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Resumen

Objetivo: Conocer la evolucion y la variabilidad en el con-
sumo de los antiinflamarios no esteroideos clasicos (AINE)
en las areas de salud de Costa Rica durante el periodo 2000-
2005.

Métodos: Se estudiaron los siguientes medicamentos: ibu-
profeno, indometacina, penicilamina, sulindaco, tenoxican y
diclofenaco sddico. Se utiliz6 como medida de consumo la dosis
diaria definida por 1.000 habitantes y dia (DHD), y en el ana-
lisis de variabilidad el coeficiente de variacion ponderado por
el tamaho de poblacion (CVw), el rango extremo, el rango in-
terpercentil, los graficos de puntos y los mapas con catego-
rias de consumo.

Resultados: En el periodo 2000-2005 el consumo de los AINE
crecié un 48% y el coste anual se incrementé un 184%. Los
medicamentos de mayor consumo y participacion en el gasto
fueron sulindaco e indometacina. El consumo de los AINE vario
entre 0,1y 60,39 DHD segun las areas de salud, con un CVw
del 66,38%. Los medicamento con mayor variabilidad fueron
penicilamina (CVw del 449,89%) y tenoxican (CVw del
315,26%).

Conclusiones: Hay un patrén geogréfico diferenciado en el
consumo de AINE en el pais, y tasas muy diferentes dentro
de una misma region. Dos posibles factores asociados a esta
variabilidad, segun los resultados obtenidos, son la oferta de
servicios médicos y el porcentaje de poblacién mayor de
65 anos adscrita al area de salud.

Palabras clave: Antiinflamatorios no esteroideos. Variabilidad
en la practica médica. Dosis diarias definidas por 1.000 ha-
bitantes y dia. Farmacoeconomia. Economia de la salud.

Abstract

Objective: To determine changing patterns and variability in
consumption of classic nonsteroidal anti-inflammatory drugs
(NSAIDs) among the health areas in Costa Rica between 2000
and 2005.

Methods: The drugs studied were ibuprofen, indomethacin,
penicillamine, sulindac, tenoxicam, and diclofenac sodium. To
measure consumption, we used the defined daily dose per 1,000
inhabitants per day (DID). To analyze variability, the coefficient
of variation weighed by the population size (CVw), extremal ratio,
interquartile ratio, dot plot and map graphs were used.

Results: From 2000-2005, NSAID consumption increased by
48% and the annual cost rose by 184%. The drugs with gre-
atest consumption and participation in cost were sulindac and
indomethacin. NSAID consumption varied between 0.1 and
61.8 DID according to health areas, with a CVw of 66.8%. Va-
riability was greatest with penicillamine (CVw = 449.89%) and
tenoxicam (CVw = 315.26%).

Conclusions: Clearly differentiated geographical patterns in
NSAID consumption were found in Costa Rica, with very dif-
ferent rates within the same region. According to the results
obtained, two factors associated with this variability were the
supply of health services and the percentage of the popula-
tion aged 65 years or more within the catchment area.

Key words: Nonsteroidal anti-inflammatory drugs. Variations
in physician practice. Defined daily dose per 1,000 inhabitants
per day. Pharmacoeconomics. Health economics.
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Introduccién

osta Rica tenia una poblacién de 4.294.284 ha-
bitantes en 2005, una tasa de natalidad de
20,4/1.000 y una tasa de mortalidad de 3,8 por
1.000 habitantes. Su sistema de salud esta fi-
nanciado en un 74,4% por el sector publico, con lo
que el gasto privado asciende a un 25,6%. El sector
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publico de salud esta formado por un conjunto de ins-
tituciones, entre las que se encuentra la Caja Cos-
tarricense de Seguro Social (CCSS), que acumula el
80% del presupuesto de salud publico y cubre un 80%
de la poblacién del pais'. Por su parte, en el sector
privado no se dispone de seguros de salud formales,
con lo cual se convierte en pago directo por el pa-
ciente.

