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Resumen

Objetivo « ElI Seguro popular busca financiar
intervenciones clinicas seleccionadas con base en
su importancia epidemioldgica, la demanda de
atencion y la capacidad instalada. El presente
trabajo realiza una estimaciéon de la efectividad
clinica de una seleccion de 2 intervenciones del
seguro popular en base a la propuestas
metodolégica de la (medicina basada en
evidencia) MBE.

Material y métodos « Los resultados de evaluacion
de la efectividad desde la perspectiva de los
sistemas de salud, se determiné a través de
obtener la mejor  evidencia  disponible,
identificando los estudios clinicos realizados con
rigor cientifico, que son menos susceptibles hacia
sesgos de investigacion. Para comparar la utilidad
y efectividad entre tratamientos se utilizaron los
NNT( number needed to treat).

Resultados < Hipetensién arterial sistémica: se
estimé un NNT de profilaxis de 322 con los
diuréticos. Diabetes mellitus tipo 2: la metformina
es el hipoglucemiante de mayor efectividad sobre
el riesgo macrovascular.

Conclusiones * A través de la metodologia de la
MBE, se puede estimar la efectividad clinica de
medidas de prevencion, diagndstico y tratamiento
que nos aproxime hacia una practica médica de
mayor calidad que permita la toma de decisiones

en las intervenciones del sistema de salud.

Palabras claves ¢ Efectividad, Seguro Popular de
Salud.



SUMMARY

Objective - the popular insurance looks to
support selected clinical interventions based in its
epidemiologic importance, attendance demand
and the installed capacity. This work does a
clinical  effectiveness  estimation of two
interventions selections of the popular insurance
based to the methodology proposals of the MBE
(medicine based in evidences)

Methods and materials + results of the
effectiveness evaluation from the Health system
perspective were determined through getting the
best available evidence, identifying the clinical
studies done with a scientific severity, which are
less susceptible to the investigation bias. To
compare the profits and effectiveness between
treatments there were used the NNT (number

needed to treat)

Results systematic arterial hipertension was
estimated a NNT of profilaxis of 322 with diuretics.
Diabetes mellitus type 2: metformin is the
hypoglycemiant of highest effectiveness over

macrovascular risks.

Conclusions -« clinical effectiveness of preventions,
diagnostic and treatment could be estimated
through the MBE methodology, which could lead
us to an approximation to a medical practice of
more quality that allows the taking decisions in the

Health system intervention.

Key words <« effectiveness, Popular Health

insurance.
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INTRODUCCION

El Seguro Popular busca financiar intervenciones
clinicas seleccionadas con base en su importancia
epidemiolégica, la demanda de atencion, y la
capacidad instalada para proporcionar estos
servicios.  El Seguro Popular consiste de dos
paquetes de beneficios, esto es, 78 intervenciones
que constituyen el “paquete familiar’, y 105
intervenciones que corresponden al “paquete

integral”.

Las intervenciones clinicas en cuanto a acciones
de prevencion, diagnéstico, y tratamiento se
apoyan en guias y protocolos clinicos que forman
parte de programas federales y tienen
presupuestos propios. Se busca apoyar las
acciones preventivas y que su nivel resolutivo
involucre al primer nivel de atencién, asi mismo,
se innova con la incorporacion de aspectos de
consejeria médica, psicologica, de dieta vy
ejercicio, con la intencién de mejorar el nivel de

salud de sus afiliados.

La seleccion de las intervenciones se llevé a cabo
a través de consensos con diversos grupos de
trabajo del Sistema Nacional de Salud, y se
incorporaron también las sugerencias de aquellos
que participaron en la prueba piloto de
implementacion del Seguro Popular. Se analizé la
demanda a partir de los egresos hospitalarios y de

la consulta de primer nivel.

Algunos estudios realizados en México han
abordado el anadlisis de la efectividad de
intervenciones en salud en el contexto del
sistema de salud mexicano, un poco para analizar
los obstaculos que se presentan en el equilibrio
entre la oferta y demanda de intervenciones en
salud, pero también para validar indicadores de

efectividad ( sean productos, efectos o impactos),
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cuyos resultados podrian utilizarse en esta

propuesta de evaluacion .

