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RESUMEN

El objetivo fundamental de las evaluaciones econdmicas de intervenciones sanitarias es aportar la evidencia cientifica y
econdmica necesaria para seleccionar la alternativa mas eficiente a partir de los recursos sanitarios disponibles. La
intervencién mas eficiente seria aquella con la que se obtuvieran los mayores beneficios sanitarios posibles en funciéon
de los recursos econémicos disponibles. Los factores fundamentales en la toma de decisiones en el ambito sanitario
son la eficacia, la efectividad y la seguridad de las alternativas terapéuticas, aunque existen otros aspectos que
también deben tenerse en cuenta, como son la relevancia social y prevalencia de las enfermedades, las decisiones
individuales médico-paciente, la calidad de vida relacionada con la salud, las preferencias y expectativas del paciente,
el impacto presupuestario que conlleva la utilizacién de la intervencion seleccionada y los principios de equidad. En
este articulo se definen los conceptos basicos que se manejan en las evaluaciones econémicas de intervenciones
sanitarias, y se revisan las evaluaciones publicadas en las que se compara el uso del carbonato de lantano frente otras
alternativas terapéuticas en el manejo de la hiperfosfatemia en pacientes con enfermedad renal crénica. En todos los
articulos revisados, el tratamiento con carbonato de lantano resulté ser una terapia coste-efectiva frente a las

alternativas evaluadas en el &mbito de realizacidon de los diferentes estudios.
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OBJETIVO E INTERPRETACION DE LAS
EVALUACIONES ECONOMICAS DE
INTERVENCIONES SANITARIAS

La amplia utilizacién de nuevas intervenciones sanitarias con
un perfil innovador en eficacia y sequridad, pero con mayor
impacto presupuestario respecto a los tratamientos disponi-
bles, ha producido un evidente incremento de los gastos sani-
tarios. Por este motivo, y especialmente por la consolidacion
de la crisis econémica y financiera en nuestro pafs, se ha abier-
to un debate sobre la sostenibilidad del sistema sanitario pu-
blico. Las técnicas de evaluacion econémica (EE) permiten esti-
mar la eficiencia de los tratamientos, facilitando la eleccion de
intervenciones alternativas en funcion de los recursos disponi-
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bles, es decir, resultan una herramienta util para priorizar la
asignacion de los mencionados recursos'.

Es importante destacar que las intervenciones sanitarias mas efi-
cientes no tienen por qué ser las de menor coste, ni las mas efi-
caces. Una intervencion eficiente es aquella en la que los ries-
gos y costes de la terapia evaluada estan «compensados» por
los beneficios sanitarios potenciales a corto y largo plazo de su
utilizacién. Ademas, hay que considerar que una intervencién
puede ser eficiente para tratar una determinada enfermedad,
en un grupo concreto de pacientes y en comparaciéon con otras
alternativas disponibles, pero es posible que no lo sea para tra-
tar otra patologfa, en otra poblacién, cuando se compare fren-
te a otras opciones terapéuticas disponibles, o bien que sus re-
sultados no sean extrapolables a la practica clinica habitual.

En la interpretaciéon de los resultados de los analisis economi-
cos, para determinar si la adopcién de una alternativa tiene un
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coste adicional razonable en funcién del incremento de efica-
cia o efectividad que produce en los pacientes, se ha definido
un criterio o umbral de eficiencia que establece cudl es el cos-
te maximo que la sociedad o sus individuos estan dispuestos a
pagar por cada unidad de efectividad adicional lograda con
una opcién terapéutica frente a otras y asf establecer si una al-
ternativa terapéutica es considerada eficiente o no. En algunos
casos, estos umbrales no suelen ser el resultado de una deci-
sién social o sanitaria, sino que se han establecido de forma
arbitraria por el uso continuado de los expertos en publicacio-
nes cientificas de prestigio.

La toma de decisiones a partir de evaluaciones sanitarias, ade-
mas del umbral de eficiencia, debe contemplar otros criterios
fundamentales tales como la relevancia social de las enferme-
dades, la calidad de vida relacionada con la salud, las preferen-
cias y expectativas del paciente, las decisiones individuales mé-
dico-paciente, el nimero de pacientes afectados, el impacto
presupuestario de la adopcién de la nueva alternativa y los
principios de equidad.

