| ARTICULO ORIGINAL

Evaluacion econdémica de la terapia de resincronizacion

cardiaca

Daniel Callejo?, Mercedes Guerra?, Antonio Hernandez-Madrid® y Juan A. Blasco?

aUnidad de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias (UETS). Agencia Lain Entralgo. Comunidad de Madrid.

Madrid. Espafia.

®Unidad de Arritmias. Servicio de Cardiologia. Hospital Ramoén y Cajal. Madrid. Espafia.

Introduccién y objetivos. La terapia de resincroni-
zacion cardiaca es un tratamiento de eficacia demos-
trada para la insuficiencia cardiaca y reduce el numero
de hospitalizaciones y la mortalidad por progresion de
la insuficiencia y total. El objetivo de nuestro trabajo es
determinar la eficiencia de la terapia de resincronizacion
cardiaca comparada con la terapia farmacolégica me-
diante una evaluacién econdémica adaptada a nuestro
entorno sanitario.

Métodos. Se realiza la adaptacién al ambito sanitario
espafol de un modelo previamente existente. Las fuentes
de efectividad utilizadas son revisiones sistematicas de
la literatura publicadas. Los costes de las distintas inter-
venciones se determinan de acuerdo con diversas fuen-
tes de datos espariolas. Se utiliza la perspectiva del sis-
tema sanitario; como horizonte temporal, el resto de vida
de los pacientes, y como variables de resultado, afios de
vida y afos de vida ajustados por calidad (AVAC).

Resultados. El tratamiento farmacologico, la resincro-
nizacion y resincronizacion + desfibrilador alcanzaron
2,11, 2,8 y 3,19 AVAC, a un coste de 11.722, 31.629 y
52.592 euros respectivamente. Cada AVAC obtenido con
resincronizacién frente a medicacién requiere el uso de
28.612 euros de recursos adicionales. De modo anélogo,
la resincronizacion con desfibrilador cuesta 53.547 euros/
AVAC respecto a la resincronizacion sin desfibrilador.

Conclusiones. La terapia de resincronizacién cardia-
ca sin desfibrilador puede ser una opcién de tratamiento
coste-efectiva para el grupo de pacientes adecuadamen-
te seleccionados, comparada con la terapia farmacologi-
ca 6ptima. Este resultado es sensible por la incertidum-
bre en numerosas variables del modelo.

Palabras clave: Marcapasos. Insuficiencia cardiaca. Re-
sincronizacion cardiaca. Analisis coste-beneficio. Electro-
fisiologia. Desfibrilador.
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Economic Assessment of Cardiac
Resynchronization Therapy

Introduction and objectives. Cardiac resynchronization
devices have been shown to be effective in treating heart
failure. They reduce overall mortality, heart failure mortality
and hospitalizations due to heart failure. The aim of this
study was to compare the cost-effectiveness of cardiac
resynchronization therapy (CRT) with that of optimal drug
therapy (ODT) by carrying out an economic assessment in
the Spanish healthcare setting.

Methods. An existing model was adapted for use in the
Spanish healthcare setting. The effectiveness of cardiac
resynchronization therapy was determined from published
systematic reviews. The costs of the various interventions
were determined using a range of Spanish data sources.
The model adopted the perspective of the public health
system and the time horizon considered was the remainder
of the patient’s life. The outcome variables were life-years
gained and quality-adjusted life-years (QALYs) gained.

Results. Overall, ODT, CRT and CRT with a defibrillator
resulted in gains of 2.11, 2.8 and 3.19 QALYSs, respectively,
at a cost of € 11,722, € 31,629 and € 52,592, respectively.
Consequently, each QALY gained with CRT relative to
ODT involved the consumption of € 28,612 of additional
resources. Similarly, the use of CRT with a defibrillator
cost an additional € 53,547 per QALY relative to CRT
without a defibrillator.

Conclusions. The use of CRT without a defibrillator
could be a cost-effective alternative to ODT for treating
heart failure in a carefully selected group of patients. The
study results were sensitive to uncertainties in many of the
variables used in the model.