La provisidn de servicios de primer nivel por parte
de la CCSS se realiza a través de 103 areas de salud
organizadas en 7 regiones de salud. La oferta de me-
dicamentos esta regulada por una Lista Oficial de Me-
dicamentos?. Estos medicamentos se dispensan di-
rectamente en las farmacias que se encuentran en las
areas de salud y forma parte de la oferta de servicios
que proporciona la CCSS a sus asegurados, con lo cual
no hay ningun tipo de copago.

La prescripcidon de farmacos es una de las acti-
vidades mas frecuentes del médico de atencion pri-
maria. Supone un complejo proceso de decisiones que
conllevan un riesgo y que muestran una amplia va-
riabilidad no justificada por los perfiles epidemiolégi-
cos de la poblacién atendida. Estas razones hacen
que la prescripcion sea un proceso susceptible de ser
evaluado.

A nivel mundial, la variabilidad en el consumo de me-
dicamentos en atencidn primaria es un tema de creciente
interés para las instituciones prestadoras de servicios
de salud, que buscan métodos mas adecuados para
controlar los costes farmacéuticos y la calidad asis-
tencial. La calidad de la atencion esta influida por la ade-
cuada prescripcidon de medicamentos y su eficiencia se
cuestiona si se presentan unas elevadas tasas de pres-
cripcién inadecuada®’.

En Costa Rica se prescribe una media de 3 medi-
camentos por consulta en las areas de salud, lo que
hace suponer que la mayor parte de las consultas mé-
dicas finalizan con la indicacién de, al menos, una re-
ceta. También se ha identificado una alta variabilidad
por areas de salud, con un coeficiente de variacion del
4,6% en la prescripcion de medicamentos en 2004,
segun los datos elaborados a partir de la informacién
que proporciono la CCSS para ese ano.

Esta variabilidad es especialmente relevante en el
grupo farmacolégico de los antiinflamatorios no este-
roideos (AINE), cuyo desarrollo ha crecido en los ulti-
mos afos gracias a su versatilidad, como analgésico
y antiinflamatorio, aun cuando presenta importantes
complicaciones sobre el tracto superior gastrostroin-
testinal, como la hemorragia digestiva alta, la perfora-
cion o la ulcera sintomatica, y se asocia con la insufi-
ciencia renal, la insuficiencia cardiaca congestiva en
personas de edad avanzada, las enfermedades pul-
monares y las relacionadas con el sistema nervioso cen-
tral®®, ademas de constituir un importante subgrupo far-
macoldgico en las intoxicaciones por medicamentos’®.

Treinta millones de personas en el mundo consu-
men diariamente AINE. En el Reino Unido se prescri-
ben 24 millones de recetas anuales de AINE, un 15%
de su poblacién mayor toma AINE'" y en 2004 fue el
sexto grupo farmacoldégico mas importante en volumen
de ventas'.

En este trabajo se exponen los resultados de una
investigacion mas amplia acerca del consumo de
AINE clésicos y su gasto farmacéutico en Costa Rica
en el periodo 2000-2005. En concreto, se analiza la va-
riabilidad en el patron de consumo de AINE entre las
areas de salud, y se evalua la influencia de los facto-
res determinantes de esta variabilidad.

Métodos

Este es un estudio descriptivo y retrospectivo en-
marcado en las areas de salud adscritas a la CCSS,
en el periodo 2000-2005. La informacién sobre el con-
sumo de AINE en Costa Rica se obtuvo de la base de
datos sobre medicamentos del sistema de inventarios
y suministros de la seccion Contabilidades Especiales
de la CCSS.

Se estudiaron los medicamentos con los cédigos de
la clase anatomico-terapéutica-quimica (ATD) de la Or-
ganizacion Mundial de la Salud (OMS): MO1AEO1 (ibu-
profeno), MO1ABO1 (indometacina), MO1CCO01 (peni-
cilamina), MO1ABO2 (iulindaco), MO1ACO02 (tenoxican)
y MO1ABO5 (diclofenaco sddico).