En el arsenal terapéutico disponible para el manejo de pacien-
tes con hiperfosfatemia derivada de la enfermedad renal cré-
nica (ERC), existen actualmente dos tipos de quelantes de fos-
foro? a) quelantes célcicos (carbonato célcico, acetato célcico,
Royen®, carbonato de magnesio + acetato célcico, Osvaren®),
b) quelantes no célcicos. Dentro de este grupo podemos dis-
tinguir entre quelantes no calcicos metalicos (aluminio, carbo-
nato de lantano, Fosrenol®) y quelantes no calcicos y no meta-
licos (hidrocloruro de seveldmero, Renagel® y carbonato de
sevelamero, Renvela®).

Los quelantes calcicos han sido el tratamiento de eleccién en
los ultimos 20 afos y tienen un coste relativamente bajo. Sin
embargo, su uso se ha asociado con un aumento del riesgo de
hipercalcemia® y calcificaciéon vascular*s.Tanto la hipercalcemia
como la hiperfosfatemia se consideran marcadores indepen-
dientes del aumento de la morbimortalidad cardiovascular en
pacientes dializados® y no dializados’.

El carbonato de lantano no presenta este inconveniente y ha
demostrado una eficacia superior al resto de los tratamientos
disponibles en pacientes con ERC en dialisis® y predidlisis®. Su-
pone, por lo tanto, una alternativa terapéutica de valor frente
a los tradicionales quelantes célcicos de fésforo? y frente a
otros quelantes no cdlcicos®, aunque su precio sea mas eleva-
do®, y constituye un ejemplo adecuado en el que la EE resulta
de gran utilidad en la toma de decisiones sobre su uso, a par-
tir de la determinacién de su eficiencia.

CALCULO DE LA EFICIENCIA DE UN TRATAMIENTO

Los dos elementos que caracterizan la EE de una interven-
cién sanitaria son, por una parte, el consumo de recursos y
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los costes y, por otra, los resultados, efectos, beneficios o
consecuencias de una intervencién o programa sobre el es-
tado de salud de los individuos Ambos conceptos son
igualmente relevantes. Por tanto, se puede definir una EE
como la identificacion, medida, valoracion y comparacion
del impacto de las diferentes alternativas terapéuticas eva-
luadas integrando sus costes y sus beneficios en la salud
de los pacientes.

A lo largo de este articulo se definen los conceptos bésicos
de la EE de intervenciones sanitarias y se revisan, utilizan-
dolos como ejemplo ilustrativo en algunos de los aspectos
explicados, los analisis publicados hasta el momento sobre
el uso de carbonato de lantano frente a la terapia conven-
cional con quelantes célcicos®*'" o en segunda linea frente
a hidrocloruro de seveldmero en el tratamiento de hiperfos-
fatemia en pacientes con ERC'2"3,

EVALUACION DE LOS RESULTADOS EN SALUD

Los resultados de las intervenciones sanitarias pueden medirse
a partir de variables intermedias o subrogadas o bien median-
te variables finales'. En la actualidad existe un amplio consen-
so en el ambito de la economia de la salud sobre la convenien-
cia de la utilizacion de variables finales siempre que sea
posible, ya que resultan mas Utiles para los agentes decisores
a la hora de emplear la EE en la fijacién de prioridades en po-
Iitica sanitaria'.

En los articulos revisados, la eficacia del tratamiento con
guelantes de fésforo se evalué a partir de variables inter-
medias, como la concentracién de fésforo sérico®'?; o a par-
tir de variables finales, como la supervivencia global o la su-
pervivencia global ajustada por calidad de vida de estos
pacientes®'3.

Hiperfosfatemia y adherencia

La capacidad de los quelantes para controlar la con-
centracién de fésforo sérico dentro de los niveles re-
comendados requiere una adecuada adherencia al tra-
tamiento™.

Un estudio realizado en poblacién espafola confirmé que
el cambio de tratamiento de hidrocloruro de sevelamero a
carbonato de lantano se tradujo en un aumento de la efi-
cacia y en una reduccion del coste de la enfermedad. Con-
siderando que el nimero de comprimidos diarios del trata-
miento con hidrocloruro de sevelamero es superior al de
carbonato de lantano, es posible que las diferencias en efi-
cacia observadas sean explicables, al menos en parte, por
una mejor adherencia al tratamiento en el caso del carbo-
nato de lantano'™.

CARBONATO DE LANTANO: ESTADO ACTUAL DEL CONOCIMIENTO Y DE LA PRACTICA CLINICA M1
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ESTIMACION DEL COSTE DEL TRATAMIENTO Y DE
LA ENFERMEDAD

El coste, desde un punto de vista social, es el valor de los re-
cursos empleados (no exclusivamente monetarios) en la pres-
tacion de un servicio o intervencién sanitaria. El coste-oportu-
nidad es el sacrificio que supone la decisién de asignar unos
recursos a una determinada actividad sanitaria y no a otra, es
decir, son los beneficios que podrian haberse conseguido si
€505 recursos econdémicos se hubieran utilizado en la mejor al-
ternativa terapéutica’.

