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RESUMEN

Introduccién Los medicamentos hipolipemiantes son un grupo heterogéneo de farmacos cuyo objetivo es
reducir el riesgo de futuros eventos cardiovasculares; se encuentran en la actualidad entre los mas usados y
de mayor repercusion sobre el Sistema Nacional de la Salud. El objetivo del presente trabajo consiste en
describir el patrén de utilizacion de dichos farmacos entre 2012 y 2014 en un &rea sanitaria de la Comunidad
de Madrid.

Material y Métodos Se estudiaron las prescripciones realizadas en receta del Sistema Nacional de Salud de
los farmacos hipolipemiantes en el area de Leganés en el periodo entre 2012 y 2014. Para el estudio de los
principios activos se ha adoptado el sistema de clasificacion internacional de la OMS, Anatomical
Therapeutic Chemical Clasification (ATC), y su unidad de medida, la dosis diaria definida (DDD). Otros
parametros de medida usados han sido el niUmero de envases, el importe econdmico y el Coste Tratamiento
Dia.

Resultados El importe de hipolipemiantes en AP, durante los 3 afos de estudio fue de 5.100.253 €
correspondientes a 790.477 envases, mientras que en AE fue mucho menor, 106.648 € correspondientes a
9.654 envases. EI nimero de envases en AP ha aumentado desde el 1° al 3° afio, sin embargo, en el 2° afio
hubo un descenso en el consumo como consecuencia de las medidas de austeridad del Gobierno. El
subgrupo mas consumido durante el periodo de estudio fue el de las estatinas. El farmaco maés utilizado en
AE fue la atorvastatina que pasé de 0.920 DHD en 2012 a 0,878 DHD en 2014 y el segundo mas
consumido fue la simvastatina con 0,154 DHD en 2014.En cuanto a los secuestradores de &cidos biliares y

de los derivados del acido nicotinico su tendencia fue constante y su presencia casi inapreciable.

Discusion La prescripcion de AE presenta un porcentaje muy bajo comparando con los datos de AP. Este
hecho se explica porque en AP se realiza la indicacion de tratamiento hipolipemiante como profilaxis
primaria de eventos cardiovasculares, mientras que en AE se realiza, habitualmente, en la prevencion

secundaria.

Conclusion Con los datos obtenidos podemos concluir que los hipolipemientes son un grupo de
medicamentos muy importantes dentro de la terapéutica actual cuya prescripcion total sigue aumentando a
pesar de las politicas encaminadas a la contencién del gasto farmacéutico. El control de las dislipemias se

realiza fundamentalmente desde atencion primaria.



INTRODUCCION

Al igual que ocurre con el resto de paises industrializados, las enfermedades cardiovasculares (ECV)
son la primera causa de muerte en nuestro pais. En los Gltimos afios, se ha observado una tendencia
descendente de defunciones por esta causa, 31.1 % en 2010, 30.5% en 2011 y 30.3% en 2014 con respecto
al total de defunciones *. La ateroesclerosis producida por la acumulacién de colesterol en las arterias es un
factor de riesgo de las ECV, cerebrovasculares y vasculares periféricas. Segun la OMS, la prevalencia
global de niveles elevados de colesterol en 2008 fue del 38%, siendo superior al 50% en paises desarrollados
y, en concreto en Espafia del 57,6% °.

Por ello, el control de los niveles de colesterol se ha convertido en una medida preventiva de primer
orden, para la cual, ademas de la eleccion de una dieta adecuada y ciertos habitos de vida saludables, como
no fumar y practicar ejercicio fisico, se cuenta con un grupo especifico de medicamentos: los

hipolipemiantes®.

