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Efecto de las combinaciones salbutamol-ipratropio
y salbutamol-tiotropio inhalados y teofilina

via oral en pacientes con EPOC.

Analisis de costo/efectividad

RESUMEN

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) afecta, aproximadamente, a 600 millones de
personas; anualmente mueren 2.7 millones; es la
cuarta causa de muerte en el mundo y es una enfer-
medad prevenible. El costo anual aproximado es de
1,876 a 2,000 US ddlares y los gastos
en que incurre durante una exacerbacion
pueden representar un gasto catastrofico
para cualquier familia y para la sociedad,
por lo que el manejo ambulatorio de los
pacientes con EPOC es de suma impor-
tancia. Broncodilatadores como el salbuta-
mol, teofilina, ipratropio y tiotropio, y sus
combinaciones, se utilizan para el mane-
jo ambulatorio de estos pacientes. El
objetivo del presente trabajo es deter-
minar los costos de las diferentes combi-
naciones de broncodilatadores y analizar
las conveniencias de cada uno de ellos, en un estudio
prospectivo, longitudinal, observacional y descriptivo
de pacientes con EPOC que se siguieron durante un
afio y se dividieron en tres grupos: grupo I, 32 en-
fermos, se utilizé sulfato de salbutamol+bromuro
de ipratropio inhalados; grupo Il, 33 enfermos, se
trato con sulfato de salbutamol+bromuro de tiotro-
pio inhalados; el grupo Ill, 15 enfermos, con teofi-
lina oral. Dentro de los resultados del anélisis de cos-
tos se observo que el costo total de la atencién anual
en el grupo I, es menor que en los otros dos.
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ABSTRACT

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) af-
fects approximately 600 million people around the
world, 2.7 million die every year, and globally it
represents the fourth cause of death, although a
preventable one. The annual $ 1, 876 to 2, 000 US
dollars cost of the disease and the money spent dur-
ing an exacerbation can represent a catastrophic ex-
pense for the family and society; this makes the am-
bulatory treatment of COPD of the outmost
importance. In this prospective, longitudinal, obser-
vational and descriptive study, we analyzed the cost,
number of exacerbations and hospitalizations of
three groups of out-patients: group I, 32 patients,
inhaled salbutamol+ipratropium; group I, 33 pa-
tients, inhaled salbutamol+tiotropium; group Ill, 15
patients, oral teophylline. The analysis showed that
group Il was the least costly and with the lowest
number of disease exacerbations and hospitaliza-
tions.

Revista DEL INsTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES RESPIRATORIAS

Abril-Junio 2006, Segunda Epoca, Vol. 19N°2

www.iner.gob.mx



http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm
http://www.medigraphic.com/medi-artemisa
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INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) cada dia cobra mayor importancia epide-
miolégica; se calcula que actualmente hay 600
millones de personas con EPOC en el mundo y
gue mueren 2.7 millones al afio, lo que la con-
vierte en la cuarta causa de muerte. Por otra par-
te, se calcula que del 9 al 15% de los adultos de
40 a 70 afios la padece y que, dada la transicion
epidemioldgica, en el afio 2030, el 30% de la
poblacién sera mayor de 65 afios, lo que impac-
tara en la frecuencia de la enfermedad y sobre
los costos en salud, sin que México pueda esca-
par a este problema-®,

La American Thoracic Society y la European
Respiratory Society sefialan que la EPOC es “una
enfermedad con limitacién del flujo aéreo usual-
mente progresiva y asociada a una respuesta in-
flamatoria anormal de los pulmones a particulas de
gases nocivos, primariamente causada por el con-
sumo de cigarrillos™. Las guias de tratamiento pro-
puestas indican que la EPOC es prevenible y tra-
table ya que los cambios patolégicos son
principalmente causados por el humo de tabaco*®.

Un paciente ambulatorio con EPOC, tratado
con broncodilatadores y antimicrobianos, implica
un costo de 1, 876 a 2, 000 ddlares americanos
al afio. Si presenta una exacerbacion, el costo se
eleva considerablemente, méas aun si requiere
hospitalizacién®’. Las exacerbaciones pueden ser
predichas basandose en la sintomatologia, particu-
larmente en los sintomas agudos en relacién con
el tratamiento de acuerdo con un registro fre-
cuente®?; el tratamiento apropiado de los pacien-
tes ambulatorios con EPOC puede disminuir la
frecuencia e intensidad de las exacerbaciones.