La clasificacion mas adecuada sobre los costes esta sujeta a
controversia, ya que la terminologia es un tanto confusa y el
uso de estos términos no es consistente en los diferentes estu-
dios. Sin embargo, se pueden diferenciar los costes en funcion
de pardmetros fundamentales'™: la direccion de los costes (di-
rectos e indirectos) y el ambito donde estos incurren (sanita-
rios 0 no sanitarios).

La estimacion de los costes se realiza mediante la identifica-
cion y cuantificacion de los recursos sanitarios obtenidos v,
posteriormente, la asignacion de costes unitarios actualizados
a estos recursos, lo que se denomina valoracion.

El tipo y numero de recursos debe reflejar lo que sucede en la
practica médica habitual, pudiéndose establecer de las siguien-
tes maneras: a) mediante estudios prospectivos o retrospecti-
vos, revisando historias clinicas de pacientes tratados con las
opciones en comparacion; b) realizando estimaciones a partir
de estudios publicados de coste de la enfermedad, y ¢
empleando métodos de consenso mediante la participacién de
paneles de expertos.

Durante la evaluacién de la eficiencia de una intervencion sa-
nitaria es necesario no solamente considerar los costes de ad-
quisicion de dicha intervencién, sino también tener en cuenta
otros costes potencialmente evitados o incrementados por su
administracion (dias de hospitalizacion, manejo de las reaccio-
nes adversas, consultas, etc.).

Los costes unitarios (lo que cuesta un dia de tratamiento, un dia
de estancia hospitalaria, una radiografia, etc.) se estiman general-
mente a partir de bases de datos de costes sanitarios, de tarifas
oficiales de hospitales y servicios regionales de salud o se obtie-
nen de literatura cientifica. Es un requisito importante el explicitar
la fuente de obtencién de los datos vy justificar su eleccion?.

Independientemente de la terminologia que utilicemos, en la
EE de intervenciones sanitarias los procesos de identificacion,
cuantificacién y valoracién de los recursos relevantes implica-
dos en la intervencion deben realizarse teniendo en cuenta
fundamentalmente la perspectiva, la selecciéon de las al-
ternativas que es preciso evaluar, el horizonte temporal
del estudio y la tasa de descuento.
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Perspectiva

La elecciéon de una perspectiva particular determina tanto el
rango de los recursos relevantes como la forma en que estos
deben evaluarse'. Podemos considerar diferentes perspectivas:
de la sociedad, de las autoridades sanitarias, de un servicio
hospitalario (médico o farmacéutico), de un hospital, de una
gerencia de un area de salud, de una compafia aseguradora
privada o del propio paciente?'. En los articulos revisados la
perspectiva de estudio siempre fue la del Sistema Nacional de
Salud, segun el pais en el que se realizaba el analisis: Japon',
Reino Unido®, EE. UU." y Canada'.

Seleccion de alternativas

Una EE lleva implicita la comparacién de dos o mas opciones
terapéuticas con el fin de calcular cuél de ellas es mas eficien-
te. Por tanto, es imprescindible definir detalladamente las al-
ternativas terapéuticas que van a tenerse en cuenta en el es-
tudio, en funcion de la disponibilidad de evidencias sélidas
sobre |os resultados en salud que producen y los costes aso-
ciados que generan, asi como las razones de su eleccién.

En una EE es necesario incluir los comparadores mas relevan-
tes para la toma de decision entre: a) las opciones terapéuti-
cas mas empleadas; b) los tratamientos méas efectivos (trata-
miento estandar); ) las alternativas utilizadas en los ensayos
clinicos de registro, o d) las terapias de menor coste. Excepcio-
nalmente y dependiendo de la enfermedad en estudio, se po-
dra considerar la posibilidad de incluir como comparador la op-
cion de «no tratamiento»?'.