Key words: Pacemakers. Heart failure. Cardiac
resynchronization. Cost-benefit analysis. Electrophysiology.
Defibrillator.
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ABREVIATURAS

DATI: desfibrilador automatico implantable.

RCEL: razén coste-efectividad incremental.

TFO: tratamiento farmacoldgico 6ptimo.

TRC: terapia de resincronizacion cardiaca.

TRC-D: terapia de resincronizacion cardiaca con
desfibrilador.

INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca es una de las enferme-
dades mas prevalentes y letales y que mas recursos
consumen en los sistemas sanitarios. En nuestro
pais padece insuficiencia cardiaca al menos el 2% de
la poblacion de mas de 40 anos y entre el 6 y el 10%
de los mayores de 60 afios!. Es la primera causa de
hospitalizacion entre mayores de 65 afios, con
74.000 hospitalizaciones/afio, y consume entre el 1,8
y el 3,1% del presupuesto sanitario®?. Se trata de un
trastorno progresivo y letal cuyo pronostico es poco
satisfactorio incluso con el tratamiento adecuado.
La mortalidad a los 4 afios es del 50% y entre
quienes sufren insuficiencia cardiaca grave ese por-
centaje se alcanza al afio*, algo similar a los tipos de
cancer mas agresivos.

Para establecer la gravedad de la insuficiencia
cardiaca’, se suele utilizar los sintomas y las limita-
ciones en la actividad fisica® y los cambios estructu-
rales producidos en el corazon’.

El tratamiento farmacologico (TFO) de la insufi-
ciencia cardiaca ha utilizado multiples estrategias
que incluyen y combinan: inhibidores de la enzima
de conversidén de angiotensina, antagonistas de los
receptores de la angiotensina II, antagonistas de la
aldosterona y bloqueadores beta. Sin embargo, un
elevado numero de pacientes contintia padeciendo
mala calidad de vida y hay una elevada tasa de
mortalidad. Se trata de pacientes no respondedores
pese a recibir tratamiento adecuado mediante far-
macos.

La resincronizacion cardiaca (TRC) es una téc-
nica que viene a ofrecer una nueva opcion de trata-
miento para los pacientes con insuficiencia car-
diaca. Es un dispositivo mecanico que pretende
mejorar la eficacia del bombeo sanguineo mediante
la coordinacién de los distintos segmentos del co-
razén, que funcionan de manera asincronica®. El
mecanismo de actuacion de la TRC corrige la asin-
cronia electromecanica actuando sobre el retraso
auriculoventricular, interventricular, intraventri-
cular e intermural y mejora los parametros hemodi-
namicos y la funcién cardiaca sin aumentar el con-
sumo de oxigeno’. Puede utilizarse combinada con
un desfibrilador automatico implantable (TRC-D).
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Se estima que entre el 20 y el 30% de los pacientes
con insuficiencia cardiaca sintomatica y el 10% de
los pacientes con insuficiencia cardiaca no seleccio-
nados sufren trastornos en la conduccion intraven-
tricular y podrian beneficiarse de la TRC!. En la
actualidad la TRC esta recomendada en las guias
de practica clinica (GPC) para tratar y disminuir la
mortalidad de los pacientes en clase funcional
ITI-IV de la New York Heart Association (NYHA)
que permanecen sintomaticos a pesar de TFO y
tienen una fraccién de eyeccion disminuida y pro-
longacion QRS57,

La continua apariciéon de nuevas tecnologias sa-
nitarias hace necesaria la evaluacion del beneficio
adicional que aportan respecto al incremento del
gasto sanitario que implican.

En este contexto, se propone la evaluacion eco-
nomica de la TRC comparada con el tratamiento
farmacologico, para el tratamiento de pacientes con
insuficiencia cardiaca y grado funcional IIT y IV de
la escala NYHA para el entorno sanitario espanol.

