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Introduccion y objetivo

» Estudios previos han analizado el coste-efectividad del tratamiento con estatinas en el ambito
sanitario espafiol 14,

 En los ultimos afios, las patentes de algunas estatinas han ido expirando, dando paso a la
comercializacion de sus equivalentes farmaceuticos genéricos (EFG). Los EFG de simvastatina y
pravastatina aparecieron tras finalizar sus patentes en 2006, los de atorvastatina y fluvastatina tras
su finalizacion en 2011 y, recientemente, el de rosuvastatina tras expirar su patente en 2017.

- Esta aparicion de genéricos ha modificado sensiblemente el escenario econémico de las estatinas,
lo que hace necesario una nueva evaluacion de su coste-efectividad.

- El objetivo de este trabajo es analizar el coste-efectividad de rosuvastatina, comparada con
otras estatinas de uso habitual en Espana (atorvastatina, simvastatina, pitavastatina,
fluvastatina, pravastatina y lovastatina), en el tratamiento de pacientes con riesgo
cardiovascular alto o muy alto, desde la perspectiva del Sistema Nacional de Salud.

Referencias: 1.Cosin et al. Coste-efectividad de rosuvastatina frente a simvastatina, atorvastatina y pitavastatina en pacientes con riesgo cardiovascular alto y muy alto en Espafia. Clinica e Investig en Arterioscler. 2015;27(5):228-38; 2. Barrios et al.
Cost-effectiveness analysis of rosuvastatin vs generic atorvastatin in Spain. J Med Econ. 2012;15(sup1):45-54; 3. Ruiz et al.. Optimizacion farmaco-econémica del tratamiento de la hipercolesterolemia con estatinas. Med Clin (Barc). 2011;137(3):119-25.
4. Plans-Rubi6. Changes in the Cost-Efficacy of Statins in Spain After the Introduction of Generics and Reference Prices. Value Heal. 2009;12(7):A344.
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Metodos: comparadores, horizonte temporal,
duracion del ciclo y tasa de descuento

Comparadores de tratamiento

 El modelo comparard rosuvastatina (5,10 y 20 mg/dia) frente a las otras seis estatinas
comercializadas en Espaia: atorvastatina (10, 20, 40 y 80mg), simvastatina (10, 20, 40 mg),
pitavastatina (1, 2 y 4 mg), fluvastatina (40 y 80mg), pravastatina (20 y 40mg), lovastatina (20 y

40mg).

Horizonte temporal, duracidon del ciclo y tasa de descuento
« Se ha considerado un horizonte temporal de 25 anos con ciclos anuales.

« Se ha utilizado una tasa de descuento del 3% tanto para costes como para resultados en salud
de acuerdo a las recomendaciones espafolas sobre la evaluacion econdémica de tecnologias

sanitarias?.

Referencias: 1. Lopez-Bastida J et al. Spanish recommendation on economic evaluation of health technologies. Eur J Heal Econ. 2010;11(5):513-20.
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Metodos: parametros incluidos en el modelo (1)

Riesgo de muerte cardiovascular Evento cardiovascular no mortal
- El riesgo que presenta un paciente de sufrir un ECY  * El riesgo de ECV no mortal se ha obtenido a partir
mortal a 10 afios se ha estimado mediante la del riesgo SCORE de muerte por ECV a 10 afios*.
puntuacion SCORE adaptada a Espafa’. - Segln se recoge en las guias europeas la muerte
sucede en 1 de cada 3 ECV en hombres y en 1 de
e AR =" cada 4 en mujeres=.
SEEEEE e B 1 12 22 Tabla 1. Distribucion de los eventos cardiovasculares segun los
FHGHAE * AEE AEHeoln " datos de las altas hospitalarias disponibles en el INE3.
l;;; Evento coronario
i20 e > R s o 103708 Infarto agudo de miocardio 410 35,6% 21,0%
- p— T E Angina de pecho 413 5,2% 4,8%
5" HERRR Evento cerebrovascular
PR T i Enfermedad cerebrovascular 430-438  59,2% 74,2%

Referencias: 1. Conroy et al. Estimation of ten-year risk of fatal cardiovascular disease in Europe: The SCORE project. Eur Heart J. 2003;24(11):987-1003. 2. Catapano AL, et al. 2016 ESC/EAS Guidelines for the management of Dyslipemias. European
Heart Journal. 2016;37:2999-3058lI. 3. Instituto Nacional de Estadistica (INE). Encuesta de morbilidad hospitalaria 2015. Resultados nacionales. Altas hospitalarias segun sexo, el grupo de edad y el diagndstico principal. 2015.
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Metodos: parametros incluidos en el modelo (1)

Eficacia

* La medida de eficacia que tiene en cuenta el modelo es la reduccion del nivel cLDL alcanzado con

cada dosis de estatina.