Horizonte temporal

El horizonte temporal es el periodo durante el cual una inter-
vencion sanitaria tiene costes y efectos diferenciados y relevantes
sobre la salud. El horizonte temporal debe escogerse en funcién
del objetivo del estudio, la perspectiva y las alternativas evaluadas,
y debe ser lo suficientemente amplio para que se produzcan to-
dos los costes y beneficios importantes de las intervenciones sani-
tarias evaluadas. Normalmente el horizonte temporal es mayor
que el tiempo de la intervencidn sanitaria propiamente dicha de-
bido a las consecuencias que esta pueda tener, por ejemplo, so-
bre la calidad de vida relacionada con la salud del paciente o
sobre las pérdidas de productividad o el tiempo que invierten
los cuidadores durante el periodo posterior a dicha intervencion?'.

Tasa de descuento
Los individuos no son indiferentes respecto al momento del

tiempo en que tienen lugar los costes y beneficios de una
intervencién. La preferencia temporal ha de incorporarse a
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la EE introduciendo ajustes sobre las magnitudes futuras que
permitan expresarlas en su valor actual, es decir, su valor
equivalente en el momento presente. Esta operacién de ajus-
te se denomina descuento, y consiste en multiplicar las can-
tidades futuras por un factor de descuento, que depende de
la tasa de preferencia temporal y de lo alejado en el tiempo
gue esté el momento en que se sufre el coste o se disfruta
el beneficio??. En Espafa se recomienda la aplicacién de una
tasa de descuento anual del 3 % sobre costes y beneficios
en salud?".

EVALUACIONES ECONOMICAS DE
INTERVENCIONES SANITARIAS: TIPOS,
REPRESENTACION Y ANALISIS DE SENSIBILIDAD

El objetivo de la EE de intervenciones sanitarias es proporcio-
nar informacion sistematica y cuantificada sobre la medida de
la diferencia en los costes y en los resultados entre las distintas
opciones que se comparan para el tratamiento de una enfer-
medad.

Tipos de evaluaciones econoémicas

Los distintos tipos de EE se diferencian por la forma en que mi-
den estos efectos o resultados sobre la salud'#202,

El analisis de minimizacion de costes también se conoce
como anadlisis de identificacidon de costes, de reduccién de cos-
tes o analisis coste-coste. En él se comparan los costes de dos
0 mas alternativas terapéuticas cuyas consecuencias sobre la
salud son equivalentes, por lo que antes de utilizar este anali-
sis es necesario demostrar con total fiabilidad que todas las al-
ternativas evaluadas producen efectos clinicos iguales o sin di-
ferencias estadisticamente significativas para grupos de
pacientes en condiciones similares. El objetivo que se persigue
es elegir cudl de las dos alternativas con resultados equivalen-
tes tiene un menor coste'.

En el andlisis coste-efectividad se miden los efectos sobre
la salud que consigue una opcién terapéutica frente a otra®.
La principal limitacion de estos analisis radica en que solamen-
te son aplicables cuando se comparan dos opciones con resul-
tados que se puedan medir en las mismas unidades de efecti-
vidad. La eficiencia de ambas alternativas se evalla a través de
la relacion coste-efectividad incremental (RCEI), que se calcula
con la siguiente formula:

RCEl =
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C, es el coste de la opcion A

C, es el coste de la opcion B

E, es la eficacia/efectividad de A
E, es la eficacia/efectividad de B
E, >E,

La representacion grafica mas habitual de los resultados de la RCEI
se lleva a cabo mediante el denominado plano coste-efectividad
(figura 1). El origen del plano representa los costes y la efectivi-
dad del comparador contra el que se va a contrastar la nueva
opcion terapéutica, y los valores de los ejes X e Y son incremen-
tales. En el eje de abscisas se representa la diferencia en resul-
tados en salud (eficacia o efectividad) entre la nueva opcién y
el comparador, mientras que en el eje de ordenadas se repre-
senta la diferencia de costes entre ambos. La RCEl aparece re-
presentada, por lo tanto, de manera vectorial?®. Dicho plano
se divide en 4 cuadrantes diferentes. En el cuadrante |, se en-
cuentran los nuevos tratamientos con mayor coste y mayor
eficacia o efectividad que el tratamiento estandar con el que
se estd comparando. En este caso, hay que calcular la RCEI
del nuevo tratamiento frente al tratamiento estandar y deci-
dir si el coste extra por conseguir cada unidad de efectividad
adicional derivado de emplear el nuevo tratamiento es asumi-
ble, es decir, si se encuentra por debajo del umbral de eficien-
cia que se haya considerado en el estudio. En el cuadrante Il
se sitlan los nuevos tratamientos que aportan una mayor
efectividad, pero con un menor coste que el tratamiento con-
vencional. En este caso, el nuevo tratamiento es dominante
frente al tratamiento estandar. En el cuadrante Il se ubican
las intervenciones que tienen tanto un menor coste como una
menor efectividad que el comparador. En el cuadrante IV se
encuentran las nuevas opciones terapéuticas que presentan
una menor efectividad y un mayor coste. En este caso, el nue-
vo tratamiento es dominado por el tratamiento estandar o, lo
gue es lo mismo, el tratamiento estandar es dominante fren-
te al nuevo tratamiento?.

