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PALABRAS CLAVE Resumen

Hipertension arterial; Objetivo: Determinar la frecuencia de prescripcion del losartan por encima de 100 mg/dia,
Antagonistas de los notificar a los responsables de la atencion sanitaria los limitados beneficios y conseguir una
receptores de reduccion en el nimero de quienes asi lo utilizan.

Angiotensina Il; Métodos: Estudio cuasiexperimental, antes y después, sin un grupo control, sobre los prescrip-
Farmacologia; tores de pacientes con diagnostico de hipertension arterial en manejo con losartan entre el 1
Epidemiologia de enero de 2010 (41.624 pacientes) y el 31 de diciembre de 2014 (75.126 pacientes). Posterior-

mente se identificaron las personas que recibieron dosis superiores a 100 mg/dia. Se realizaron
intervenciones educativas a partir de junio de 2012 y se evaluaron los resultados en términos
de proporcion de pacientes que dejaron de utilizarlo en estas dosis.

Resultados: En el aiio 2012 se identificaron 7.205 sujetos (12,8% de pacientes con losartan) con
mas de 100 mg/dia, que tras 108 actividades educativas se redujeron a 5.373 en el afo 2014
(7,1% de usuarios del antihipertensivo; reduccion de 25,4%), a pesar que la poblacion afiliada
tuvo un incremento del 29,3% en el periodo de seguimiento. Tras la intervencion se consiguio
un ahorro de COP$ 204.293.878 en dos aios.

* La investigacion fue clasificada como sin riesgo de acuerdo a la Resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud y no se violaron los
principios bioéticos de confidencialidad de pacientes propuestos por la Declaracion de Helsinki.
* Autor para correspondencia.
Correo electronico: machado@utp.edu.co (J.E. Machado-Alba).
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Introduccion

Conclusiones: Se logré reducir la prescripcion del losartan en dosis superiores a las estimadas
como efectivas, lo que implica una reduccion en el riesgo de la hiperkalemia y de los costos
por dosificacion mayor a la recomendada. Es importante reforzar las actividades de educacion
médica continuada para promover el uso apropiado de los medicamentos.

© 2016 Sociedad Colombiana de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. Publicado por Else-
vier Espafa, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Intervention to rationalize use of losartan

Abstract

Objetive: To determine frequency of prescription of losartan over 100 mg/day, to notify the
physicians responsible for the healthcare about the limited benefits and to thus achieve a
decrease in the number of individuals taking this dose.

Methods: Quasi-experimental study, before and after, without a control group, on prescription
factors in patients with a diagnosis of arterial hypertension taking losartan between January 1%
2010 (41,624 patients) and December 31t 2014 (75,126 patients). Afterwards, people receiving
doses over 100 mg/day were identified. Educational interventions were conducted starting June
2012, and results were measured in terms of the proportion of patients who stopped taking
losartan in these doses.

Results: In 2012, 7,205 individuals were identified (12.8% of patients with losartan) with more
than 100 mg/day, who after 108 educational activities were reduced to 5,373 by year 2014 (7.1%
of patients taking antihypertensive agents; a 25.4% decrease) despite a 29.3% rise in registered
participants during the follow-up period. After the intervention, a COP$ 204,293,878 saving was
achieved over the course of two years.

Conclusions: Prescriptions of losartan in doses higher as what were deemed effective were
reduced, which implies a reduction of both the risk of hyperkalemia and the costs due to
taking a higher dose than recommended. It is important to reinforce ongoing medical education
activities in order to promote appropriate drug consumption.

© 2016 Sociedad Colombiana de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. Published by Else-
vier Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

pacientes hipertensos tratados con dosis superiores, las
cuales no representan un beneficio terapéutico relevante

La hipertension arterial es uno de los principales facto-
res que tiene influencia en la enfermedad cardiovascular,
llevando a elevacién en la morbilidad y la mortalidad por
eventos cardio y cerebrovasculares'. Para su tratamiento
existen diferentes clases de antihipertensivos, siendo el
losartan el mas utilizado en Colombia?; perteneciente al
grupo de los antagonistas de receptores de angiotensina 1
(ARAIl), inhibe el sistema renina-angiotensina-aldosterona,
de forma parecida a los inhibidores de la enzima converti-
dora de angiotensina (IECA). Estos farmacos han demostrado
su amplia efectividad para controlar la tension arterial ele-
vada, ademas, traen beneficios frente a la proteccion del
dafo renal y cardiovascular?.