A medida que se consolidaba la asociacion entre las ECV y los niveles de colesterol, la industria
farmacéutica comenzd a investigar el desarrollo de nuevos farmacos, asi en 1955, se descubrieron las
propiedades hipolipemiantes de los derivados del &cido nicotinico y posteriormente, en los afios 60 se
incorporaron a la lista los primeros fibratos y los secuestrantes de acidos biliares. Sin embargo, no fue hasta
principios de los afios 80 cuando se aislaron las primeras estatinas cuya comercializacion se autorizé por la
FDA finalmente en 1987%*. Desde entonces, en Espafia el consumo de hipolipemiantes ha ido

incrementando paulatinamente.

Los hipolipemiantes son un grupo heterogeneo de farmacos que actuan sobre las fracciones lipidicas
(triglicéridos y colesterol-LDL), por diferentes mecanismos, mejorando su perfil y previniendo la formacion
de lesiones aterosclerdticas. El objetivo de dicho tratamiento es reducir el riesgo de futuros eventos
cardiovasculares, por lo que la decision de iniciar tratamiento va a depender de la estimacion individual del
riesgo de sufrir un evento cardiovascular en los proximos afos. Los pacientes de alto o muy alto riesgo
cardiovascular, en los que no es necesario estratificar el riesgo y que requieren un manejo activo de los

factores de riesgo cardiovascular son:

e Pacientes con enfermedad cardiovascular establecida. Estos presentan un riesgo muy elevado de
nuevos eventos. Prevencion secundaria.
e Pacientes con dislipemia sin eventos previos que tienen un riesgo de elevado de futuros eventos:

diabéticos tipo 1, diabéticos tipo 2 con algun otro factor de riesgo cardiovascular mayor o lesion de



6rgano diana, con hiperlipemia grave, claudicacién intermitente de origen aterosclerético y los

pacientes con enfermedad renal cronica estadios G3b a G5. Prevencion primaria.

En personas con dislipemias sin eventos previos y con riesgo bajo o moderado, las medidas higiénico-

dietéticas han mostrado ser suficientes para reducir la probabilidad de un evento cardiovascular®,

Caracteristicas de los tratamientos farmacoldgicos disponibles

Estatinas: son el tratamiento de eleccion en la mayoria de las personas con indicacion de tratamiento. Como
veremos posteriormente, son los farmacos que mas se consumen. No hay comparaciones directas a dosis
equivalentes de las diferentes estatinas en cuanto a la reduccion de morbimortalidad cardiovascular. Son
farmacos seguros y bien tolerados. La aparicion de reacciones adversas es mas probable cuando se utilizan a

dosis altas o conjuntamente con otros medicamentos que interfieren en su metabolismo.

Fibratos: no son farmacos de primera linea de tratamiento, excepto en pacientes con hipertrigliceridemia

grave aislada o en pacientes que no puedan utilizar estatinas.

Ezetimiba: a diferencia de las estatinas y fibratos, no han demostrado, en monoterapia, disminuir la

morbilidad cardiovascular desconociéndose su impacto clinico en la ECV.

Resinas: no son farmacos de primera linea de tratamiento. Tienen efectos adversos gastrointestinales, leves
pero frecuentes, que las hacen dificiles de tolerar y pueden intervenir con la absorcion de algunos farmacos

y elevar los triglicéridos.

Combinaciones: un fibrato con una estatina consigue un control méas completo del perfil lipidico. Sin
embargo, la combinacion incrementa el riesgo de toxicidad muscular. Gemfibrocilo no debe combinarse con

estatinas por alto riesgo de miopatia grave.

La combinacion de ezetimiba con estatina se suele recomendar en pacientes en los que no se alcanza
la disminucion deseada de c-LDL a pesar de haber llegado a dosis maximas de estatinas toleradas. Sin
embargo, no hay ensayos clinicos que demuestren beneficio afiadido mas alla del demostrado por la estatina,

excepto en pacientes con enfermedad renal crénica estadio G3b a G5°.