En el contexto de la medicina basada en evidencia
(MBE), se busca aportar rigor metodolégico al
analisis de la evidencia disponible. La calidad del
disefio de los estudios clinicos tiene relacion
directa con la posibilidad de aplicar los hallazgos
de investigacién en la practica clinica. Asi, un
estudio prospectivo aleatorizado y controlado
permite minimizar los sesgos intrinsecos a la tarea
de investigacion, y por ende ofrece una
aproximacion mas veraz sobre las alternativas de

prevencion, diagnéstico, y tratamiento.

El presente trabajo realiza una estimaciéon de la
efectividad clinica de wuna seleccion de
intervenciones del seguro popular en base a la
propuestas metodoldgica de la MBE. Esto es,
determina la mejor evidencia disponible para un
problema particular y trata de responder
interrogantes sobre prevencion, diagndstico y
terapéutica. De tal forma que se plantean
preguntas sobre aspectos puntuales de la practica
clinica de las intervenciones seleccionadas, asi:
¢ Qué grado de beneficio (en cuanto a la remisién
de los sintomas, alteracion de los resultados de
cierta prueba de Ilaboratorio o gabinete,
supervivencia, etc) puedo brindar a un paciente si
le prescribo el medicamento “X'? ;Sera (util
solicitar cierta prueba de laboratorio o gabinete
para el proceso diagnostico del enfermo? Si el
resultado de la prueba diagndstica es anormal ( o
normal ), ¢ En qué medida aumenta o disminuye la
probabilidad de que el paciente, en efecto, tenga
“X" enfermedad?; Qué riesgo tiene un paciente de
llegar a padecer en el futuro "X enfermedad si se
expone a cierta condicién ambiental,
medicamento, agente infeccioso, etc? ;Cual es la

probabilidad de que un paciente con "X hallazgo



(histopatoldgico) desarrolle una enfermedad “Y”

(neoplasia maligna) en cierto lapso?
MATERIAL Y METODO:

Los resultados de evaluacion de la efectividad
desde la perspectiva de los sistemas de salud, se
determind a través de obtener la mejor evidencia
disponible, esto es, identificar los estudios clinicos
realizados con rigor cientifico, que son menos
susceptibles hacia sesgos de investigacion.
Primero, en relacion a las intervenciones
seleccionadas se busco revisiones sistematicas,
guias clinicas basadas en evidencia, reportes de
evaluacién de tecnologia y estudios aleatorizados
y controlados. Si a este nivel de busqueda, se
encontré6 informacién confiable y relevante,
entonces se emplearon esos datos para estimar la
efectividad clinica. De lo contrario, se recurrié a
estudios tipo casos-control, longitudinales,
observacionales y series de casos, tratando de
controlar por errores de metodologia y sesgos

inherentes a estos disefios.

Calculo y uso de NNTs . Number needed to treat
(NNT) es una herramienta, que cuando es
utilizada apropiadamente es de gran utilidad y
efectiva. Compara la utilidad y efectividad entre
tratamientos. De primera instancia se debe
establecer la combinacién de informacion que se
obtiene de meta- andlisis, con resultados
similares, mismas intervenciones, mismos
pacientes, con mismas intensidades y en el mismo

periodo de tiempo.

Se deben incluir trabajos que cumplan con los
siguientes requisitos: (1) publicacién completa de
revistas médicas; (2) estudio aleatorizados; (3)
comparaciéon de dos tratamiento; (4) comparacion
de un tratamiento contra placebo; (5) resultados
benéficos vy resultados adversos; y (6) resultados

favorables a corto plazo (4 a 8 semanas) , y

resultados de mantenimiento a largo plazo (6 a 12

meses).