METODOS

Se realizdo un analisis de coste-utilidad en pa-
cientes con insuficiencia cardiaca, clase funcional
III-IV de la NYHA, fraccion de eyeccion dismi-
nuida y prolongacion del QRS. El analisis incluyé
tres alternativas de tratamiento. La primera con-
sistio6 en TFO; la segunda incluyd TRC sin capa-
cidad de desfibrilaciéon, ademas del TFO
(TRC+TFO); la tercera implico TRC con capa-
cidad de desfibrilacion (TRC-D+TFO). Como me-
dida de efectividad principal se utilizaron anos de
vida ajustados por calidad (AVAC). La evaluacion
se desarrollo desde la perspectiva del financiador
(Sistema Nacional de Salud) y se descontaron a una
tasa del 3% tanto los costes como los efectos que
tienen lugar en el futuro'.

Caracteristicas basales de la poblacion
con insuficiencia cardiaca

Se utilizaron cuatro registros espafioles de pa-
cientes con insuficiencia cardiaca'>!® para deter-
minar las caracteristicas de sexo y edad de la pobla-
cion de referencia. De esta manera, basado en
7.939 pacientes incluidos en los mencionados regis-
tros, nuestra cohorte estuvo compuesta por un
39,5% de mujeres y la media de edad fue 69,3 afios.

Mortalidad por causa no cardiaca

Se asume que el valor en esta variable no se ve
afectado por el tratamiento seguido.

Se calculd con los datos disponibles del Instituto
Nacional de Estadistica de mortalidad por causa,



segiin la Clasificacion Internacional de Enfermeda-
des (CIE) 10 (http://www.ine.es/jaxi/tabla.do?path=
1t15/p417/a2007/10/&file=01000.px&type=pcaxis&L.=0),
para el afio 2007, ajustados por sexo y grupo de
edad.

De la mortalidad total se descont6 la de causa
cardiaca relacionada con la enfermedad, codigos
144 a 150 de la CIE-10, para cada grupo de edad y
sexo. Con estas cifras y las de poblacion, también
por grupos de edad y sexo, se calculd la probabi-
lidad de fallecer por otras causas ajustada por edad
y Sexo.

TABLA 1. Parametros utilizados en el modelo
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Datos de efectividad

Siguiendo los criterios de medicina basada en la
evidencia, se utilizaron metaanalisis de ensayos cli-
nicos aleatorios previamente publicados'®!’” como
mejor fuente para determinar la efectividad clinica
relativa de las alternativas estudiadas (tabla 1). Los
riesgos relativos entre las distintas opciones de tra-
tamiento se obtuvieron del trabajo de McAlister et
al'’, porque presentaban un analisis independiente
para el subgrupo de pacientes con clase funcional
IylIVv.

Parametro Valor (IC del 95%) Fuente
Probabilidad muerte progresion insuficiencia cardiaca con TFO Distribucion Weibull (A = 0,0027 / y=1,31) 16, 27
RR progresion insuficiencia cardiaca TRCy TRC-D, 0,56 (0,38 a 0,82) 17
DAI, 0,99 (0,7 a 1,38) 17
Probabilidad muerte subita TFO Distribucion Weibull (A = 0,0015/y=1,4) 16, 27
RR muerte subita TRC, 0,91 (0,6 a 1,38) 17
TRC-D y DA, 0,46 (0,37 a 0,57) 17
Probabilidad* de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca con TFO 0,0412 (0,0318 a 0,0572) 16
RR hospitalizacion por insuficiencia cardiaca TRCy TRC-D, 0,51 (0,41 a 0,64) 17
Probabilidad* de arritmia que requiera hospitalizacion TFO y TRC, 0,0083 16
TRC-D y DAI, 0 Presuncion
Probabilidad* de complicaciones por implante TRC/DAI 0,1063 16
Probabilidad* de muerte por intervencion TRC o DAI 0,0076 (0,005 a0,012) 16
Probabilidad* de infeccion de TRC o DAI 0,0022 (0,00 a 0,0062) 16
Probabilidad* de desplazamiento del cable-electrodo TRC 0,006 16
Duracion de bateria TRC, 78 meses Presuncion
TRC-D, 66 meses Presuncion
DAI, 60 meses Presuncion
Costes
Concepto Coste (euros) Fuente
Hospitalizacion por insuficiencia cardiaca 3.076,26 21
Hospitalizacion por arritmia 1.558,37 21
Consulta primera 141,5 23
Consulta sucesiva 84,69 23
Consulta alta resolucion 210,11 23
Dispositivo TRC 4.257 EUCOMED
Cable VD TRC/D 400 EUCOMED
Cable AD TRC/D 400 EUCOMED
Cable VI TRC/D 832 EUCOMED
Dispositivo TRC-D 20.294 EUCOMED
Cable de desfibrilacion 1.318 EUCOMED
Implante de desfibrilador 12.066,03 21
Coste hora de quiréfano 989,98 Contabilidad analitica CM
Dia de estancia en unidad de enfermeria 493,99 Contabilidad analitica CM
TFO/mes 22,09 22
Utilidades
NYHA | 0,69 +0,16 18 y Data on file AstraZeneca
NYHA I 0,6 +0,14 18 y Data on file AstraZeneca
NYHA I 0,49 + 0,15 18 y Data on file AstraZeneca
NYHA IV 0,35 +0,2 18 y Data on file AstraZeneca