Tabla 2. Porcentaje de reduccién de cLDL basalt23

Dosis 1 mg 2 mg 4 mg 5 mg 10 mg 20 mg 40 mg 80 mg Fuente
Rosuvastatina 42% 46% 50% (1,2)
Atorvastatina 37% 43% 49% 50% (1,2)
Simvastatina 30% 35% 41% (1,2)
Pitavastatina 30% 38% 41% (3)
Fluvastatina 24% 34% (1,2)
Pravastatina 24% 25 (1,2)
Lovastatina 27% 31% (1,2)

Reduccidn del riesgo de evento cardiovascular

« Se ha considerado una reduccion del 21,0% en el riesgo de ECV (mortal y no mortal) por cada
reduccion de 1,0 mmol de cLDL, independientemente de la estatina utilizada®.

Referencias: 1. Catapano AL, et al. 2016 ESC/EAS Guidelines for the management of Dyslipemias. European Heart Journal. 2016;37:2999-3058I. 2. Weng TC, et al. A systematic review and meta-analysis on the therapeutic equivalence of statins.
Journal of Clinical Pharmacy and Therapeutics 2010;35: 139-151. 3. Riella L V, et al. Dyslipidemia and its therapeutic challenges in renal transplantation. Am J Transplant. 2012;12(8):1975-82. 4. (CTT) CTT. Efficacy and safety of more intensive lowering

of LDL cholesterol: A meta-analysis of data from 170 000 participants in 26 randomised trials. Lancet. 2010;376(9753):1670-81.
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Metodos: parametros incluidos en el modelo (1)

Valores de utilidad
» Los valores de utilidad asociados a cada estado de salud se han extraido de un analisis coste-

efectividad recientemente publicado en Reino Unido?.
» Se ha asumido un valor de 1 para el estado de salud “sin eventos” y O para la “muerte”.

Tabla 3. Valores de utilidad asociados a cada estado de salud?

Estado de salud Utilidad ler afio del evento Utilidad “post-evento”
Paciente sin eventos 1 -
Angina de pecho 0,77 0,88
Infarto agudo de miocardio 0,76 0,88
Accidente cerebrovascular 0,63 0,63
Muerte 0 -

Referencias: 1. Jowet S, et al. Cost-effectiveness analysis of use of a polypill versus usual care or best practice for primary prevention in people at high risk of cardiovascular disease. PLoS One. 2017;12(9).
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Metodos: parametros incluidos en el modelo (1V)

Costes farmacoldgicos
* En cada ciclo, al paciente se le ha asignado el coste farmacoldgico correspondiente a la estatina y
dosis que ha estado recibiendol.

Tabla 4. Coste por dosis de las estatinas

Estatina Rosuvastatina Atorvastatina Simvastatina Pitavastatina Fluvastatina Pravastatina Lovastatina
Dosis
i smg 10mg 20mg 10mg 20mg 40mg 80mg 10mg 20mg 40mg 1mg 2mg 4mg 20mg 40mg 20mg 40mg 20mg 40mg
PVL por
dosis 0,23€ 0,32€ 0,48€ 0,10€ 0,21€ 0,41€ 0,84€ 0,02€ 0,04€ 0,06€ 0,48 0,65€ 0,98 0,23€ 0,47€ 0,18 0,37€ 0,08 0,15€
diaria*

ggrsf:?clo 85,12€ 116,93€ 175,46€ 37,71€ 75,43€ 150,78€ 306,24€ 9,07€ 14,06€ 20,16€ 173,64€ 238,29€ 357,44€ 83,43€ 173,05€ 66,83€ 136,09€ 29,24€ 56,32€

*Coste diario estimado como el promedio de las estatinas comercializadas en la misma dosis (€, 2018).

Referencias: 1. Botplusweb.portalfarma.com. BOT Plus 2. Base de Datos de Medicamentos.
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Metodos: parametros incluidos en el modelo (V)

Costes asociados al uso de recursos

» El coste anual asociado al seguimiento del paciente tratado con estatinas que se ha considerado
es 79,02€. En este coste se han tenido en cuenta las consultas al médico de atencion primaria y
los andlisis clinicost?,

Costes de los eventos3:4.>6

Tabla 4. Costes de los eventos cardiovasculares y cerebrovasculares y su seguimiento en los afos siguientes

Estado de salud Coste unitario / Tarifa AP Coste de seguimiento Coste seguimiento a partir
(€/2018) 1er aio (€/2018) del 2do aio (€/2018)