El empleo de broncodilatadores como salbu-
tamol, teofilina, ipratropio y tiotropio, y sus com-
binaciones, tiene una indicacion precisa en estos
casos para mejorar el flujo aéreo, disminuir la
sobredistensidn, la disnea y favorecer la toleran-
cia al ejercicio®®!?,

JUSTIFICACION
La EPOC repercute en el gasto familiar y en las

instituciones de salud publicas, por lo que es con-
veniente valorar el costo/efectividad de su trata-

miento. En el mundo hay una gran preocupacion
por el incremento constante de los costos para el
cuidado de la salud, por el alza en la demanda de
servicios y la falta de recursos econdémicos para
cubrirla en los sistemas de salud*2*2,

Objetivo. Evaluar el efecto de las combinacio-
nes de broncodilatadores salbutamol+ipratropio
inhalados, salbutamol+tiotropio inhalados y la teo-
filina via oral en el tratamiento de la EPOC por un
lapso de 12 meses y determinar los costos de cada
alternativa considerada y su impacto en la evolu-
cion de la enfermedad.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio prospectivo, longitudinal,
observacional y descriptivo de casos consecutivos
atendidos en la consulta privada de un especia-
lista neumélogo certificado por el Consejo Nacio-
nal de Neumologia.

Criterios de inclusion. Todos los enfermos
consecutivos que acudieron a la consulta especia-
lizada de neumologia con datos clinicos de
EPOC, clasificados con espirometria, segun los
criterios de GOLD, del 1 de septiembre de 2004
al 31 de agosto de 2005.

Criterios de no inclusién. Enfermos que no
llenaron los criterios de EPOC, que no aceptaron
el uso de los medicamentos propuestos, que fue-
ran alérgicos a ellos o hipersensibles al uso de
anticolinérgicos beta dos agonistas o teofilina.

Criterios de exclusiéon. Los enfermos que
durante el estudio decidieron desertar del mismo
o los que presentaron efectos indeseables conse-
cutivos a la administracion de los medicamentos.

Aspectos éticos. Cada enfermo firm6 una
carta de consentimiento informado. Los que
cumplieron los criterios de seleccién fueron es-
tudiados con riesgo minimo, cumpliendo los linea-
mientos del articulo nimero 100 de la Ley General
de Salud de los Estados Unidos Mexicanos.

Se elaboré una historia clinica completa, se
tomaron radiografias de térax AP y lateral, biome-
tria hematica, perfil hepatico, quimica sanguinea
bésica, tiempos de coagulacion, examen de ori-
nay se realizd espirometria para clasificar cada
caso de acuerdo con la severidad de la EPOC. Se
estudiaron pacientes con EPOC en etapas GOLD
I'y Il de acuerdo con las cifras de volumen espi-
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ratorio forzado del primer segundo (VEF)) y la
capacidad vital forzada (FVC).

Se valoro la evolucién clinica cada mes con con-
sultas programadas, durante un afio, registrando la
frecuencia de consultas, los eventos de exacerba-
cion de la EPOC y la necesidad de hospitalizacion.
Los medicamentos indicados, incluidos oxigeno,
quinolonas (ofloxacina o gatifloxacina), diurético
(furosemida), estudios de imagen y laboratorio, y
otros gastos, se registraron en cada caso. Para este
trabajo, se utilizd el analisis de costo-efectividad y
para la cuantificacion de los costos se hizo por me-
dio del método de Markov+2°,

Se estudiaron 80 pacientes divididos en tres
grupos:

Grupo . Sulfato de salbutamol+bromuro de
ipratropio (Combivent® mdi): 2 inhalaciones cada
8 h; 32 pacientes, 20 hombres y 12 mujeres,
edad promedio 71.3 afios, rango de 65-78 afios.

Grupo l. Sulfato de salbutamol (Ventolin® mdi):
2 inhalaciones cada 8 h + bromuro de tiotropio
(Spiriva Handihaler® cip), una capsula inhalada cada
24 h; 33 pacientes, 19 hombres y 14 mujeres,
edad promedio 71.5, rango de 66-77 afios.

Grupo lll. Teofilina (Teolong®) 100 mg via oral
cada 8 h, 15 pacientes; 10 hombres y 5 mujeres,
edad promedio 70 afios, rango de 67-76 afos.

RESULTADOS

Los resultados del andlisis de costos se resumen
en la Tabla I. Se observa que en el grupo I, el
costo total de la atencién anual es menor que en
los demas y que el nUmero de exacerbaciones
gue ameritaron hospitalizacién en un afio es de uno.
En el grupo I, de teofilina oral, el costo es no-
tablemente mayor. Las cifras obtenidas de VEF,
y FVC se anotan en la Tabla Il. No se observan
diferencias estadisticamente significativas.