AD: auricula derecha; CM: Comunidad de Madrid; DAI: desfibrilador automéatico implantable; GRD: grupos relacionados con el diagnéstico; IC: intervalo de confianza; TFO: te-
rapia farmacoldgica; TRC: terapia de resincronizacion cardiaca; TRC-D: terapia de resincronizacion cardiaca con desfibrilador; VD: ventriculo derecho; VI: ventriculo izquierdo;

NYHA: New York Heart Association.
*Probabilidad por ciclo mensual.
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Los valores de utilidad asociados a los estados de
la escala NYHA se obtuvieron de las mediciones
realizadas en 2.709 pacientes del estudio espafol
INCA',

La cohorte de pacientes incluida en el modelo co-
menzo6 en clase funcional III y IV. La evolucion
temporal de la clase funcional dependi6 del trata-
miento seguido; para ello se utilizo la informacion
del ensayo clinico CARE-HF", por ser el estudio
con mayor periodo de seguimiento que incluyd a
pacientes espafioles. A partir de los 18 meses, pe-
riodo de seguimiento de dicho ensayo, asumimos
que los pacientes se mantenian en la clase funcional
alcanzada.

Datos de costes

Para determinar los costes unitarios se recurrio a
diversas fuentes. Se prefirié utilizar fuentes oficiales
siempre que fue posible, por considerarlas las
menos sujetas a sesgo. De esta forma, los procedi-
mientos recogidos en los grupos relacionados de
diagnoéstico (GRD) se extrajeron del Ministerio de
Sanidad y Politica Social?!, al igual que los precios
de los farmacos que componen el TFO?. Los pre-
cios de las consultas médicas se obtuvieron de los
precios oficiales de la Comunidad de Madrid®.

Debido a que el coste de los dispositivos TRC y
TRC-D superaba el coste del procedimiento GRD
en que deberia estar recogido, se recurrio a la infor-
macion facilitada por un fabricante. Se utilizd el
precio medio de adquisicion de los dispositivos de
resincronizacion en los concursos publicos durante
el primer trimestre de 2009. Al coste del dispositivo,
se afiadi6 el coste de la intervencién y la estancia
hospitalaria, calculado con datos de costes de la
contabilidad analitica de la Comunidad de Madrid.

Los datos de costes se actualizaron mediante el
indice general de precios de consumo, a precios
constantes de 2009 siempre que fue necesario.