Infarto agudo de miocardio 4.217,26€ 1.166,42€ 496,64€

Angina de pecho 2.862,46€ 1.166,42€* 496,64€*

Evento cerebrovascular 4.565,90€ 287,36€ 276,96€

Muerte cardiovascular 4.160,76€ NA NA

*Se asume el mismo coste que en el infarto agudo de miocardio

Referencias: 1. Grupo de trabajo de la guia de practica clinica sobre el manejo de los lipidos como factor de riesgo cardiovascular. Guia de Practica Clinica sobre el manejo de los lipidos como factor de riesgo cardiovascular. 2017. (Guias de Practica
Clinica en el SNS.). 2. Gisbert R, Brosa M. Base de datos de costes sanitarios y ratios coste-efectividad espafioles: eSalud [Internet]. Barcelona: Oblikue Consulting, S.L; 3. Ministerio de Sanidad SS e I. Registro de Altas de los Hospitales Generales del
Sistema Nacional de Salud. CMBD. Norma Estatal . Resultados segun la version 27 de los AP_GRD. 2015. 4. Gisbert R, Brosa M. Base de datos de costes sanitarios y ratios coste-efectividad espafioles: eSalud [Internet]. Barcelona: Oblikue Consulting,
S.L; 5. Botplusweb.portalfarma.com. BOT Plus 2. Base de Datos de Medicamentos. 6. Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS). Centro de Informacién online de Medicamentos de la AEMPS [Internet]. Disponible en:

https://mww.aemps.gob.es/cima/fichasTecnicas.do?metodo=detalleForm.
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Métodos: medidas de resultado

- Para cada perfil de paciente y cada comparacion (rosuvastatina frente a cada una de las estatinas),
se ha determinado el ratio coste-efectividad incremental (RCEI) (€/AVAC). Los resultados se han
clasificado segun su situacion dentro del plano coste-efectividad.

Mujeres Varones
Ne fumadoras Fumadoras Edad No fumadores Fumadores
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Métodos: medidas de resultado

- Para cada perfil de paciente y cada comparacion (rosuvastatina frente a cada una de las estatinas),
se ha determinado el ratio coste-efectividad incremental (RCEI) (€/AVAC). Los resultados se han
clasificado segun su situacion dentro del plano coste-efectividad.

» Los perfiles de pacientes han sido agrupados en funcion del nivel de riesgo SCORE en: alto o muy
alto. Para cada perfil de riesgo y por sexo se presenta el porcentaje de perfiles en los que
rosuvastatina resulta dominante, coste-efectiva, no coste-efectiva, menos eficaz y menos costosa,
y dominada, frente a cada una de las estatinas comparadas.

Mas eficaz y mas costosa que el comparador,
pero se sitla por encima del umbral coste-
efectividad (en este caso 30.000€/AVAC)

Es menos eficazy ‘ NO COSTE-EFECTIVO ‘

mas costosa que

el comparador

DOMINADO , i ,
Es mas eficaz y mas costosa que el

comparador, y ademas se situa por debajo del
umbral coste-efectividad (en este caso
30.000€/AVAC)

‘ COSTE-EFECTIVO ‘

MENQOS COSTOSO , .
Es mas eficaz y menos costosa que el

comparador

MENOS EFICAZY DOMINANTE

) U A
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Resultados

* Rosuvastatina fue dominante o coste-efectiva frente a atorvastatina, en un 77/80%
(mujeres/hombres) y 100% de los perfiles de riesgo SCORE alto y muy alto, respectivamente;
resultdo coste-efectiva frente a simvastatina en el 100/98% y 100/100% de los perfiles de riesgo
alto y muy alto y frente a lovastatina en el 100% de los perfiles; comparada con pitavastatina y
fluvastatina, mostré6 dominancia en el 100% de los casos; frente a pravastatina, fue dominante o
coste-efectiva en el 100% de los perfiles.

Tabla 5. Resultados coste-efectividad de rosuvastatina frente a otras estatinas en el tratamiento de pacientes con RCV alto o muy
alto segun SCORE

Riesgo SCORE alto Riesgo SCORE muy alto

Rosuvastatina

. Dominante Coste-efectivo Total Dominante Coste-efectivo Total

% perfiles* % perfiles* % perfiles* % perfiles* % perfiles* % perfiles*
Atorvastatina 52/44% 26/36% 77/80% 86/89% 14/11% 100/100%
Simvastatina 0/0% 100/98% 100/98% 0/0% 100/100% 100/100%
Pitavastatina 100/100% 0/0% 100/100% 100/100% 0/0% 100/100%
Fluvastatina 100/100% 0/0% 100/100% 100/100% 0/0% 100/100%
Pravastatina 71/51% 29/49% 100/100% 86/82% 14/18% 100/100%
Lovastatina 0/0% 100/100% 100/100% 0/0% 100/100% 100/100%

*mujeres/hombres
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Conclusiones

* Rosuvastatina puede considerarse una opcion coste-efectiva frente al resto de estatinas en la
mayoria de pacientes con riesgo cardiovascular alto o muy alto.