El losartan, esta incluido en el manual de medicamen-
tos del plan de beneficios denominado plan obligatorio de
salud (POS) de Colombia, es ampliamente utilizado; no obs-
tante, se plantean problemas acerca de su uso adecuado en
la practica diaria, debido a que ocurre su pico de efectividad
antihipertensiva entre los 50 a 100 mg/dia, presentandose
muy poca vasodilatacion adicional a dosis superiores. Pese
a esto es frecuente encontrar una proporcion elevada de

(excepto en pacientes con proteinuria y falla cardiaca con
fraccion de eyeccion < 40%) a expensas de un aumento en las
reacciones adversas como la hiperkalemia®>.

Por esta razon se describieron los resultados obtenidos
a partir de una intervencion periddica y sistematica en los
prescriptores del losartan en dosis superiores a 100 mg/dia
en dos aseguradoras, llamadas entidades promotoras de
salud (EPS) del régimen pago del Sistema General de Segu-
ridad Social en Salud de Colombia (SGSSS) en la ciudad de
Bogota, durante los afos 2010 a 2014.

Materiales y métodos

Se realizo un estudio cuasiexperimental, prospectivo, antes
y después, sin un grupo control, donde se llevd a cabo una
intervencion en pacientes con diagnostico de hipertension
arterial que se encontraban en manejo farmacolégico con el
losartan en sus presentaciones de 50 mg y 100 mg. Se tomé
como universo a la poblacion de usuarios afiliados al SGSSS
en dos EPS de Bogota.
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Periodo de estudio

En una fase previa se detectaron los pacientes con dispen-
saciones del losartan en el periodo comprendido entre el 1
de enero de 2010 y el 31 de diciembre de 2014. Se identi-
fico un promedio de 41.624 pacientes con prescripcion del
losartan en el afo 2010 que crecidé a 75.126 pacientes para
el ano 2014. Posteriormente, se identificaron las personas
que recibieron dosis superiores a 100 mg/dia los cuales fue-
ron sujetos de intervencion a través de los prescriptores y
tomadores de las decisiones de las EPS a partir de junio de
2012. Los resultados fueron evaluados durante los meses
siguientes, buscando una disminuciéon en la proporcion de
los pacientes con sobredosificacion.

Intervenciones
La intervencion consistio en 3 estrategias principales:

e Reuniones con: los directores de las EPS, médicos lideres
de los programas de atencion primaria para hiperten-
sion arterial y profesionales auditores, informando al
encargado de la supervision de la prescripcion mediante
reuniones presenciales y el envio de correos electrénicos
con un informe individualizado de cada paciente hiper-
tenso que recibia el losartan a dosis superiores a las
recomendadas para su patologia.

e Adicionalmente, se hizo envio de literatura de referen-
cia al empleo del losartan, mediante correos electronicos
con articulos cientificos e informacion basada en la evi-
dencia acerca del uso apropiado del losartan y su correcta
dosificacion.

Variables estudiadas

e Variables sociodemograficas: edad, sexo, ciudad de pro-
cedencia.

e Variables farmacologicas: nimero mensual de pacientes
en tratamiento con el losartan, dosis recibida, nUmero de
pacientes mensual con dosificacion del losartan superior a
100 mg/dia. Ademas, se incluyé el nimero de dosis diarias
definidas (DDD) por 10.000 afiliados y dia como indicador
de la variacion del nimero promedio de dosis que estaban
utilizando.

e Variables econdmicas: valor pagado por el losartan por
ano, valor pagado por ano por exceso de dosis al ano,
diferencias entre los valores pagados y por pagar en caso
de que no se hubiese intervenido la formulacion.