Modelo analitico de evaluaciéon econémica

Se realiz6 la evaluacién economica mediante la
adaptacion al entorno sanitario espafol de un mo-
delo de Markov previamente publicado'®. Los mo-
delos de Markov son representaciones de la rea-
lidad mediante un numero finito de estados de
salud, que deben ser exhaustivos y excluyentes:
cada individuo debe estar en uno y s6lo uno de di-
chos estados. Los eventos que puedan suceder a
cada individuo, incluido en el modelo, se modelizan
como pasos o transiciones entre estados que ocu-
rren en intervalos fijos, denominados ciclos. La po-
sibilidad de que ocurran estos pasos entre estados
esta definida por las probabilidades de transicion
entre estados®?. Para los pacientes en las alterna-
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tivas de TRC y TRC-D, el modelo comenzaba con
la intervencion para realizar el implante del disposi-
tivo; esta intervencion pudo sufrir complicaciones
que desembocaran en fallecimiento o se superaran.
Tras ello, el paciente pas6 a cualquiera de los es-
tados de salud relacionados con el dispositivo que
le fue implantado. Estos cuatro estados eran: per-
manecer estable; sufrir agravamiento de la insufi-
ciencia cardiaca, que requiera hospitalizacion; pa-
decer una infeccion local por el dispositivo o el
desplazamiento del cable-electrodo. En el caso del
dispositivo de TRC+TFO, los pacientes desde los
estados de salud descritos, que padecian un epi-
sodio de arritmia que requirid hospitalizacion,
fueron intervenidos para instalar un TRC-D o un
desfibrilador automatico implantable (DAI), res-
pectivamente. En todo momento y desde todos los
estados de salud considerados, existia la opcion de
muerte por una de las tres causas siguientes: empeo-
ramiento de la insuficiencia cardiaca, muerte subita
u otras causas (fig. 1).

La duracion del ciclo en nuestro modelo fue men-
sual, periodo adecuado para reflejar la posible evo-
lucién de la enfermedad.

Se realizd analisis de sensibilidad univariable en
todos los parametros del modelo, para comprobar
cuales son los que tienen mayor influencia en los re-
sultados obtenidos. Los resultados del analisis de
sensibilidad se presentan mediante representacion
grafica de diagramas de tornado, que muestran
cuanto afecta la variacion de los valores de las dis-
tintas variables a los resultados del modelo. La am-
plitud de variacion considerada para cada variable
fue el intervalo de confianza (IC) del 95% estimado.

El modelo y los calculos se realizaron utilizando
la aplicacion Microsoft Excel 2003.

RESULTADOS

Los resultados para el caso base de nuestra eva-
luacion econdmica (tabla 2), una cohorte de pa-
cientes con una media de edad de 69 anos y 3 meses
y compuesta en un 39,5% de mujeres, fueron:

1. Los pacientes tratados con TFO tuvieron un
tiempo de vida media descontado de 3,86 afios,
2,11 AVAC y el coste medio de tratamiento fue de
11.722 euros.

2. Los pacientes tratados con TRC+TFO vi-
vieron 4,71 anos, 2,8 AVAC y con un coste de
31.629 euros. Respecto al TFO, la TRC mejora la
esperanza de vida descontada en este grupo de pa-
cientes en 0,85 anos y 0,7 AVAC, con un coste in-
cremental de aproximadamente 20.000 euros. Esto
supone que con esta opcion comparada frente al
tratamiento con TFO cada AVAC costaria 28.612
euros.
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Muerte

Intervencion intervencion

Complicacion

Desplazamiento

Agravamiento
de la insuficiencia
cardiaca

TRC-D

Desplazamiento

Agravamiento
de la insuficiencia
cardiaca

por alguna de estas tres causas

Muerte por
insuficiencia
cardiaca

Desde cualquier estado y en cualquier momento se puede fallecer

Muerte
subita

Muerte no

cardiaca

Fig. 1. Modelo para la alternativa terapia de resincronizacion cardiaca (TRC). Un paciente con insuficiencia cardiaca es intervenido para implantar TRC; la
intervencion puede implicar complicaciones e incluso la muerte. Con el dispositivo implantado, el paciente puede permanecer estable, sufrir un agravamien-
to de la insuficiencia cardiaca que requiera ingreso hospitalario, infeccion del dispositivo o desplazamiento del cable-electrodo. También puede sufrir una
arritmia que requiera la actualizacion del dispositivo a TRC mas desfibrilador automatico. Desde cualquiera de los estados se puede fallecer por causa de

insuficiencia cardiaca, muerte subita u otra causa.