Se necesita distinguir entre los tratamientos y las
medidas preventivas. Para la profilaxis, en donde
muy pocos eventos ocurren con en el grupo
tratado el calculo producirda NNTs negativos, en

cuyo caso el numero sera correcto.
La ecuacion:

1/ (proporcion de individuos que se benefician de
la intervencion control menos la proporciéon de
individuos que se benefician de la intervencion

experimental).
Para el tratamiento:

1/ (proporcion de individuos que se benefician de
la intervencién experimental menos la proporcion
de individuos que se benefician de la intervencion

control).

El resultado de NNTs para el tratamiento debe ser
pequefia, se esperan grandes efectos en en
pequefas cantidades de personas. NNTs para
tratamientos efectivos usualmente se encuentran

en un rango de 2 — 4.

Para profilaxis el resultado debe ser mayor, pocos
pacientes son afectados en poblaciones grandes.
La diferencia entre el tratamiento y el control sera
pequefia, con NNTs grandes. NNTs mayores de
20 seran utiles en profilaxis. NNT perfecto es 1,
en donde el resultado es el 6ptimo si obtienen el

tratamiento y ninguno con el control.
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RESULTADOS

Hipertensioén arterial sistémica (HTAS)

De acuerdo a la SSA/DGE, en México existen a
nivel nacional 413.4 casos nuevos de
hipertensién arterial por 100 000 habitantes por
afio. Existe mayor prevalencia entre personas
ancianas y en especial mujeres. El tratamiento de
la hipertension  reduce el riesgo de evento
vascular cerebral, infarto agudo del miocardio e
insuficiencia cardiaca, asi como la morbilidad y
mortalidad general de todas las causas

cardiovasculares.

La principal meta del tratamiento de Ia
hipertension es prevenir la enfermedad
cardiovascular y la muerte, y lograr y mantener
una presion arterial por debajo de 140/90 mmHg,
presion arterial <130/<80 mm Hg en pacientes con
DM o enfermedad renal cronica; lograr una
presion sistdlica en especial en personas de > 50
afios de edad;prevenir dafio a érgano blanco, con
el menor efecto a la calidad de vida del paciente y

con el menor costo (Tablas 1y 2).

El Joint National Committee on Prevention,
Detection, Evaluation and treatment of High Blood
Pressure (JNC VI), recomienda un abordaje
médico, que debe ser parte de cualquier programa
de manej6 médico. Los medicamentos tienen una
participacion del 70 al 80% del manejo global, por
lo tanto su costo efectividad es el punto clave a
analizar tanto para el individuo, como para la

sociedad.

Existen ademas estudios clinicos prospectivos,
que sugieren que el uso de multiples agentes
protegen contra el dafio de érgano blanco como el
corazobn y el riién. La gran mayoria de los
medicamentos con dosis fijas de antihipertensivos

contienen dosis bajas de diuréticos, las
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excepciones son: amlodipino/benazepril;
diltiacem/maleato de enalapril; maleato de
enalapril /felodipino y trandolapril/verapamilo. Se
tomaron en cuenta las siguientes unidades de
medicidon para la efectividad del tratamiento de la

hipertension arterial:

-Prevencion secundaria de enfermedad
cardiovascular 6 reduccion de evento coronario

(IAM no fatal y muerte subita)

-Mantener una presion arterial por debajo de
140/90 mmHg

-Esperanza de vida
-Prevenir dafio a érgano blanco.

Se obtuvo un NNT de 322 con el grupo tratado
con el diurético. Un NNT mayor de 20 es de gran
utiidad en profilaxis. Concluyendo que se
necesitan tratar 322 pacientes con diuréticos tipo
tiacidicos para prevenir un evento adverso como

riesgo de mortalidad cardiovascular.