Por tanto, las guias terapéuticas actuales como las elaboradas por la Sociedad Europea y Espafiola de
la Aterosclerosis recomiendan elegir las estatinas como farmacos de primera linea y los fibratos y resinas de

intercambio i6nico para casos de hipertrigliceridemia o bajos niveles de HDL, aunque es importante



destacar que ninguno de estos farmacos es curativo, ya que de suspenderse su uso, los niveles de colesterol

vuelven a los niveles previos del tratamiento.

Resulta evidente que, en la sociedad actual con un alto indice de envejecimiento y habitos de riesgo
para enfermedades cardiovasculares, el consumo de los farmacos hipolipemiantes tiene gran importancia
sobre la salud publica y sobre el gasto farmacéutico. Por ello, el objetivo del presente estudio es conocer la
evolucion de la utilizacion de dichos medicamentos en el area de Leganés a lo largo del periodo
comprendido entre 2012 y 2014.

MATERIAL Y METODOS

Para la realizacion del presente estudio, se utilizaron los registros de consumo de medicamentos
disponibles en Farmadrid, la base de datos de la Direccion General de Farmacia y Productos Sanitarios de la
Consejeria de Sanidad de la Comunidad de Madrid. Farmadrid agrupa a los principios activos mediante el
sistema de clasificacion internacional de la OMS, Anatomical Therapeutic Chemical Classification (ATC), y
utiliza como unidad de medida la dosis diaria definida (DDD), implantada desde cuando existia el antiguo
Instituto Nacional de la Salud °. Se entiende por DDD a la dosis media diaria de mantenimiento de un
medicamento cuando se utiliza en su indicacion principal para una via de administracion determinada en
adultos expresada en cantidad de principio activo®, en definitiva, la DDD viene a ser el consumo medio
diario de un medicamento.

De Farmadrid se obtuvo el nimero de envases consumidos con cargo al Sistema Nacional de Salud a
través de recetas médicas, el importe en euros a PVP IVA incluido, el n° de DDD, el n° de DHD vy el coste
tratamiento dia (CTD). Para el céalculo del numero de DDD se utilizaron los valores de referencia usados;
son los establecidos por la OMS que se encuentran publicados en la web de WHO Collaborating Centre for
Drug Statistics Methodology. EI n° de DHD corresponde al nimero de DDD/1000 habitantes /dia ® y se

calcula mediante la Ecuacion 1.
N° DHD = (N2 DDD * 1000) / (365 * Poblacion) Ecuacion 1
El Coste Tratamiento Dia (CTD) es el cociente entre el coste total y el nimero de DDD totales.
Los datos se han dividido segun el ambito de la atencion sanitaria. Asi, se han analizado por un lado,
las recetas de hipolipemiantes en atencion primaria (AP), y por otro, las recetas de los especialistas del

hospital que se dispensan en la oficina de farmacia (atencion especializada, AE). No se han incluido los
datos de consumo de hipolipemiantes en el paciente hospitalizado.



RESULTADOS

El consumo de hipolipemiantes puede observarse en la Tabla 1. EI importe de hipolipemiantes en AP,
durante los 3 afios de estudio fue de 5.100.253 € correspondientes a 790.477 envases, mientras que en AE
fue mucho menor, 106.648 € correspondientes a 9.654 envases. EI niUmero de envases en AP ha aumentado

desde el 1° al 3° afio, sin embargo, en el 2° afio hubo un descenso en el consumo como consecuencia de las

medidas de austeridad del Gobierno.

Tabla 1. Consumo de hipolipemiantes en el area sanitaria de Leganés durante el periodo de estudio.