TABLA 2. Resultados caso base

Coste (euros) A coste Afios de vida A afios de vida AVAC AAVAC  Coste por aiio de vida Coste por AVAC

ganado (euros) (euros)

Cohorte mixta

TFO 11.722 3,86 2,11

TRC+TFO 31.629 19.906 4,71 0,85 2,8 0,69 23.419 28.612

TRC-D+TFO 52.593 20.963 5,36 0,65 3,19 0,39 32.250 53.547

Varones

TFO 11.505 3,78 2,07

TRC+TFO 31.082 19.576 4,59 0,81 2,73 0,66 24.167 29.339

TRC-D+TFO 51.625 20.543 5,21 0,62 3,1 0,37 33.133 55.478

Mujeres

TFO 12.054 3,98 2,17

TRC+TFO 32.467 20.413 4,89 0,91 2,91 0,74 22.432 27.608

TRC-D+TFO 54.076 21.608 5,59 0,7 3,33 0,42 30.869 50.964

A: incremento; AVAC: afios de vida ajustados por calidad; TFO: terapia farmacol6gica; TRC: terapia de resincronizacion cardiaca; TRC-D: terapia de resincronizacion cardiaca

con desfibrilador.

3. En los pacientes tratados con TRC-D+TFO, la
esperanza de vida fue 5,36 afnos; 3,19 AVAC y el
coste del tratamiento, 52.593 euros. Estos resul-
tados supusieron una mejora en el pronostico de los

pacientes de 1,5 afios de vida respecto al TFO y
0,65 comparado con el resincronizador sin desfibri-
lador asociado. Los AVAC incrementados son 1,09
y 0,39 respectivamente. Estas mejoras se lograron
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RR muerte sibita (0,62 1,38) |

RR de muerte por insuficiencia cardiaca (0,38 a 0,82)_

Muerte sibita (1,3 a 1,49)_

Infeccion (0,001 a 0,0062)_

Tasa descuento (0 a 6%):

Arritmia (0,0053 a 0,015) |

Desplazamiento del electrodo (0,003 a 0,15) |

RR muerte por insuficiencia cardiaca, DAI (0,7 a 1,38)_
RR de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca (0,41 a 0,64)

Hospitalizacion por IC, TFO (0,0318 a 0,572) i

Muerte por insuficiencia cardiaca (1,23 a 1,39)_

RR, muerte stbita, DAI (0,37 a 0,57)_

Muerte cirugia (0,005 2 0,12) |

20.000

T T T T 1
30.000 35.000  40.000 45.000 50.000

Coste-efectividad incremental (€/VAC)

T
25.000

Fig. 2. Andlisis de sensibilidad terapia de resincronizacion frente a tratamiento farmacoldgico. Diagrama de tornado que muestra como afectan las variacio-
nes individuales de los parametros, entre los limites indicados, al resultado de la razon coste-efectividad incremental (€/AVAC) calculada por nuestro modelo.
DAI: desfribilador automético inmplantable; IC: insuficiencia cardiaca; RR: riesgo relativo; TFO: tratamiento farmacoldgico.

con un coste incremental de 40.870 euros, respecto
al TFO y 20.964 euros, respecto a la TRC sin desfi-
brilador. Por lo tanto, la razon coste/efectividad in-
cremental (RCEI) se situé en 37.591 euros/AVAC
frente al TFO y 53.547 euros/AVAC frente a la
TRC+TFO.

Analisis de sensibilidad

Los resultados obtenidos en nuestro caso base, se
mostraron sensibles ante variaciones individuales
en los valores de los principales parametros de efec-
tividad, usados en el modelo en funcion de las alter-
nativas comparadas.

Si se analiza la comparacion entre TRC y TFO
(fig. 2), se puede observar que los dos parametros
con mayor influencia en el resultado final fueron
los riesgos relativos de muerte por insuficiencia car-
diaca y muerte subita de la TRC respecto a la TFO;
en el limite inferior del IC del 95%, disminuirian la
RCEI aproximadamente a 22.500 euros/AVAC.
Por el contrario, cuando se sittien en el limite supe-
rior de dicho intervalo de confianza, la RCEI alcan-
zaria los 45.000 y 47.000 euros/AVAC respectiva-
mente. Ademas, otros parametros que empujarian
por encima de un valor de 30.000 euros/AVAC en
el resultado de nuestra evaluacidn son las probabili-
dades de arritmia, el desplazamiento y la infeccion
del dispositivo, la pendiente de la curva de supervi-
vencia para la muerte subita y la tasa de descuento.