En el andlisis coste-utilidad, se emplea una metodologia equi-
valente a la de los andlisis coste-efectividad, diferencidndose en
la manera de estimar los beneficios. En este caso, la eficiencia del
tratamiento se mide en afios de vida ajustados por calidad
(AVAC; en inglés quality-adjusted life years, QALY), con la venta-
ja de permitir comparar entre si diferentes intervenciones sanita-
rias en diferentes patologias”. A la hora de evaluar la eficiencia
de dos intervenciones sanitarias, la relacion coste-utilidad incre-
mental (RCUI) mantiene la misma férmula que la RCEI, a excep-
cién de que los resultados en salud se mediran en AVAC.

El nimero de AVAC conseguido con cada alternativa terapéu-
tica se obtiene multiplicando el valor de la calidad de vida de
los pacientes (basado en las «utilidades» o preferencias perci-
bidas por los pacientes sobre los distintos resultados de un tra-
tamiento o los diferentes estados de salud) por los afios vivi-
dos en ese estado. Las utilidades se estiman utilizando escalas
numéricas que oscilan desde el valor «1» (estado de salud méas
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Cuadrante IV

El tratamiento estandar
es dominante

Nuevo tratamiento
con mayor coste

Dilema en la adopcién

Cuadrante |

Nuevo tratamiento mas
efectivo, pero con un mayor coste

Dilema en la adopcién

- Efectividad + Efectividad
+ Coste + Coste
Nuevo Nuevo
tratamiento TRATAMIENTO tratamiento
con menor « ESTANDAR ’ con mayor
efectividad efectividad
- Efectividad + Efectividad
- Coste - Coste
El nuevo tratamiento tiene un El nuevo tratamiento es
menor coste, pero es menos efectivo dominante
Cuadrante Il Cuadrante lI

Nuevo tratamiento
con menor coste

Figura 1. Plano coste-efectividad.

preferido entre todos los posibles; salud ideal o perfecta) al «0»
(peor estado de salud posible o imaginable). Asi, estados de
salud cercanos al «1» serfan estados de salud buenos o desea-
bles por los pacientes y estados de saludos cercanos al «0» se-
rfan aquellos considerados como malos o menos deseables.

En los analisis coste-beneficio, los efectos sobre los recur-
sos y sobre la salud se miden en unidades monetarias. El prin-
cipal inconveniente de este tipo de analisis estriba en la difi-
cultad para transformar los resultados clinicos en términos
monetarios?.

Modelizaciéon

Teniendo en cuenta la dificultad de calcular el verdadero im-
pacto (costes y resultados) a largo plazo de las intervencio-
nes sanitarias evaluadas, a partir de informacion de ensayos
clinicos o estudios observacionales con periodo de segui-
miento corto, se utilizan modelizaciones matematicas (mo-
delos de Markov entre los mas habituales), que son repre-
sentaciones simplificadas que nos permiten proyectar a largo
plazo los costes y beneficios en la salud en los pacientes tra-
tados?. Este tipo de modelos analizan en una cohorte hipo-
tética de pacientes, con unas caracteristicas determinadas
segun los datos de los ensayos clinicos o estudios observa-
cionales, la progresion de la enfermedad (en nuestro caso,
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serfa de la hiperfosfatemia en los pacientes con ERC desde
los estadios iniciales hasta la muerte). A continuacién, se cal-
cula el tiempo que los pacientes estan en cada estadio y su
expectativa de vida ajustada o sin ajustar por la calidad de
vida de los pacientes y los costes totales a lo largo de toda
la vida de los pacientes tratados con cada una de las opcio-
nes terapéuticas comparadas.

En la figura 2™ se incluye un modelo de Markov represen-
tado en forma de arbol de decisién, en el que aparecen los
tres posibles estados de salud mutuamente excluyentes en
los que se situaria la cohorte hipotética de pacientes: pacien-
tes con ERC sin enfermedad cardiovascular, pacientes con
ERC y enfermedad cardiovascular y pacientes que mueren'.
Todos los pacientes del estudio comienzan en el estadio «pa-
cientes sin enfermedad cardiovascular» y evolucionan a los
otros estadios en funcién de las probabilidades de transicion
del modelo que aparecen representadas mediante flechas.
En el modelo se contemplan ciclos anuales, es decir, se han
tenido en cuenta las probabilidades anuales de transicion
entre los diferentes estados de salud.