Fuentes de informacion

La informacion de la prescripcion del losartan como manejo
antihipertensivo, se obtuvo de la base de datos de dis-
pensacion de medicamentos de la empresa Audifarma S.A,
encargada de la dispensacion de farmacos a 6,5 millones de
colombianos que corresponde aproximadamente al 14,1% de
la poblacion del pais. La deteccion de los pacientes en tera-
pia con losartan la realizd un médico epidemiélogo del area
de farmacoepidemiologia de esta empresa y la informacion
fue auditada por un médico farmacélogo.

Analisis de datos

La informacion obtenida se recogio en una base de datos en
Excel 2010. Se establecieron las frecuencias y las proporcio-
nes.

La investigacion fue clasificada como sin riesgo y no se
violaron los principios bioéticos de confidencialidad de los
datos propuestos por la Declaracion de Helsinki.

Resultados

Se realizaron en total unas 108 actividades diferentes a par-
tir de junio de 2012, que incluyeron 20 reuniones con los
directores médicos y los auditores de las EPS y 8 sesiones
de capacitacion a un total de 80 médicos prescriptores res-
ponsables del programa de hipertension arterial y riesgo
cardiovascular. Ademas, se enviaron 80 informes electroni-
cos a los directores médicos justificando la importancia del
ajuste de la dosis del losartan.

Los pacientes diagnosticados con hipertension arterial,
usuarios del losartan tenian una edad media de 58,2 & 14,8
anos (rango: 18-100 afnos) y el 55,4% eran mujeres. La pobla-
cion promedio afiliada a las dos EPS estudiadas creci6 de
2.104.908 en el ano 2010 hasta 2.721.430 para el ano 2014.
A partir del 1 de enero de 2010 se observo que un total
de 41.624 pacientes eran prescritos en promedio mensual-
mente con el losartan, mientras que 6.094 (14,6%) sujetos
en promedio recibian por mes dosis superiores a 100 mg/djia.
En la fig. 1 se puede observar la tendencia anteriormente
descrita hasta el afno 2014.

En la misma figura se observa la disminucion de un
25,4% (n=1832 pacientes) en la prescripcion del losartan
a dosis superiores a 100mg/dia a partir del momento de
inicio de la intervencion, hasta el afio 2014, mostrando
una tendencia contraria al crecimiento progresivo de la
formulacion del antihipertensivo, el cual aumenté un 80,4%
(33.502 pacientes) durante el periodo de observacion. En
enero del ano 2010 se estaban utilizando 380 DDD, lo cual
crecio a 554 DDD por 10.000 afiliados/dia. En promedio el
14,6% (n=6094) de los pacientes formulados con el losartan
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Figura 1  Tendencia de consumo promedio mensual del losar-
tan y tendencia de prescripciones con losartan > 100 mg/dia en
dos EPS de la ciudad de Bogota, Colombia. 2010-2014.



Intervencion para la racionalizacion del uso de losartan

13

$250.000.000,0
$200.000.000,0 \_—/*‘
$150.000.000,0
$100.000.000,0
$50.000.000,0
$0,0
2010 2011 2012 2013 2014
| Costo pagado real —e—Costo a pagar sin intervenciénl
Figura 2 Diferencia entre el valor pagado real y el valor a

pagar en caso de que no se hubiera hecho la intervencion sobre
uso de dosis mayores a las recomendadas de losartan en 2 EPS
de la ciudad de Bogota, Colombia. 2010-2014.

tenian dosis mayores a 100 mg/dia en el ano 2010, frente a
un 7,2% (n=5373) de pacientes en el afo 2014.

Analisis econémico

El costo adicional que debid ser pagado por tener 6.094
pacientes con dosis superiores a las recomendadas durante
el afo 2010 fue de COPS 185.379.480 y que en los anos
2013 y 2014 habria sido de COPS 234.371.610 y COPS
231.784.144, respectivamente, de mantenerse la tenden-
cia de crecimiento tanto en el nimero de usuarios del
losartan como de la proporciéon de aquellos con la mayor
dosificacion. Tras la intervencion en el afo 2013 se paga-
ron COPS 148.319.640 y en el afio 2014 se pagaron COPS
113.542.236, lo que significa un ahorro total estimado en los
dos anos de COPS 204.293.878 (utilizando los precios pro-
medio de venta de cada ano de seguimiento) (Ver fig. 2).
Finalmente, durante los cinco anos de seguimiento de esta
cohorte el asegurador realmente tuvo que pagar COP$
750.306.780 adicional por el uso de dosis mayores a las
recomendadas.