Si la comparacion analizada es la TRC-D frente
a la TRC, el resultado en términos de RCEI se
mantuvo estable entre 48.000 y 70.000 euros/AVAC
(fig. 3). El tnico parametro que movié los resul-
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tados fuera de ese intervalo fue el riesgo relativo de
muerte subita entre los sistemas con TRC frente al
TFO, que hizo que el resultado variara entre 33.000
y 147.000 euros/AVAC.

DISCUSION

La evaluacion econdémica de tecnologias sanita-
rias pretende informar en la toma de decisiones
sobre la inclusion de tecnologias en la cartera de
servicios de salud, y no sustituir el juicio de los pro-
fesionales que deben adoptar la decision ante un
paciente determinado en la practica asistencial.

Se ha elaborado un modelo de evaluacion econo-
mica que utiliza como fuente de efectividad un me-
taanalisis de ensayos clinicos aleatorizados, consi-
derados el nivel mas elevado de evidencia cientifica.
Los resultados seran validos en la medida en que se
puedan alcanzar en la practica clinica habitual re-
sultados similares.

Los resultados, de la evaluacion econdémica reali-
zada para nuestro entorno sanitario, se acercan a
los previamente publicados'®?*3! para otros ambitos
geograficos.

Entre las limitaciones de nuestra evaluacién eco-
nomica, podriamos sefnalar: en primer lugar, que es
una tecnologia en desarrollo, por lo que es previ-
sible que los resultados vayan mejorando al tiempo
que evoluciona la técnica. Al incluir desde los pri-
meros estudios aleatorizados que se publicaron, po-
siblemente estamos sesgando el resultado de nuestra
evaluacion en contra de la TRC. Por otra parte, al
incluir exclusivamente estudios con asignacién alea-
toria, es posible que los resultados sean mas favora-
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Fig. 3. Andlisis de sensibilidad de la terapia de resincronizacion mas desfibrilador automatico implantable (DAI) frente a terapia de resincronizacion sola.
Diagrama de tornado que muestra como afectan las variaciones individuales de los parametros, entre los limites indicados, al resultado de la razon coste-
efectividad incremental (€/AVAC) calculada por nuestro modelo. DAI: desfribilador automatico inmplantable; IC: insuficiencia cardiaca; RR: riesgo relativo;

TFO: tratamiento farmacoldgico.

bles a la intervencion que los logrados en la practica
clinica habitual.

Nuestro modelo se basa en estudios publicados,
la mayoria con corto periodo de seguimiento. Pa-
rece demostrado que cuanto mayor sea el periodo
de seguimiento, mayor es el efecto incremental al-
canzado con la TRC??. En realidad, sélo un estudio
tiene periodo de seguimiento medio > 2 anos (CA-
RE-HF)**?7, 1o que supondria ponderar a la baja
los beneficios de la TRC.

Se ha utilizado, como puntuaciones de calidad de
vida, resultados obtenidos mediante escala visual
analdgica, y seria deseable utilizar las obtenidas a
partir del cuestionario EQ-5D. Pero son las puntua-
ciones disponibles en una muestra suficientemente
representativa de poblacidén espafiola con insufi-
ciencia cardiaca'®.

Debe considerarse que para la determinacién de
la efectividad clinica de la TRC se han utilizado dos
revisiones sistematicas'®!”. La revision realizada por
McAlister et al'7 analiza al subgrupo de pacientes
con clase funcional NYHA III y IV, el que actual-
mente tiene indicacion para este procedimiento, por
lo que se utilizdé para los estimadores de la efecti-
vidad de la TRC en nuestra evaluacion. El sentido
en que esta decision afecta a los resultados de
nuestra evaluacion no esta claro puesto que, por un
lado, el efecto de la TRC sera mayor porque este
grupo de pacientes seleccionados se analiza de
forma independiente, pero actuara en sentido con-
trario que el grupo control incluya otros trata-
mientos ademas del TFO.