Se utiliz6 como medida de consumo la dosis diaria
definida por 1.000 habitantes y dia (DHD), que es la
medida que usualmente se utiliza para analizar la can-
tidad de medicamentos consumidos por una poblacion,
cuyo calculo se basa en la dosis diaria definida (DDD)
propuesta por la OMS™3. La DDD es una unidad técni-
ca de medida que indica la dosis media diaria de con-
sumo de un farmaco, expresada en cantidad del prin-
cipio activo. Su principal ventaja es que es una medida
independiente del precio, que permite la comparacion
del consumo, el gasto o la utilizacién entre diversas po-
blaciones.

Como método de estandarizacion, se utilizaron los
pesos de ponderacion por edad y sexo del Sistema Na-
cional de Salud de Inglaterra especifico para el grupo
de los AINE (STAR-PUs)", para lo cual se ajusto la po-
blacion de cada area por la participacion relativa de las
«unidades de prescripcion» resultantes de aplicar los
pesos por edad y sexo.

Los costes totales se calcularon multiplicando la can-
tidad en miligramos de cada presentacion farmacéuti-
ca por el precio promedio de cada uno, expresado en
cientos de colones. Estos datos se usaron en colones
constantes, para lo cual se utiliz6 el indice de precios
al consumo, y después se convirtieron a ddlares esta-
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dounidenses utilizando el tipo de cambio al 31 de di-
ciembre de 2005.

Para conocer la distribucion regional, el consumo de
2005 se desglosé en 7 direcciones regionales y 81 areas
de salud que contaban con informacion para el perio-
do estudiado.

En el analisis de la variabilidad de los AINE selec-
cionados se utilizaron 3 tipos de instrumentos: medi-
das cuantitativas, representacion grafica y mapas’. La
comparacion de las tasas obtenidas (en este caso DHD
ajustada) y su variabilidad entre areas de salud se va-
loré mediante el célculo de los siguientes estadisticos:
a) razon de variacion (RV), que es la razon entre el valor
mas alto y el mas bajo de las DHD entre areas de salud
(valor méximo/valor minimo); b) coeficiente de variacion
(CV), que es el cociente entre la desviacion estandar
(DE) y la media, y c) coeficiente de variacion ponde-
rado por el tamafo de poblacién (CVw) de las areas
de salud, que es el cociente entre la DE entre las areas
de salud y la media entre ellas, ponderadas por el ta-
mahfo de cada una'®. Adicionalmente, se elaboré un ana-
lisis de la varianza (ANOVA) para valorar si las tasas
de las areas de una misma region se correlacionaban
entre si y rechazar la hipétesis de igualdad de medias
entre regiones.

La variabilidad geografica se representé con el gra-
fico de puntos, donde cada punto representa el valor
de una tasa en un area de salud. Este grafico, cuando
se usan escalas de numeros naturales con tasas de in-
tervenciones que oscilan en rangos diferentes, tiene la
desventaja de que no permite una clara visualizacion
de la variabilidad, dado que los procedimientos con me-

Figura 1. Participacion relativa del gasto segtn
los principales antiinflamatorios no esteroideos (2000 y 2005,
y trienio 2003-2005).
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nores tasas se agrupan en la base de la gréfica, lo que
sugiere una menor varianza. Para corregir este problema
se recurre a la escala logaritmica®.

Para la representacion geografica se utilizé el mapa
de Costa Rica segregado por areas de salud, donde
se representaron las variaciones en las tasas DHD
ajustadas y clasificadas en alta, media alta, media baja
y baja. El sistema de georreferenciacion utilizado en
este mapa fue elaborado por el Proyecto de Investi-
gacién en Farmacoeconomia en Centroamérica de la
Universidad de Costa Rica, utilizando como base el
Proyecto Lambert Costa Rica Norte Datum Ocotepe-
que.

