
de paises con diferentes condicio-
nantes sociosanitarios, como se
describe en la tabla 2. El primero
describe un pais no desarrollado
con alta prevalencia e incidencia
de la infeccién, gran mortalidad y
una economia pobre. El segundo

En Ameérica Latina
y el Caribe, donde
la enfermedad esta bien
consolidada, se estima
en 1,9 millones
(1.500.000
y 420.000 personas,
respectivamente)
el nimero de individuos
que viven con el VIH

seria el equivalente de un pais
industrializado de economia media,
con un grado moderado de conten-
cién de la enfermedad y el dltimo
pais reflejaria la situacion de un pais
muy industrializado, con una econo-
mia muy solvente y que tiene con-
trolada esta enfermedad. A la vista
de estas situaciones, el coste anual
por antirretrovirales PVP , supo-
niendo que se tratara al 100%, de los
pacientes seria aproximadamente de
399, 948 y 414 millones de délares
al afio respectivamente para los 3
paises (1 ddlar = 1,0098 euros).

Pero cuando se analiza la renta
nacional de cada uno de ellos se
observa que el coste del tratamien-
to total de los pacientes de
VIH kida supone el 2,425% de la
renta nacional para el pafs de eco-
nomia pobre, el 0,166% para el de
economia media y tan sélo el
0,065% para el pais rico. Ello
explica las cifras de pacientes nue-
vos y antiguos, asi como las de tra-
tados y no tratados, como se ve a
continuacion.

Centrandonos en Europa‘, los
paises del este han tenido unos
100.000 nuevos casos de diagnoés-
ticos de VIH (365 por millén de
poblacién) en 2001; en los afios
precedentes la incidencia fue
mucho menor (15.000 en 1998 y
68.000 en 2000). Estonia, Rusia,
Latvia y Ucrania presentaron las
mayores cifras (1.067, 594, 347 y
139 respectivamente). Sin embar-
go, en los paises del oeste la inci-
dencia fue mucho menor con
12.000 nuevos casos de VIH
correspondientes a 55 casos por
millén de habitantes. No obstante,
hay que destacar que tres de los
paises més afectados por VIH
(Francia, Italia y Espafia) no repor-
tan infecciones por VIH sino casos
de sida. En América Latina y el
Caribe, donde la enfermedad esta
bien consolidada, se estima en 1,9
millones (1.500.000 y 420.000
personas, respectivamente) el
ntimero de individuos que viven
con el VIH, de las cuales 200.000
fueron nuevos diagndsticos en el
2001°. Los mayores esfuerzos eco-
némicos en educacién y preven-
cién realizados por los paises de
mayores economias se reflejan en
unos indicadores de mayor control

OFFARM 133



FARMACOECONOMIA

de la enfermedad (menores tasas de
prevalencia e incidencia, asi como
de mortalidad).

Vemos ahora que un factor de
importancia para el acceso al trata-
miento es también la economia de
cada pais y, por ello, este acceso no
es igual para todos: en América
Latina y Caribe, sélo unas 170.000
personas de los casi 2 millones de
infectados estaban recibiéndolo a
finales de 2001, es decir, s6lo el
8,5% de los afectados mientras
que en los paises ricos, de 1,5
millones de casos y nuevos casos
en 2001, al 33,33% de ellos, unos
500.000 pacientes, se les adminis-
traba antirretrovirales’.

En la actualidad

los paises menos
favorecidos

econdmicamente

estan haciendo convenios
con los productores

de farmacos

antirretrovirales

con el fin de hacerlos
mas accesibles

Afortunadamente, en la actualidad
los paises menos favorecidos econé-
micamente estdn haciendo conve-
nios con los productores de farmacos
antirretrovirales con el fin de hacer-
los més accesibles. De esta forma, la
asociaciéon (3TC+AZT+NVP) ha
pasado de un coste medio de trata-
miento anual de 3.701,57 délares en
mayo de 2001 a 2.746,34 dodlares
en mayo de 2002, si bien las dife-
rencias son muy notables de un pais
aotro’® (tabla 3). Ello es debido a que
el coste de los farmacos atin es muy
dispar entre estos paises; a titulo de
gjemplo, en 2001 el coste de 40 mg
de estavudina oscilaba de 0,27 a
5,02 dolares™ (tabla 4).

En los paises ricos, a pesar de
que el coste es significativamente
mayor, el acceso al tratamiento es
maés fécil en virtud de su econo-
mia. Ahora bien, en los paises alta-
mente desarrollados se estd obser-
vando un incremento aparente de
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las précticas sexuales peligrosas, lo
que estd provocando unas tasas
mas elevadas de infecciones de
transmisién sexual y, en algunos
casos, una mayor incidencia de
VIH en varones homosexuales. Si
bien ningtn estudio ha demostra-
do una relacién causal entre el lla-
mado optimismo terapéutico debi-
do a la disponibilidad generalizada
de AR en estos paises y las précti-
cas sexuales no protegidas, el fécil
acceso al TARAA en los paises
muy desarrollados puede ser un
factor contribuyente®. [
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