ATENCION PRIMARIA ATENCION ESPECIALIZADA
ANO Envases | Importe N°. DDD N°.DHD |CTD | Envases Importe N°. DDD N°.DHD CTD
2012 | 261.495 1.671.053 € 6.594.277 96,55 | 0,25€ 3506 39913 € 104.171 153 | 0,38¢€
2013 | 257.714 1.588.152 € 6.617.681 96,96 | 0,24 € 3138 33.579€ 94.998 1,39 035¢€
2014 | 271.268 1.841.048 € 7.132.488 104,67 | 0,26 € 3010 33.157 € 94.573 1,39 035¢€
Total | 790.477 | 5.100.253 € | 20.344.446 108,83 | 0,75€ 9654 106.648 € 293.742 157 | 1,08€

Si analizamos el valor de DHD, la prescripcion de AP supone un 98,5% de la prescripcion total de
hipolipemiantes en el area de Leganes, representando la AE s6lo un 1,5%. La DHD aumentd en AP desde
96,55 a 104,67 dosis/1.000 habitantes/dia, mientras que el n°® DHD en AE disminuyd un 9,16% pasando de
1,53 en 2012 a 1,39 en 2014. En cuanto al CTD, aumenta en AP y disminuye en AE.

A fin de conocer la evolucién de los diferentes subgrupos de hipolipemiantes, clasificados segun el
codigo ATC, se calcula el consumo anual de DDD/1000 habitantes/dia de cada uno ellos durante el periodo
de estudio. En las Figuras 1 y 2 se puede apreciar que las estatinas son el grupo de mayor consumo frente al
resto de hipolipemiantes tanto en AP como AE. En la primera, se produce un incremento, mientras que en la

segunda disminuye.

Figura 1.

Evolucion del consumo de hipolipemiantes
en Atencion Primaria, 2012-2014
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Figura 2

Evolucién del consumo de hipolipemiantes en el
Hospital Severo Ochoa , 2012-2014
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En las figuras 3 y 4 se ha desglosado el grupo ‘Resto de hipolipemiantes’ tanto en AP como en AE,
respectivamente. Se puede advertir que después de las estatinas, los fibratos son los hipolipemiantes mas
utilizados seguido de las combinaciones de estatinas con otros hipolipemiantes. En cuanto a los
secuestradores de &cidos biliares y de los derivados del acido nicotinico su evolucion es estable y su
presencia casi inapreciable; en 2014 los secuestradores de acidos biliares supusieron un 1,28% sobre el total

de hipolipemiantes utilizados y los derivados del &cido nicotinico un 0,55%.



Figura 3

Evalucion del consumo de Hipolipemiantes por
subgrupo terapéutico en Atencién Primaria, 2012-

2014
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Figura 4
Evolucion del consumo de hipolipemiantes en el Hospital
Severo Ochoa, 2012-2014
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Por otro lado, se hall6 el consumo de cada principio activo, que se expresé en N° de DHD,
indicandose los subtotales de consumo de cada subgrupo (Tabla 2). Se compararon las DHD de AP y AE.

Puede verse que el subgrupo més consumido durante el periodo de estudio es el de las estatinas. EI farmaco

maés utilizado durante todo el periodo de estudio fue la atorvastatina que ha pasado de 0.920 DHD en 2012 a
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0,878 DHD en 2014 y el segundo méas consumido fue la simvastatina con 0,154 DHD en 2014 (Figura 5) en
AE; en AP estas dos estatinas también son las mas utilizadas. No solo eso sino que entre ambas estatinas
suman mas de la mitad del consumo del total de los hipolipemiantes, en 2014 representaron el 73,93% del
consumo total de los hipolipemiantes; en AP el porcentaje se incrementa incluso mas alcanzando el 79.12%.
El tercer subgrupo méas consumido, tras las combinaciones de estatinas y otros hipolipemiantes, es el de los
fibratos; este altisimo consumo se debe sobre todo al fenofibrato que en 2014 supuso el 82,88% del subtotal
de los fibratos; en AP este porcentaje no es tan elevado aungue sigue siendo una cifra relevante, alcanza un
74.25%.

Tabla 2. Consumo de hipolipemiantes por principio activo en Atencién Especializada y en Atenciéon Primaria.