Para determinar la asociacion entre el consumo de
AINE vy las variables por areas de salud (horas de vi-
sita médica por 1.000 habitantes y porcentaje de po-
blacién mayor de 65 afos), se utilizé el coeficiente de
determinacion. Los datos se procesaron en el progra-
ma Stata versién 8.0.

Resultados

El consumo medio total de AINE en Costa Rica fue
de 14,21 DHD en 2000 y de 21,02 en 2005, lo que re-
presenta un aumento de un 48%. Los medicamentos
de mayor prescripcion en todos los afos fueron sulin-
daco e indometacina, con 5,34 y 5,52 DHD de prome-
dio en el periodo de estudio, respectivamente. El Gnico
medicamento que disminuyd su consumo en dicho pe-
riodo fue el diclofenaco sédico, que pasé de 1,37 DHD
en 2000 a 0,93 DHD en 2005. Respecto al volumen de
gasto, el sulindaco es el de mayor participacion, con
un 52,5%, seguido por la indometacina, con un 24%.
La participacion relativa de estos dos medicamentos se
mantiene en el periodo estudiado (fig. 1).

Analisis de variabilidad

En la figura 2, donde cada punto representa un area
de salud, se puede visualizar la variabilidad en el con-
sumo de AINE en las areas de salud para los bienios
2001-2002 y 2004-2005 y para el trienio 2003-2005, con-
siderando los datos para el rango entre los percentiles
5y 95. Ademas, se muestra una disminucién en la va-
riabilidad del consumo en el periodo analizado.

Para el periodo 2003-2005, las DHD de AINE va-
riaron, segun las areas de salud, entre 3,33 y 34,78,
con una mediana de 12,64 DHD.

En la tabla 1 se presentan las principales medidas
cuantitativas de variabilidad del consumo total de
AINE y por medicamento en las areas de salud para
el trienio 2003-2005. La informacién de esta tabla esta
ordenada segun el valor del CVw. El consumo de AINE,
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Figura 2. Dosis diaria definida por 1.000 habitantes y dia (DHD)
de antiinflamatorios no esteroideos por areas de salud (bienios
2000-2001, y trienio 2003-2005) (percentiles 5-95).
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expresado en DHD, presenté un CVw del 66,38% en
el trienio 2003-2005. Respecto a los medicamentos, la
penicilamina y el tenoxican registraron el mayor CVw
(un 449,89 y un 315,26%, respectivamente).

El rango extremo en el consumo total de AINE
muestra que en las areas de salud con mayores tasas
se prescribieron 709,67 veces mas DHD de AINE que
en las que presentan menores tasas. Sin embargo,
como se ha mencionado en el apartado de métodos,
el rango extremo tiene el inconveniente de que es muy
sensible a los limites extremos. Por ello, se calculé el
rango entre los percentiles 95y 5 (RVgs.5) y se acom-

pand de la RV entre los percentiles 75 y 25 (RV75.25),
que ofrece una idea de la variabilidad en el 50% cen-
tral de las observaciones. La RVgs5 y la RV75.05 mos-
traron valores de 10,45y 2,44 en el trienio 2003-2005,
respectivamente, lo que implica que eliminando los va-
lores extremos, el area de salud con mayor consumo
presenté una DHD 10,45 veces mayor que el area de
salud con menor consumo. Si se consideran los va-
lores centrales (RVys.5), se tiene el area de salud ubi-
cada en el percentil 75, que presenté una DHD 2,44
veces mayor que el area de salud ubicada en el per-
centil 25.