Andlisis de sensibilidad
La incertidumbre derivada de las premisas asumidas en

un estudio debe ser manejada mediante un analisis de
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Pacientes con ERC e
hiperfosfatemia

}_

Hidrocloruro de
sevelamero

Vivo sin ECV
Vivo sin ECV / Vivo con ECV ‘

Muerte

) Vivo con ECV
Vivo con ECV
Muerte
Muerte '

Vivo sin ECV
Vivo sin ECV / Vivo con ECV ‘
AN Muerte '

Vivo con ECV

|

Carbonato de lantano

0 Vivo con ECV
Muerte '

Figura 2. Ejemplo de modelo de Markov.

ECV: enfermedad cardiovascular; ERC: enfermedad renal cronica

Adaptado de la referencia bibliogréfica 13.

sensibilidad. Si existen fluctuaciones en las variables a
medir en cuanto a los costes (por ejemplo entre hospita-
les) o los datos clinicos no son universalmente aceptados,
se debera realizar un analisis de sensibilidad que consis-
te en estudiar el impacto de modificaciones de las varia-
bles mas relevantes entre rangos aceptables y comprobar
la sensibilidad del resultado final a dichos cambios, con
objeto de verificar la robustez o solidez del analisis. Exis-
ten varios tipos de analisis de sensibilidad: el determinis-
tico, que puede ser univariante (cuando cada variable se
modifica una a una, independientemente de las demas),
o multivariante (cuando se efecttia la modificacién con-
junta y simultdnea de dos o mas variables); el analisis
umbral, con el que se determina el punto de corte a par-
tir del cual el resultado se invierte; el anélisis de extre-
mos, que contempla la hipotesis mas pesimista y la mas
optimista respecto a una variable determinada. Final-
mente, se encuentra el andlisis de sensibilidad probabi-
listico, que permite la valoracion de la incertidumbre pa-
ramétrica mediante una serie de simulaciones o ensayos
(1.000, 5.000, 10.000, etc.). En cada simulacion, se asig-
na una distribucién probabilistica a cada uno de los pa-
rametros del modelo (probabilidades, riesgos relativos,
utilidades, costes, etc.).

Existen varias maneras de representar estos resultados gra-
ficamente.
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En la figura 3° se observa un ejemplo de andlisis de sensi-
bilidad deterministico univariante. Los parametros que tu-
vieron un mayor peso en los resultados de la EE fueron los
costes futuros no relacionados (costes en los que incurre el
paciente por el hecho de seguir vivo, no relacionados con
la intervencién ni la patologia en estudio)® y el horizonte
temporal del estudio.

En la figura 42 se muestra otro ejemplo de anélisis de sen-
sibilidad deterministico univariante, en forma de diagrama
de tornado. Segun esta representacion, los factores que tu-
vieron mas impacto en los resultados de la EE fueron el cos-
te del fa&rmaco y el coste de la didlisis.

Los resultados del analisis de sensibilidad probabilistico
pueden representarse como una nube de puntos sobre el
plano coste-efectividad, donde cada uno de los puntos re-
presenta un resultado de la RCEI o RCUI (figura 5). Para fa-
cilitar su interpretacién, a partir de este grafico se puede
realizar una «curva de aceptabilidad», que representa el
porcentaje de los casos hipotéticos de nuestro analisis de
sensibilidad probabilistico que se encuentra por debajo del
umbral de eficiencia o de la disponibilidad a pagar por un
resultado, aceptado por la sociedad o entidad pagadora.

En la figura 5" aparece un ejemplo de una curva de acep-
tabilidad con un umbral de eficiencia de 50.000 $ por cada
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Figura 3. Ejemplo de analisis de sensibilidad deterministico.
ERC: enfermedad renal cronica; FS: fésforo sérico.
Fuente: referencia bibliogréfica 9.
Coste/AVAC
cos C 5000 % C10000 $ C15000 $ C 20000 $ C 25000 $

Coste farmacolégico de CL

|

Posologia de CL

Utilidad en pacientes dializados
Coste de hospitalizacion
RR de hospitalizacion

RR de muerte

Respuesta al tratamiento con CL
Dosis relativa de CL: CC
Coste farmacoldgico de CC

