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TALLER DE PRACTICAS 4

Práctica 1:

En base a los datos contenidos en la tabla de características comparadas ( ver al final de este documento), calcular:

-El Coste Incremental
-El Coste Eficacia Incremental 

De Eplerenona versus Placebo y  de Eplerenona versus Espironolactona. Con la información disponible rellenar los espacios en blanco y en amarillo de las tablas y textos siguientes

	7.1- Coste incremental. Comparación con la terapia de referencia o alternativa a dosis usuales.


	
	medicamento

	
	Medicamento A (EPLERENONA)

Presentación
	Medicamento B (ESPINOLACTONA)

Presentación
	Medicamento C (PLACEBO)

Presentación

	Precio unitario (PVL+IVA) o (PVP +IVA) *
	3 €
	0,08 €
	0 €

	Posología
	50 mg
	25 mg
	0

	Coste día
	3 €
	0,08 €
	0 €

	Coste tratamiento completo  

o tratamiento/año
	1095 €
	29,2 €
	0 €

	Costes asociados a **
	No estimados
	No estimados
	No estimados

	Coste global  ***
o coste global tratamiento/año 
	1095 €
	29,2 €
	0 €

	Coste incremental (diferencial) **** respecto a la terapia de referencia
	1066 €
	Terapia de referencia
	

	* Para informes de un hospital, valorar precio del medicamento  según ofertas. Para informes de medicamentos con impacto en primaria, valorar precio del medicamento según PVP.
**Costes asociados: Son costes que podemos considerar además del coste del medicamento estudiado. Por ejemplo otros medicamentos adicionales requeridos, o costes asociados no farmacológicos. Se tendrán  en cuenta cuando sean relevantes. En caso necesario añadir más filas.

***Suma del coste del tratamiento completo + costes asociados.

****Diferencia de coste global respecto al fármaco evaluado


Coste incremental respecto a la terapia de referencia (  espironolactona  ):      1066  € por año de tratamiento (solo teniendo en cuenta coste del medicamento y a PVP, ya que se supone que la mayor parte del tratamiento se realizará a nivel ambulatorio)
7.2.a-Coste Eficacia Incremental (CEI). Datos propios. 

Calcular el CEI respecto a dos puntos de vista.

1-CEI respecto a placebo. 

Estimar el coste farmacológico por unidad adicional de eficacia respecto a placebo, en base los resultados clínicos del estudio EPHESUS. 
	Tabla 9. Coste farmacológico por unidad adicional de eficacia respecto a placebo

	Referencia


	Tipo de resultado


	VARIABLE  evaluada
	Medicamento con que se compara 
	NNT 

(IC 95%) 

N (Ninf-Nsup
	Coste incremental 16 meses  (A-B):
(A-B)*16/12
	CEI (IC95%)

(A-B)*16/12 x NNT

	Pitt B 2003

EPHESUS
	Principal
	Muerte por cualquier causa en 16 meses
	Placebo
	44 (25-167)
	(A-B): 

(1095-0)*16/12=

 1.460 €
	(A-B) x NNT

64.240 € (36.500 €-243.820 €)

	Se presenta el resultado de CEI base según el NNT calculado en el apartado 4.2 2  (Ver en este caso resultados del taller de prácticas nº 1) y del coste incremental  o diferencial  del apartado 7.1


Interpretación: Según los datos de eficacia del ensayo Pitt B 2003 (EPHESIS), por cada paciente adicional  vivo a los 16 meses, el coste adicional estimado es de 64240 €, aunque también es compatible con un CEI de 36500 € a 243820 €. (Estos datos tiene un valor formal y son poco relevantes ya que el  comparador es placebo).
 2-CEI de eplerenona respecto a espironolactona para evitar una ginecomastia. 

No teniendo datos para asegurar que existe una diferencia en la eficacia entre los dos fármacos y puesto que un motivo por el que se puede justificar la inclusión de eplerenona es la ausencia del efecto adverso ginecomastia, calcular el coste que supondría el tratamiento con eplerenona en lugar de con espironolactona para evitar que un paciente presente dicho efecto. 
	Tabla 10. Coste farmacológico para evitar una ginecomastia

	Referencia


	VARIABLE  evaluada
	Medicamento con que se compara 
	Incidencia
	Coste incremental 16 meses  (A-B)
	CEI (A-B) x NNH

	Pitt B 2003 EPHESUS

Pitt B 1999 RALES
	Ginecomastia

Ginecomastia
	Eplerenona 50 mg

Espironolactona 25 mg 
	0,5 %

9 %
	1.460 € 


	100/8,5 x 1460 € = 17176 €


Interpretación Hay que tratar aproximadamente 12 pacientes con eplerenona en lugar de espironolactona para evitar que un paciente tenga ginecomastia, lo que supondría un coste adicional de 17176 € en 16 meses.
Características comparadas de Eplerenona  y Espironolactona

Fuentes : 

-Ficha Técnica, Ensayo EPHESUS, Ensayo RALES, Informe FDA
	Tabla. Características comparadas con otros medicamentos similares 

	Nombre
	Eplerenona (Inspra,  Elecor)
	Espironolactona (Aldactone, EFG)

	Presentación


	Comprimidos recubiertos 25 mg y 50 mg

Disponible como marca
	Comprimidos 25 mg (&)

Disponible como marca (Aldactone A) y como EFG

	Precio


	Precio unitario comp (en caja 30 comp marca), cuestan lo mismo 25mg que 50mg

PVP+IVA: 3,0 €  

PVL+IVA: 1,97 €
	Precio unitario comp (en caja 50 comp EFG)

PVP+IVA: 0,08 € 

PVP+IVA: 0,05 €

	Indicaciones aprobadas en ficha técnica
	- Disfunción ventricular izquierda (FEVI ( 40 %) y signos clínicos de insuficiencia cardiaca después de un infarto de miocardio reciente
	-Edemas asociados con ICC,  cirrosis hepáti​ca, síndrome nefrótico.

-Hiperaldosteronismo primario (diagnóstico y tratamiento). Hiperaldoste​ronismo secundario.

-Hipertensión, sólo o en asociación a otros agentes antihipertensores.

-Tratamiento y prevención de hipokalemia

	Mecanismo
	Análogo estructural de espironolactona

Bloqueante selectivo de la aldosterona sobre receptor mineralocorticoide.
	Bloqueante no selectivo de la aldosterona (actua en receptor mineralocorticoide, glucocorticoide y de progesterona y androgénico)

	Posología en IC


	Según ficha técnica : Mantenimiento 50 mg/día

En el estudio EPHESUS: De mantenimiento se empleó 50  mg/día
	Según ficha técnica: En edemas asociados con insuficiencia cardiaca congestiva, la dosis habitual es de 100 mg al día (rango de 25 a 200 mg al día y como dosis máxima 400 mg al día). Si la respuesta es satisfactoria, se puede disminuir la dosis hasta alcanzar la mínima eficaz.

En el estudio RALES: De mantenimiento se empleó 25 mg/día

	Vida media de eliminación
	3-5 horas
	2 horas (13-24 horas el metabolito activo canrenona)

	Interacciones


	Inhibidores potentes del CYP3A4: (itraconazol, ketoconazol, ritonavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) Inductores potentes de CYP3A4 : (rifampicina, carbamazepina, hipérico).
	No se metaboliza por el citocromo CYP3A4

	 Ginecomastia
	0,5 % (Ensayo EPHESUS)
	 9 % (Ensayo RALES)
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