Los datos de costes se han obtenido de diversas
fuentes oficiales siempre que ha sido posible. Los
procedimientos hospitalarios de los GRD?! y far-
macos del Nomenclator?? son los publicados por ¢l
Ministerio de Sanidad. Para consultas, se utilizé in-
formacion de la Comunidad de Madrid® publicada
en el Boletin Oficial, por no estar disponible la na-
cional. Todas estas fuentes pueden considerarse de
alta representatividad en nuestro entorno, aunque
al provenir de diversas fuentes puede variar la me-
todologia de calculo. El dato que no se pudo ob-
tener de ninguna fuente oficial es el precio de los
dispositivos de resincronizacion y, por lo tanto, el
de los procedimientos relacionados. EIl GRD publi-
cado por el ministerio, en el que se encuadraria el
procedimiento de implante de los sistemas de resin-
cronizacion, tiene un coste inferior al del generador
TRC-D. Por c¢llo, se optd por calcular los costes
que suponian estos procedimientos a partir de la in-
formacién de los precios de adjudicacion de los
concursos publicos del primer trimestre de 2009, re-
copilados para la industria espafola por la consul-
tora EUCOMED. A esos precios, se anadid un
coste para la intervencion y la estancia hospitalaria,
obtenido de la contabilidad analitica de la Comu-
nidad de Madrid.

La esperanza de vida de los pacientes, a los que
se implanta el dispositivo, afecta a la eficiencia del
dispositivo: cuanto mayor sea, mas tiempo se bene-
ficiaran de la mejora en la calidad de vida y se evi-
tara un mayor numero de eventos que requieran
hospitalizacion por insuficiencia cardiaca. Por lo
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tanto, puede ser un factor que tener en cuenta a la
hora de adoptar la decision sobre el implante. El
precio del dispositivo es un factor que afecta en
gran medida a la eficiencia de la técnica; si, como
parece logico, segun la curva de difusion de la tec-
nologia, el precio disminuye con el tiempo, esto
unido a la propia evolucion y la mejora continua en
los dispositivos conducira a una mejora en la efi-
ciencia de la técnica.

El uso de la TRC-D produce una mejor efecti-
vidad clinica en términos de supervivencia y AVAC
de aproximadamente 1,5 veces el logrado con la
TRC sin desfibrilador. Sin embargo, el incremento
del coste es mas de 2 veces el que se produce con la
TRC sin desfibrilador. La investigacion futura debe
centrarse en identificar qué grupo de pacientes po-
dria obtener mayor beneficio de la adicién del des-
fibrilador a la TRC.

CONCLUSIONES

Nuestra evaluacién economica sefiala que la te-
rapia de resincronizacion cardiaca puede resultar
una opcion de tratamiento eficiente para el grupo
de pacientes con insuficiencia cardiaca y clase fun-
cional NYHA III y IV, comparada con la opcion
del tratamiento farmacoldgico. Logra una mejora
significativa en supervivencia media y AVAC, y lo
consigue con un incremento en el coste ligeramente
inferior a los 30.000 euros/AVAC, eficiencia acep-
tada para las tecnologias sanitarias en Espafna®.
Aunque este resultado se ve afectado por la incerti-
dumbre existente en numerosos parametros del mo-
delo que situan la eficiencia comparada de la tecno-
logia por encima de dicha frontera.

La TRC-D también consigue una mejora en su-
pervivencia esperada y AVAC esperados, cuando lo
comparamos con la TRC sin desfibrilador aso-
ciado. Pero este incremento de efectividad se logra
con un incremento en el coste de cerca de 60.000
euros/AVAC ganado. Esto desaconseja su uso ge-
neralizado para el grupo de pacientes objeto de
nuestra evaluacion, y es necesaria la correcta selec-
cion de los pacientes candidatos a la utilizacion
conjunta de resincronizador y desfibrilador. Se de-
beria realizar mas estudios para tratar de establecer
con claridad dicho grupo de pacientes.
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