Decremento de utilidad durante la hospitalizacion

Decremento de utilidad debido a los vomitos

Respuesta al tratamiento con CC

Figura 4. Ejemplo de analisis de sensibilidad deterministico en forma de tornado.
AVAC: ano de vida ajustado por calidad; CC: carbonato célcico; CL: carbonato de lantano; RR: riesgo relativo.
Fuente: referencia bibliogréfica 12.
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AVAC logrado con la estrategia mas efectiva (carbonato
de lantano) frente a la menos eficaz (quelantes célcicos)'.
El resultado del andlisis probabilistico realizado demostro
que el tratamiento con carbonato de lantano en segunda
linea fue coste-efectivo en el 97,4 % de los casos, en
comparacién con el tratamiento convencional con que-
lantes calcicos.

LA INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

Cuando hacemos comparaciones entre dos o mas interven-
ciones, el cociente relevante es el que relaciona los costes
adicionales con los beneficios para la salud adicionales (re-
lacion coste-efectividad o coste-utilidad incrementales).
Tanto en los analisis coste-efectividad como en los analisis
coste-utilidad, una menor relacién coste-efectividad o coste-
utilidad incrementales indica que la intervencién es mas
coste-efectiva. Es decir, que los costes que es necesario in-
vertir para conseguir un afo de vida ganado (AVG) o un
AVAC incremental con la estrategia mas eficaz frente a la
menos eficaz son menores.

Por tanto, los quelantes no calcicos de fésforo podrian con-
siderarse una terapia coste-efectiva si se demuestra que el
coste inicial del tratamiento se compensa por los costes fu-
turos de la progresién de la enfermedad y la mortalidad
asociada a esa progresion a lo largo de la vida de los pa-
cientes.

El pardmetro que define el coste-efectividad incremental
aceptable por cada unidad de efectividad extra (AVG con la
intervencién) que produce un tratamiento respecto a su
comparador es el umbral de eficiencia. El valor de este um-
bral varfa segun el pafs, de forma que se establece en tor-
no a los 50.000 $/AVAC adicional en paises como EE. UU.,
Japon o Canadé y entre las 30.000 £/AVAC adicional en el
caso de Reino Unido.

En Espana el umbral de eficiencia se sitia entre los 30.000
a 45.000 € por cada afio de vida adicional' o cada afio de
vida adicional ajustado por calidad de vida®'.

REVISION DE LAS EVALUACIONES ECONOMICAS
DE CARBONATO DE LANTANO

En la busqueda sistematica realizada en PubMed se identifi-
caron un total de cinco EE de carbonato de lantano publica-
das a nivel internacional. Ninguna de ellas analizaba la RCEI
en el contexto espafiol. Los ambitos de realizacién de estos
analisis fueron: Canada', EE. UU.™, Japon', Reino Unido®1.

Las caracteristicas y los resultados principales de estos tra-
bajos aparecen recogidos en la tabla 1.
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Figura 5. Ejemplo de diagrama de puntos a partir de
los resultados del andlisis probabilistico. Curva de
eficiencia en funcion de este diagrama.

AVAC: afo de vida ajustado por calidad.

Fuente: referencia bibliogréfica 11.

A nivel metodolégico, todas las EE coincidieron en ser mo-
delizaciones con la perspectiva del sistema nacional de sa-
lud de sus correspondientes entornos. Las RCEl obtenidas
oscilaron entre 6.900 £/AVAC® y 34.896 $/AVAC'" en pa-
cientes dializados. En pacientes en predidlisis, el carbonato
de lantano resulté ser una estrategia dominante frente al
tratamiento estandar®.