Diabetes mellitus tipo 2

El conocimiento de la patogénesis de la DM tipo 2,
es importante para conocer el rol apropiado que
juegan cada uno de los agentes hipoglucemiantes
orales. La DM tipo 2 es un desorden metabdlico
complejo que resulta de la relativa disminucion de
la secrecién pancreatica de insulina y de la
contribucién de la accién disminuida de la insulina,
o de la resistencia a esta en drganos blanco,
principalmente en higado y mdsculo. La
resistencia a la insulina se manifiesta
primeramente en el musculo, en donde se
requiere mayor concentracion de insulina para
permitir la entrada de la glucosa a las células. La
resistencia periférica a la insulina predice el

desarrollo de DM tipo 2, y es detectable en



parientes de primer grado normoglicémicos. Esta

influenciada

tanto por factores genéticos como

ambientales. La DM tipo 2 resulta de los defectos

coexistentes a varios niveles:

resistencia a la

insulina a nivel muscular, secrecion pancreatica

defectuosa y produccion no controlada de glucosa

a nivel hepatico, todos estos mecanismos se ven

ademas afectados por la accién defectuosa de la

insulina a nivel del tejido adiposo.

Tabla 1: Esquemas de tratamiento para la HTAS

Tabla 2. Inicio y tipo de tratamiento médico con
indicacion segun el JNC IV:

Categori | Modifi | Inicio de | Inicio de tratamiento médico
ade PA cacié | tratamiento
ndel | médico Con indicacién
estilo
de Sin indicacién
vida
Normal Estim | No hay | No hay indicacién
<120/<80 ular | indicacion
Prehipert Si No hay | Indicacién para: enfermedad
ension indicacion renal crénica, o DM, meta
<130/80 mmHg
120-
139/80-
89
Estadio 1 Si Tiacidas, Indicacion para: enfermedad
considerar renal crénica, o DM, meta
140- IECAS, <130/80 mmHg y agregar
159/90- bloqueador diuréticos, IECAS, bloqueador
99 alfa, alfa, bloqueador beta,
bloqueador bloqueador canales de calcio,
beta, cuando sea necesario
bloqueador
canales de
calcio, o la
combinacion
Estadio 2 Si Combinacién Indicacion para: enfermedad
de dos | renal cronica, o DM, meta
2 medicamentos* | <130/80 mmHg y agregar
160/>100

diuréticos, IECAS, bloqueador

alfa, bloqueador beta,
bloqueador canales de calcio,

cuando sea necesario

*El tratamiento combinado inicial debe ser usado con cautela en
aquellos pacientes con riesgo de hipotensién ortostatica.

Indicacion Opciones de | Estudios Clinicos

médica tratamiento iniciales

Insuficiencia Tiacidas, IECAS, | ACC/AHA,MERIT-HF,

cardiaca Blogueadores beta, | CIBIS, COPERNICUS,
Blogueadores de | AIRE, SOLVD, TRACE,
receptores alfa, | ValHEFT, RALES.
antagonistas de
aldosterona

Post IAM Blogueadores beta, | ACC/AHA, BHAT, SAVE,
IECAS, antagonistas | CAPRICORN, EPHESUS
de aldosterona

Alto riesgo | Tiacidas, bloqueadores | ACC/AHA, BHAT,SAVE,

cardiovascular beta, IECAS, | CAPRICORN, EPHESUS,
Blogueadores de | ALLHAT, HOPE, ANBP2,
canales de calcio LIFE

Diabetes Tiacidas NFK-ADA Guideline,
bloqueadores beta, | UKPDS, ALLHAT
IECAS, alfa
bloqueadores
,bloqueadores de
canales de calcio

Enfermedad IECAS, Bloqueadores | NFK Guideline, Captopril

renal crénica alfa Trial, RENAL, IDNT,

REIN, AASK
Prevencion de | Tiacidas, IECAS PROGRESS
EVC recurrente
Tratamiento farmacoldgico: Incluyen diversos

medicamentos con diferentes mecanismos de

accion. Secretagogos de insulina: nateglinida,
(SU) y

Antihiperglucemiantes:

sulfonilureas repaglinida.
Inhibidores  de las
alfaglucosidasas, las  biguanidas y las
tiazolidinedionas (rosiglitazona y pioglitazona).
Tales farmacos deben utilizarse inicialmente en
monoterapia, si después de un periodo adecuado
(generalmente de 3 a 6 meses), dicho esquema es
insuficiente para obtener un control glucémico
adecuado, entonces se considera la necesidad de

un tratamiento combinado. Es importante hacer
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énfasis en no utilizar medicamentos con

mecanismo de accion similar.