En la figura 3 se muestran las DHD de los AINE en
las areas de salud que componen el Sistema Publico
de Salud de Costa Rica. Se observa que hay valores
de consumo muy diferentes en una misma regién, aun-
que parece haber algun patrén geografico con altas DHD
en la gran area metropolitana (centro del pais) y en el
Pacifico central y norte (parte noreste de Puntarenas
y la provincia de Guanacaste) y bajos consumos en la
zona sur y la regién Huetar atlantica del pais. En este
sentido, las 4 areas de salud con mayores DHD estan
en Puntarenas centro y Guanacaste, y las 5 areas de
salud con menores DHD se encuentran en Limén y la
parte sur de Puntarenas.

Un ANOVA permite ratificar las diferencias de con-
sumo entre las 7 regiones de salud en que se organi-
za el pais, con una suma de cuadrados intragrupos de
6.570,13 e intergrupos de 3.005,9 (p < 0,0001).

Para medir el efecto de las variables por areas de
salud sobre el consumo de AINE, se calcul6 el coefi-
ciente de determinacion (figs. 4 y 5). Las horas de vi-
sita médica por 1.000 habitantes (proxy de la oferta de
servicios) explican el 11,52% de la variabilidad en el
consumo de AINE medida en DHD, y el porcentaje de

Tabla 1. Medidas cuantitativas de variacién, DDD por 1.000 habitantes y dia, por area de salud (2003-2005)

Detalle [buprofeno Indometacina  Diclofenaco Sulindaco Tenoxican Penicilamina Total AINE

Tasas
Minimo 0,00 0,07 0,00 0,00 0,00 0,00 0,09
Percentil 5 0,89 1,11 0,02 0,00 0,00 0,00 3,33
Percentil 25 2,30 2,95 0,22 1,51 0,00 0,00 8,21
Percentil 75 4,84 7,18 0,77 6,58 0,00 0,00 20,02
Percentil 95 8,91 12,97 1,98 13,69 1,02 0,02 34,78
Méximo 17,95 25,09 4,36 19,39 2,36 0,15 60,39
Mediana de DHD cruda 3,14 5,21 0,46 3,65 0,00 0,00 13,04
Mediana de DHD ajustada 3,23 5,24 0,43 3,67 0,00 0,00 12,64

Estadisticos de variacion
Rango interpercentil (Pgs/Ps) 10,05 11,66 116,83 10,45
Rango intercuartil (P7s/Pys) 211 244 3,44 436 244
Coeficiente de variacidn (%) 77,99 73,19 117,91 89,64 309,28 399,52 69,74
Coeficiente de variacién ponderado (%) 52,67 64,28 83,69 95,57 315,26 449,89 66,38

Fuente: Elaboracion propia con base en datos de la Caja Costarricense de Seguro Social.
AINE: antiinflamatorios no esteroideos; DDD: dosis diaria definida; DHD: dosis diaria definida por 1.000 habitantes y dia.
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Figura 3. Dosis diaria definida por 1.000 habitantes y dia (DHD) de antiinflamatorios no esteroideos (AINE) en 103 areas de salud
de la Caja Costarricense de Seguro Social (2003-2005).
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Figura 4. Correlacion entre la oferta de médicos y la dosis
diaria definida por 1.000 habitantes y dia (DHD)
de antiinflamatorios no esteroideos (AINE).
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personas mayores de 65 afos adscritas al area de salud
explica el 15,39%.

Discusion

Los resultados sugieren la existencia de un patrén
geografico en el consumo de AINE, con alto consumo
en el centro del pais, el Pacifico central y norte, y bajos
consumos en la zona sur y el Atlantico del pais, pero
con diferencias estadisticamente significativas en la tasa
de consumo dentro de una misma regién.

El tamano de la poblacién adscrita al area de salud
no influyé significativamente en la variabilidad encon-
trada, ya que los estadisticos de variacién no se mo-
dificaron sustancialmente cuando se utilizaron el 90%
de los valores centrales y el CVw apenas se modificé.