Discusion

Con esta intervencion se logro reducir en un 25,4% la pres-
cripcion del losartan en dosis superiores a las estimadas
como efectivas. Se debe tener en cuenta que la canti-
dad de pacientes formulados con este medicamento iba
en aumento, lo cual puede implicar que se haya tenido
un mayor impacto dado que creceria proporcionalmente el
numero de casos. Esto hizo que se redujeran los riesgos de
eventos adversos potenciales y en mas de 200 millones de
pesos los costos por la dosificacion alta e innecesaria del
farmaco®®.

No deja de ser preocupante que en tres cuartas partes
de los pacientes que utilizaban el losartan a dosis superio-
res a las definidas, los prescriptores no se acogieron a las
recomendaciones hechas durante la intervencion. Debe con-
siderarse que utilizar dosis mayores no muestra evidencia de
conseguir beneficios superiores demostrables en la efectivi-
dad de la terapia o en los desenlaces sobre la morbilidad y
la mortalidad frente a dosis menores*>~7.

Entre las posibles explicaciones halladas en estudios simi-
lares con otros medicamentos de por qué los clinicos no
acogen las recomendaciones sobre el uso apropiado de

estos, se ha evidenciado la falta de capacitacion y educa-
cion médica continua, sumado a una elevada rotacion del
personal clinico, lo cual dificulta la actualizacion en nuevas
evidencias del uso apropiado de los farmacos®~'°. En este
trabajo, se justificaria particularmente la continuidad de las
dosis mayores en pacientes con proteinuria o falla cardiaca
que ameriten su empleo®>.

Es interesante observar como una intervencion sobre los
médicos prescriptores puede influir en la adecuacion del uso
de los farmacos en patologias como la hipertension arterial
tras el envio de informacion cientifica a los responsables de
la atencion en salud. En esta intervencion la proporcion de
ajuste en el uso del losartan, fue similar a la lograda en otros
estudios para la suspension del verapamilo de liberacion
convencional en pacientes hipertensos, pero adicionalmente
se pudo estimar el ahorro que significé para el pagador’2.

Los resultados obtenidos indican la necesidad de refor-
zar la formacion de los profesionales mediante la educacion
continuada, para promover el uso apropiado y racional de
los medicamentos. Ademas, sefalan la importancia de hacer
un seguimiento continuo a cada nueva prescripcion ina-
decuada, para llevar a cabo una oportuna correccion de
la medicacion si es necesario''. También, es fundamental
cuantificar como se modifica la utilizacion del losartan y
otros medicamentos y los costos que esto le puede generar
al SGSSS'2.

Entre las limitaciones encontradas en el presente estu-
dio se debe tener en cuenta que la informacion proviene de
una base de datos de medicamentos dispensados y no de la
historia clinica de cada usuario, por lo cual no es posible
verificar la razon clinica que llevd a que el médico utilizara
un dosis superior. Ademas, no es posible asegurar que en
todos los casos donde se ajusté la medicacion, fue debido a
la intervencion realizada, dado que los estudios cuasiexpire-
mentales no tienen grupo control y por el mismo disefo no es
posible estimar qué otros factores pudiesen haber influido.

En conclusion, en una proporcion considerable de pacien-
tes el losartan viene siendo utilizado a dosis mayores a
100 mg/dia, las cuales se estima no presentan beneficios
significativos frente a las dosis recomendadas. Conseguir
que en el 25,4% de los sujetos se redujera la dosis y con-
secuentemente el costo que estaba asumiendo el pagador,
pese al incremento continuo de uso del losartan es un logro
significativo. No obstante, se deben reforzar los programas
de auditoria de la prescripcion y el seguimiento a las for-
mulaciones que pueden resultar inapropiadas por falta de
evidencia del beneficio.

Responsabilidades eticas

Proteccién de personas y animales. Los autores declaran
que para esta investigacion no se han realizado experimen-
tos en seres humanos ni en animales.

Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que en
este articulo no aparecen datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado. Los
autores declaran que en este articulo no aparecen datos de
pacientes.
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