ATENCION ESPECIALIZADA ATENCION PRIMARIA
N2 DHD N° DHD

Principio Activo 2012 2013 2014 2012 2013 2014
Atorvastatina 0,92 0,858 0,878 37,68 41 45,51

Simvastatina 0,235 0,198 0,154 38,5 37,16 37,69
Rosuvastatina 0,078 0,073 0,099 1,87 1,87 2,75

Pravastatina 0,044 0,043 0,044 3,13 2,7 2,6

Pitavastatina 0,027 0,028 0,023 0,48 0,74 1,03

Fluvastatina 0,012 0,009 0,002 2,12 1,69 1,5

Lovastatina 0,004 0,006 0,007 2,64 2,2 1,98
~ Subtotal Estatnas 132 1215 1208 8,42 8736 9306
Fenofibrato 0,049 0,047 0,046 41 3,64 4,96

Genfibrozilo 0,021 0,015 0,008 1,79 1,16 1,58

Bezafibrato 0 0,001 0,17 0,16 0,14
~ SubtotalFibratos 0071 0062 005 606 49 668
Colestiramina 0,008 0,008 0,018 0,08 0,08 0,09

Colestipol 0 0 0,05 0,03 0,029

Colesevelam 0,002 0,001

Acido nicotinico + Laroiriiant 0,008 0,008 0,17 0,012

Ezetimiba 0,058 0,061 0,042 3,3 3,29 3,25
Omega-3-triglicéridos 0,019 0,002 0,001 0,35 0,08 0,13
Simvastatina + Ezetimiba 0,0 0,034 0,8 1,34 1,51
Pravastatina + Fenofibrato 0,031 0,14 0,14 0,26
Amlodipino + Atorvastatina 0

10



Figura 5

Evoluciéon del consumo de principios activos, 2012-2014,Hospital
Severo Ochoa
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DISCUSION

La utilizacion de 80 DHD puede ser interpretada como si cada dia de dicho afio, un promedio de 20

por 1.000 habitantes, hubiesen recibido una DDD del medicamento.

Con los datos obtenidos, resulta evidente que los hipolipemiantes constituyen un grupo de
medicamentos de gran importancia con una tendencia ascendente, aunque en atencion especializada no

ocurre lo mismo, dentro de la terapéutica actual.

La prescripcion de AE presenta un porcentaje muy bajo comparado con los datos de AP. Este hecho
se explica porque en AP se realiza la indicacién de tratamiento hipolipemiante como profilaxis primaria de
eventos cardiovasculares, mientras que en AE se realiza, habitualmente, en la prevencion secundaria.

Ademas, en AE, sélo se realiza la indicacion de tratamiento y habitualmente sélo realiza la primera receta.

Si comparamos estos datos con los del consumo de hipolipemiantes en Espafia observamos que en
2012 el nimero de DHD de los hipolipemiantes fue de 102,6 mientras que en el Hospital Severo Ochoa fue
de 1,5 y para AP fue de 97,4. Estos datos muestran un consumo de hipolipemiantes ligeramente inferior en

el area de Leganés que en el resto de Espafia.
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Sabiendo que la prevalencia de enfermedades crdnicas aumenta sustancialmente a partir de los 65
afios de edad y teniendo en cuenta nuestra actual pirdmide de poblacion, es de esperar que la utilizacion de
hipolipemiantes aumente sin embargo el descenso que se produce en 2013 y se mantiene en 2014 para AE
puede deberse al Real Decreto-ley 16/20123 (RDL) que se basa en la aplicacion del “principio de austeridad
y de racionalizacion en el gasto publico en la oferta de medicamentos”. En €l se incluyen medidas
fundamentalmente orientadas a reducir el nimero de recetas junto con el importe del gasto farmacéutico
total. Las medidas de esa norma consisten en la exclusion de determinados medicamentos de la lista de los
financiados publicamente y la implantacion del nuevo sistema de copago con el efecto disuasorio del
consumo que incorpora®’. Sin embargo aunque el gobierno predijo un descenso mucho mayor al obtenido®®
en 2013 el nimero de envases dispensados en el area de Leganés tuvo un descenso del 14,15% coincidiendo
con el MSSI que estimo un descenso del 13,07% en el nimero de recetas en Esparia en 2013. Algo similar
ocurre con el gasto farmacéutico, en el periodo entre 2012 y 2014 el gasto en hipolipemiantes se reduce en
675.574 euros.