Entre los medicamentos, la penicilamina y el teno-
xican registraron el mayor CVw (un 449,89 y un
315,26%, respectivamente); sin embargo, los consumos
de estos medicamentos son muy bajos y se presentan
principalmente en las 14 areas de salud que ofertan es-
pecialidades basicas.

La oferta de personal médico, medida como las horas
de visita médica por 1.000 habitantes, parece ser un fac-
tor determinante de la variabilidad en el consumo de AINE,
resultado concordante con el hecho de que en la mayor
parte de las consultas del primer nivel de atencion en
Costa Rica termina con la prescripcion de un farmaco.

El hecho de que alrededor del 15% de la variabili-
dad en el consumo de AINE entre areas de salud se
explique por el porcentaje de poblacién mayor de
65 anos adscrita a cada area de salud no sorprende.

Figura 5. Correlacion entre el porcentaje de poblacién mayor
de 65 afos adscrita al area de salud y la dosis diaria definida
por 1.000 habitantes y dia (DHD) de antiinflamatorios no
esteroideos (AINE).
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Este grupo de medicamentos se utiliza principalmen-
te como analgésico y antiinflamatorio para dolores sin-
tomaticos, sobre todo en enfermedades reumaticas, pro-
pias de grupos de poblacion de edad avanzada.

En este estudio no fue posible explicar el efecto de
otras variables dependientes del paciente, como la de-
nominada «carga de la enfermedad» sobre la variabi-
lidad en el consumo de AINE, independientemente de
que a partir de la evidencia disponible no se han en-
contrado asociaciones significativas'® 618,

Tal como exponen Marién et al'®, ademas de las di-
ferencias en oferta de servicios, morbilidad y otras va-
riables de la poblacién, la variacion en el consumo de
AINE entre areas de salud podria estar determinada
por la incertidumbre presente en los lugares donde los
médicos desarrollan estilos de practica diferentes.

Ahora bien, los posibles avances del andlisis de la
prescripcion de medicamentos deben dirigirse, como
muy bien lo apuntan algunos autores®, hacia la cali-
dad y la adecuacién de la prescripcion y no quedarse
unicamente en la descripcion y los factores determi-
nantes de la variabilidad en el consumo y el coste. Este
aspecto es muy relevante, dado que muy posiblemen-
te el incremento del gasto en consumo por AINE se vera
acentuado en el momento en que la CCSS financie los
AINE selectivos, cuyo coste del tratamiento diario es
sensiblemente superior al de los AINE clasicos.

También es necesario avanzar en la medicién de
efectos adversos (complicaciones sobre el tracto superior
gastrosintestinal, hemorragia digestiva alta, perforacién
o0 ulcera sintomatica) en las regiones del pais donde
se determin6 un consumo alto de AINE. Y evaluar el
impacto positivo y negativo de introducir nuevas molé-
culas en la oferta de medicamentos de la CCSS. Desde
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2004, la confirmacion de los efectos adversos que se
asocian con estos nuevos medicamentos y la falta de
evidencia de sus ventajas sobre los AINE clasicos han
provocado que varios paises hayan restringido su uti-
lizacién, o incluso su retirada del mercado promovida
por el propio fabricante. Por ejemplo, Merck retird en
septiembre de 2004 rofecoxib (Vioxx), al descubrirse en
un estudio clinico, financiado por la propia empresa, que
después de 18 meses de uso se doblaba el riesgo de
sufrir un infarto de miocardio o un accidente cerebro-
vascular.

Para avanzar en estos temas es necesario moder-
nizar el sistema de informacion de farmacia actual de
la CCSS, de modo que se logre vincular la informacion
del paciente, del médico y de las caracteristicas de las
areas de salud con la prescripcién de medicamentos,
a través del expediente unico informatizado.

Entre las limitaciones de este estudio cabe citar la no
inclusion de la informacién del consumo de medicamentos
de las unidades que la CCSS contrata al sector priva-
do, las areas de salud que dependen administrativamente
de un hospital y el consumo del sector privado.
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