El caracter tedrico inherente a cualquier modelizacién lleva
implicita la existencia de limitaciones que se comentan y
aclaran apropiadamente en las secciones de discusién de
todos los articulos mencionados.
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Tabla 1. Evaluaciones econémicas que incluyen carbonato de lantano frente a otros quelantes del fésforo
Caso base
Autor Horizonte Perspectiva TD Tipo Metodologia | Alternativas Poblacion en estudio RCEI RCUI Umbral
principal | temporal de EE de eficiencia
Brennan Esperanza NHS 3,5 % ACU Modelo CCvs. CL [P]> 5,6 mg/dl 14.906 25.033£/ 30.000£/
2007 de vida y ACE de Markov (2.2 linea) Pacientes dializados f/AVG AVAC AVAC
Goto 16 SNS 3% ACU Modelo CCvs. CL [P]> 6 mg/dl ND 34.896%/ 50.000%/
2011 semanas japonés de Markov (2.2linea) AVAC AVAC
Park 10 anos Medicare 5% ACE Modelo CLvs. HS |[[Pl>6mg/dl| Poblacion por |15.053 $/AVG | 24.724%/
2011 y ACU de Markov Tratamiento |intencién de tratar AVAC
previo con | Poblacién que | 9.337 $/AVG | 15.285%/ 50.000%/
QcC completa el AVAC AVAC
Pacientes tratamiento
dializados
Vegter Esperanza NHS 3,5% ACEy Modelo de CCvs. CL [P1>5,5 Poblaciénen | -4.800 £/AVG | -7.867£/
2011 de vida ACU Markov (2.2 linea) mg/d| predidlisis AVAC 30.000£/
Poblacién en 4.200 £/AVG | 6.900£/ AVAC
didlisis AVAC
Vegter Esperanza SNS 5% ACE Modelo de CCvs. CL [P]> 5,5 mg/d 7.900 $/AVG| 13.200 $ 50.000%/
2012 de vida canadiense y ACU de Markov (2.2linea) Pacientes dializados JAVAC AVAC

ACE: analisis coste-efectividad; ACU: andlisis coste-utilidad; AVAC: afio de vida ajustado por calidad de vida ganado; AVG: afo de
vida ganado; CC: carbonato calcico; CL: carbonato de lantano; EE: evaluacion econdmica; HS: hidrocloruro de seveldmero; ND: no
disponible; NHS: National Health Service; [P]: concentracion de fésforo sérico; QC: quelantes calcicos; RCEI: relacion coste
efectividad incremental; RCUI: relacion coste-utilidad incremental; SNS: Sistema Nacional de Salud; TD: tasa de descuento.

La conclusion comun de todos los trabajos fue que el car-
bonato de lantano resulté ser una estrategia coste-efecti-
va tanto frente a quelantes calcicos como frente a hidro-
cloruro de seveldmero, en el ambito (perspectiva,
horizonte temporal, pais, etc.) de realizacion de cada uno
de estos estudios, ya que la RCElI o el RCUI estuvo siem-
pre por debajo del umbral de eficiencia utilizado como re-
ferencia en cada uno de los estudios, segun el pafs:
50.000 $/AVAC (EE. UU., Canada, Japoén) o 30.000
£/AVAC (Reino Unido).

Utilizando como criterio uno de los checklist mas em-
pleados en la evaluacion de la calidad de las EE publica-
das®, se puede afirmar que los cinco analisis revisados
cumplen los requisitos necesarios para considerarlos de
alta calidad (descripcion de alternativas evaluadas, identi-
ficacion de los costes y resultados relevantes para cada
tratamiento, especificacion de fuentes de costes y resulta-
dos en salud utilizadas, aplicacién de la tasa de descuen-
to, analisis incremental de costes y resultados en salud, re-
alizacion de andlisis de sensibilidad), ademdas de explicitar
la fuente de financiacion del estudio y el potencial conflic-
to de intereses de los autores firmantes.

Dado que estas evaluaciones no se han realizado con da-
tos espafoles, no puede afirmarse que sus resultados sean
extrapolables a nuestro pafs. Seria necesario, por tanto, la
realizacién de un estudio adaptado a la practica clinica, los
costes y las caracteristicas epidemioldgicas nacionales.
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Por otra parte, la RCEI del tratamiento con quelantes no calci-
cos de fésforo deberéa ser evaluada nuevamente cuando apa-
rezcan en el arsenal terapéutico nuevas opciones o estrategias
en el tratamiento de la hiperfosfatemia en pacientes con ERC.

CONCLUSIONES SOBRE LA EFICIENCIA DE
CARBONATO DE LANTANO EN EL TRATAMIENTO
DE LA HIPERFOSFATEMIA EN LOS PACIENTES CON
ENFERMEDAD RENAL CRONICA

A pesar de que el uso de carbonato de lantano en el manejo
de la hiperfosfatemia en pacientes con ERC supone una im-
portante inversion inicial para los sistemas de salud, se ha de-
mostrado que, debido a su mayor eficacia en comparacién con
otras opciones terapéuticas (carbonato célcico e hidrocloruro
de seveldmero en segunda linea), constituye una estrategia
gue aumenta la supervivencia y mejora la calidad de vida de
los pacientes tanto en los pacientes, en didlisis®!'* como en
predidlisis’. El carbonato de lantano se considera, por lo tan-
to, una terapia coste-efectiva en la poblacion de los paises en
estudio, cuando se compara con otras intervenciones sanita-
rias aceptadas y utilizadas en la comunidad médica.
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