En cuanto al elevadisimo consumo de la atorvastatina y la simvastatina en comparacion con el resto
de estatinas, un sumario de evidencia de Dynamed™ establece, basado en diversos ensayos clinicos, que la
atorvastatina parece ser mas efectiva que otras estatinas como simvastatina o pravastatina para reducir los
niveles de LDL-C. A su vez, la rosuvastatina reduce mas los niveles de LDL-C que atorvastatina aunque no
hay datos de resultados clinicos publicados para rosuvastatina. En la reduccion de LDL-C, rosuvastatina es
algo mas potente que atorvastatina, y ambos farmacos son significativamente mas potentes que simvastatina,
lovastatina, pravastatina y fluvastatina'®. En cuanto al efecto en el HDL-C, la simvastatina (de 40 a 80
mg/dia) parece ser mas efectiva que la atorvastatina en aumentar sus niveles. La rosuvastatina parece ser
més efectiva que simvastatina; aunque no esta claro si este efecto es clinicamente importante®.Debido a que
no hay estudios suficientes para la rosuvastatina, los especialistas y médicos de atencion primaria siguen

recentando mas la atorvastatina seguida de la simvastatina.

En cuanto a los fibratos, el fenofibrato es el principio activo mas consumido, su explicacion radica en

las gufas de practica clinica (GPC) seleccionadas® 12131412

, que coinciden en recomendar que, en el caso
de decidir utilizar en un paciente con dislipemia mixta (presencia de cifras elevadas de colesterol total y
triglicéridos) un tratamiento combinado estatina-fibrato, el fibrato a utilizar sea fenofibrato debido al menor
riesgo de efectos adversos musculares (miopatia e incluso rabdomiolisis) que presenta su asociacién a una

estatina, frente a la utilizacion de gemfibrozilo.

En cuanto a las cifras oficiales de poblacion, éstas se obtienen del Instituto Nacional de Estadistica.
En realidad , la poblacion que deberia ser considerada es aquella que recibe asistencia a traves del Sistema
Nacional de Salud sin embargo dichos datos no se encuentran disponibles y consideramos aceptable
sustituirla por el total de la poblacion del &rea de Leganés ya que la mayoria esta cubierta por el Sistema. Es

importante tener en cuenta que no se considera el consumo producido dentro de los hospitales, ni el
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consumo mediante receta privada o de regimenes especiales de la seguridad social (MUFACE, ISFAS,
MUGEJU) ni el de medicamentos sin receta o no financiados. También se debe tener en cuenta que la DDD
no necesariamente refleja la dosis diaria realmente prescrita o utilizada por el paciente, aunque deberia
aproximarse a ella. Ademas, los datos manejados no permiten conocer el cumplimiento de los tratamientos,

por eso, los términos de utilizacion no se emplean en sentido literal.

CONCLUSION

Con los datos obtenidos podemos concluir que los hipolipemientes son un grupo de medicamentos
muy importantes dentro de la terapéutica actual cuya prescripcion total sigue aumentando a pesar de las

politicas encaminadas a la contencidn del gasto farmacéutico.

Los medicamentos mas utilizados son las estatinas, destacando especialmente simvastatina y

atorvastatina.

La prescripcidn de estos medicamentos en el area de Leganés se realiza fundamentalmente desde AP,
siendo el DHD de 104 en AP y en cambio en AE el DHD es de 1 en el Gltimo afio. Por lo tanto, se puede

decir que el control de las dislipemias se realiza fundamentalmente desde atencion primaria.
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