En el estudio UKPDS, con un tipo de disefio
experimental, se seleccionaron aleatoriamente
4209 pacientes con reciente diagndstico de DM
tipo 2. Se compar6é tratamiento intensivo
(medicamento) 6 convencional (dieta), y se
observaron por aproximadamente 10 afos. El
grupo con el tratamiento intensivo tuvo ademas
una segunda aleatorizacion para terapia primaria

con SU o insulina.

Los resultados mostraron que al ser comparados
con la terapia convencional, el tratamiento
intensivo se asocid con una disminucion en el
riesgo  de complicaciones microvasculares
predominantemente, incluyendo una disminucion
del 12% en cualquier evento relacionado con
diabetes (P =.03) y una reducciéon del 25% en
todos los eventos microvasculares (P<.001). No
existi6 ningun efecto significativo en la muerte
relacionada a diabetes o en la mortalidad general,
sin embargo, existi6 un hallazgo (-16%) que
apunté hacia el riesgo de IAM (P =.05). No
existieron diferencias significativas entre los
sujetos tratados con SU y aquellos tratados con
insulina. Se podria argumentar que la mejoria en
el control de los pacientes del grupo de la SU, no
disminuyeron  significativamente el riesgo
macrovascular, ya que este efecto no se logra por

la accion opuesta de la hiperinsulinemia.

Las biguanidas (Metformina) aumentan la
glucdlisis anaerdbica al inhibir la gluconeogénesis;
no tienen efecto sobre el pancreas y no producen
hipoglucemia. Indicadas en pacientes obesos o
con hipersensibilidad a las sulfonilureas y cuando

hay resistencia a la insulina.
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El UKPDS es el unico estudio que ha demostrado
la efectividad de la metformina a largo plazo. Los
pacientes tratados con metformina tuvieron una
reduccion del 32% en cualquier evento
relacionado con diabetes(P =.02) y una reduccién
del 42% en las muertes relacionadas con
diabetes (P =.02) y 36 % de reduccién en la
mortalidad en general (P =.01). Especificamente
comparado con el grupo convencional , el riesgo
de IAM se redujo en 39% (P= .01); de todos los
eventos macrovasculares se redujo 30 % (P=0.2).
Los eventos microvasculares e individuales no se
disminuyeron significativamente, debido al tamafo

de la muestra.

Inhibidores de la alfa glucosidasa (acarbosa y
miglitol) Actia como pseudotetrasacarido vy
compite con los carbohidratos por la unién con las
alfaglucosidasas, por lo que retrasa la absorcion
de los carbohidratos simples, disminuyendo la
disponibilidad de los monosacaridos en la luz
intestinal, normaliza o reduce los picos de
hiperglucemia postprandial. Su eficacia es
considerablemente menor que con las SU o con
la metformina, con una disminucion en promedio
de 0.5-1% de HbA1c, comparada con los sujetos
tratados con placebo. Sus efectos no glucémicos
estan relacionados con la reduccién pequefia de
los trigliceridos y de niveles de insulina
postpradiales . Posee una ventaja tedrica sobre la
mortalidad cardiovascular, ya que la hiperglucemia
postprandial es la que se asocia a esto. No existen

estudios a largo plazo que prueben esto.

Tiazolidinedionas (rosiglitazona, pioglitazona) son
sensibilizadores de la insulina actian a nivel del
nucleo celular de los adipocitos y musculo
estriado, al estimular los receptores PPAR
(receptores activados por la proliferacién de
peroxisomas) y potenciar la transcripcion de los

genes que son activados por la insulina.



Disminuyen la HbA1c alrededor de 1%. Los
secretagogos de insulina no- sulfoniluréicos
(repaglinida) se unen a receptores de las células
beta, tienen vida media corta, su administracion
debe ser antes de los alimentos. Disminuyen la
HbA1c alrededor de 0.5 a 1 %.