DISCUSION

Los datos registrados en los grupos estudiados se-
fialan que en el grupo 11, de salbutamol-tiotropio,
el gasto global es menor en funcién de que los
gastos de hospitalizacién en una exacerbacion
registrada en 12 meses son notablemente inferio-
res a los que se erogan cuando las exacerbaciones
ocurren mas de una vez al afio y en funcién de la

necesidad de hospitalizacion, en el menor nimero
de radiografias y de consultas necesarias en el pe-
riodo ambulatorio; en hospitalizacién, los gastos en
el nimero de consultas también son menores que
en los grupos de salbutamol-ipratropio y el de teo-
filina. Los dias de estancia durante la exacerbacion
son menores en el grupo de salbutamol-tiotropio
(en promedio, cinco dias) y los dias de trabajo per-
didos son menores. Otros autores coinciden en la
observacion del efecto mas prolongado del tiotro-
pio, con menor incidencia y severidad de las exa-
cerbaciones®1°,

Las pruebas espirométricas al inicio del estu-
dio y a los 12 meses no registraron una mejoria
significativa pues las cifras iniciales fueron muy
poco diferentes a las finales; en general, la fun-
cion respiratoria inicial se conservo, esto se puede
considerar bueno ya que uno de los objetivos del
tratamiento del paciente con EPOC es que su
funcién pulmonar no se deteriore. No hubo
defunciones en ninguno de los grupos.

Los costos indirectos fueron menores en el
grupo de salbutamol-tiotropio, por el menor na-
mero de consultas, menor gasto en transporte y
alimentacion comparativamente con los otros gru-
pos; estos aspectos, en ocasiones, no son tomados
en cuenta, pero son gastos que se erogan y de-
ben de ser tomados en cuenta.

Los costos durante un afio en el grupo de sal-
butamol-tiotropio, fueron de $100,498, menos
que los de salbutamol+ipratropio y teofilina.
Hubo un menor nimero de exacerbaciones en el
grupo de salbutamol-tiotropio con un namero
menor de dias de hospitalizacion.

CONCLUSIONES

El costo del tratamiento con salbutamol-tiotropio
se considera Util con menores costos directos e
indirectos en la atencién de pacientes con EPOC.
En el estudio de Miravitlles y colaboradores®, en
Barcelona, se analizan los costos directos e indi-
rectos, en délares americanos, tomando en cuen-
ta las diferentes variables de la atencion médica
y el costo de los medicamentos, concluyendo
que son mayores que los invertidos en el trata-
miento del asma. Coincide con este estudio en
que el costo que gravita sobre los pacientes pri-
vados es elevado y depende de la seleccién de
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los medicamentos que determinan la frecuencia
de exacerbaciones.

Cabe mencionar que el costo del tratamiento
en la medicina privada no es muy diferente a los

Tabla I. Estudio de costo-efectividad del tratamiento de

costos de la medicina institucional, y que en las
instituciones también deberd de tomarse en
cuenta estos esquemas ya que el costo para la
institucién y para las familias es importante.

la EPOC. Estimacion en 12 meses.

Grupo | Grupo Il Grupo Il
Salbutamol + ipratropio  Salbutamol + tiotropio Teofilina

Inhalados Inhalados Via oral
Oxigeno 1,200 1,200 1,200
Broncodilatador 320 450 120
Antimicrobiano 423 423 423
Diurético 120 120 120
Radiologia 1,095 365 1,460
Hospitalizacion 240,000 80,000 320,000
Laboratorio 3,400 3,400 3,400
ECG inicial 250 250 250
ECG en exacerbacion 750 — 1,750
Laboratorio clinico 6,700 3,900 8,800
Gasometria inicial 550 550 550
Gasometria en exacerbacién 2,350 1,780 3,350
Dias de hospitalizacién en exacerbacion 7 5 7
PFR inicial* 234 234 234
PFR final* 234 234 234
Consulta en urgencias 3,600 1,200 4,800
Consulta programada 3,000 3,000 3,600
Transporte 75 45 90
Alimentacion 450 450 450
Costos de indirectos 7,125 3,495 8,940
Total en pesos 273,850 100,498 362,564
Dias de trabajo perdidos 45 25 66
Nimero de exacerbaciones 3 1 4
NUmero de hospitalizaciones 2 1 4
|. Combivent® Boeringher-Promeco. 18 pg ipratropio + 103 pg salbutamol MDA. Aerosol.
1. Ventolin® Glaxo SK. 90 pg salbutamol MDA. Aerosol. Spiriva, capsula 18 pg tiotropio.
I1l. Teolong® Abbott. 100 mg teofilina. Capsulas
* Se tomaron en cuenta costos directos e indirectos de las PFR
*Todos los costos son en pesos mexicanos. Paridad 10.40 por délar americano (28-XI-2005)
ECG: Electrocardiograma, PFR: Pruebas funcionales respiratorias.
Tabla Il. Datos espirométricos.

VEF, /CVF

Grupo Inicial Final

I. Salbutamol + ipratropio
1. Salbutamol + tiotropio
I1I. Teofilina

1.8/2.3 (78%)
1.70/2.2 (76.5%)
1.78/2.33 (77.3%)

1.78/2.4 (74.1%)
2.0/2.7 (77.2%)
1.71/2.20 (80%)

VEF,: Volumen espiratorio forzado del primer segundo.
CVF: Capacidad vital forzada.
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Se sabe que en el calculo de los costos direc-
tos e indirectos, pueden rastrearse alin mas, lo
gue podria representar hasta un 15% del costo que
se ha anotado?®*°,
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