Al evaluar el efecto antihiperglucémico sélo, no
existe razén alguna para escoger un
medicamento de entre las categorias de los
hipoglucemiantes orales, sin embargo en términos
de costo efectividad, la metformina es el agente
menos costoso y ha probado beneficios

adicionales de entre los demas.

A los 9 afios aproximadamente el 75% de los
pacientes necesitardn mdultiples medicamentos
para alcanzar la glucemia de ayuno o6ptima o
HbA1c < 7 %. Es aparente que a los 9 afios de
diagnostico, posiblemente la mayoria de los
pacientes requeriran de la adicién de insulina a su

terapia.

La severidad inicial de la DM tipo 2, evaluada por
el grado de hiperglucemia que presenta el
paciente, es el factor determinante para lograr los
niveles optimos de glucosa, ademas de que es
mas dificil lograr los niveles 6ptimos en pacientes
obesos. Sin embargo en los estudios clinicos en
los que se compara el uso de SU, metformina,
insulina basal contra la dieta , se demuestra que
los pacientes tratados con medicamento logran 2
veces mas los niveles o6ptimos de glucosa, asi
como estos niveles son clinicamente efectivos
para prevenir complicaciones microvasculares de

la diabetes.

Existen actualmente 5 tipos diferentes de agentes
orales para el tratamiento de la DM tipo 2

Comparados con placebo, la mayoria de los
agentes disminuyen la HbA1c aproximadamente
en 1-2 %. Al ser usados en combinacion se

encuentran beneficios adicionales al control

glucémico. Existiendo reduccion de riesgo
vascular a largo plazo demostrado Unicamente

con sulfonilureas y metformina.

La metformina ha probado beneficio adicional
sobre el riesgo macrovascular. Los inhibidores de
la alfa glucosidasa y la nateglinida muestran una
potencia menor al disminuir la concentracion de la
glucosa sérica. El resto de los agentes orales ,
poseen una efectividad similar en la disminucion
de las concentraciones séricas de la glucosa. Sus
mecanismos de accion son variados y por lo tanto
se efecto metabolico también es diferente. Esto
se ve reflejado en sus efectos secundarios y en el

efecto sobre el riesgo cardiovascular.

Revisando todos lo medicamentos en cuanto a su
efectividad y posibles efectos secundarios las
mejores opciones de tratamiento son las
sulfonilureas, y dentro de este grupo la gliburida, y
las biguanidas como la metformina, ya que ambas
demuestran beneficios adicionales al control
glucémico , como reduccion de riesgo vascular a
largo plazo , y la metformina para riesgo
macrovascular y disminucién de niveles séricos de

lipidos.

La medicion de la efectividad de cada una de las
intervenciones bajo analisis aparece en la Tabla
3, donde se presentan de manera resumida las
conclusiones de intervenciones del Seguro

Popular para hipertension y diabetes.

Tabla 3: Conclusiones para cada una de las
intervenciones estudiadas del Seguro Popular de
Salud.

Intervenci | Método

on

Efectividad

Hiperte | EPAC, Diuéticos NNT 322, en

nsion insuficiencia cardiaca, alto riesgo

Consensos, cardiovascular, diabetes mellitus,

prevencion de EVC
Meta-analisis

IECAS en pacientes con

NNT enfermedad renal crénica

Betabloqueadores en pacientes
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post- IAM

Diabete | EPAC, Consensos, La mayoria de los agentes

s Meta-analisis hipoglucemiantes disminuyen la

Mellitus HbA1c aprox. 1-2%
UKPDS

No existen diferencias entre los

Control glucemico pacientes tratados con

preprandial sulfonilureas e insulina

HbA1c Metformina hipoglucemiante de

mayor efectividad sobre el riesgo

Reduccion de
macrovascular.

riesgo coronario

CONCLUSIONES.

A través de la metodologia de la MBE se puede
estimar la efectividad clinica de medidas de
prevencion, diagnostico y tratamiento que nos
aproxime hacia una practica médica de mayor
calidad que permita la toma de decisiones en las
intervenciones del sistema de salud; en particular,
las intervenciones realizadas por el  Seguro

Popular en el caso de hipertensién y diabetes.
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