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Analisis de costo efectividad de prasugrel,
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intervencidn coronaria percutanea en Colombia

Analysis of cost effectiveness of prasugrel compared
with clopidogrel for patients with acute coronary
syndrome undergoing percutaneous coronary

intervention in Colombia
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Resumen

Objetivo: determinar, desde la perspectiva del sistema de salud colombiano, la relacion de
costo-efectividad del prasugrel comparado con clopidogrel, para el tratamiento de pacientes adultos
con sindrome coronario agudo.

Material y métodos: se construyé un modelo de Markov con ciclos anuales en el cual los
pacientes pueden permanecer sin experimentar nuevos eventos cardiovasculares, sufrir un nuevo
evento o morir. En el caso base se adopté un horizonte temporal de 10 afios y una tasa de descuento
de 3%. Las probabilidades de transicion se extrajeron del ensayo clinico TRITON-TIMI 38, de las
estadisticas vitales del Departamento Nacional de Estadistica y de la informacién de los pacientes
colombianos del registro ACCESS. Para identificar y medir el uso de recursos se disefié un caso
tipico a partir de la revision de guias y protocolos; para la valoracién se emplearon manuales tarifarios
colombianos. Se realizaron andlisis de sensibilidad deterministicos y probabilisticos.

Resultados: en el caso base, el costo por afio de vida ajustado por calidad ganado con prasugrel
es $79 987 695 pesos colombianos. Los resultados son sensibles a cambios en el horizonte temporal
y al costo del clopidogrel. Bajo un umbral de disposicion a pagar de tres veces el PIB per cédpita
colombiano, la probabilidad de que el prasugrel sea costo efectivo es 7%.

Conclusiones: la decision respecto a la inclusion del prasugrel en el tratamiento de pacientes
con sindrome coronario agudo, sometidos a intervencidn coronaria percutdnea depende fundamen-
talmente del costo del clopidogrel que el decisor considere relevante para realizar la comparacion.
(Acta Med Colomb 2015; 40: 310-317).

Palabras clave: economia médica, costos y andlisis de costos, economia de la salud, estudios
de evaluacion como asunto, prasugrel, clopidogrel, Colombia.

Abstract

Objective: to determine the cost-effectiveness relation of prasugrel compared with clopidogrel
for the treatment of adult patients with acute coronary syndrome from the perspective of Colombian
health system.

Material and methods: a Markov model with annual cycles in which patients can remain
without experiencing new cardiovascular events, have a new event or die, was built. In the base
case a time horizon of 10 years and a discount rate of 3% was adopted. Transition probabilities
were taken from the clinical trial TRITON-TIMI 38, of vital statistics from the National Depart-
ment of Statistics and from the information of Colombian patients in ACCESS registry. To identify
and measure the use of resources, a typical case was designed from the review of guidelines and
protocols; Colombian tariff manuals were used for assessment. Deterministic and probabilistic
sensitivity analyzes were performed.
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Results: in the base case, the cost per year of quality-adjusted life gained with prasugrel is $
79,987,695 Colombian pesos. The results are sensitive to changes in the timeframe and cost of
clopidogrel. Under a threshold willingness to pay three times the per capita GDP of Colombia, the

probability that prasugrel may be cost-effective, is 7%.

Conclusions: the decision on the inclusion of prasugrel in the treatment of patients with acute

coronary syndrome undergoing percutaneous coronary intervention depends mainly on the cost
of clopidogrel that the decision maker considers relevant to perform the comparison. (Acta Med

Colomb 2015; 40: 310-317).

Keywords: health economics, costs and cost analysis, health economics, evaluation studies as

subject, prasugrel, clopidogrel, Colombia.

Introduccion

El sindrome coronario agudo (SCA) es una de las
emergencias médicas mds frecuentes en paises en via de
desarrollo y, dentro de las enfermedades cardiovasculares,
es la manifestacion més prevalente (1). En Colombia, segiin
estadisticas vitales 2007-2008 (2) la tasa de mortalidad por
enfermedades isquémicas del corazén en ese mismo periodo,
para mayores de 45 afios fue de 263.7 x 100 000 habitantes.
La expectativa de vida en la poblacién colombiana proyecta
un aumento de 67.8 afios de vida entre 1985 y 1990 a 73.9
afios entre el 2010 y 2015, es decir, durante este periodo
la poblacién mayor de 45 afios se triplicard, con lo cual
la incidencia y la prevalencia de la enfermedad cardiaca
aterosclerdtica también aumentara, con el consecuente
incremento en el costo de atencién en salud.

De otro lado y segtin las estadisticas publicadas por el
Departamento Administrativo Nacional de Estadisticas,
DANE, de acuerdo con la clasificacion internacional de
enfermedades CIE-10, la enfermedad isquémica cardiaca
fue la principal causa de muerte en personas mayores de 55
afios, por encima del céncer y la agresion. La alta morbilidad
y mortalidad de esta enfermedad plantean un reto importante
debido al impacto que producen en el estado de salud, en
la calidad de vida, y en los aspectos sociales, laborales y
econdmicos del pais.

El SCA genera altos costos sociales, ocasionados por su
tratamiento y por las pérdidas de productividad de quienes
lo padecen. Se han realizado miiltiples estudios para deter-
minar los tratamientos mds costo efectivos y la duracién
6ptima de los mismos, en los cuales se ha encontrado que los
individuos que reciben el tratamiento estdndar con aspirina
después de un evento coronario agudo permanecen con alto
riesgo de sufrir eventos coronarios en el corto y largo plazo
(3-6). Por ello, se han desarrollado medicamentos como
el clopidogrel, el cual ha demostrado que, adicionado al
tratamiento convencional con aspirina, mejora la calidad de
vida de los pacientes y reduce el riesgo de nuevos eventos
cardiovasculares (7,8).

El reciente estudio TRITON TIMI 38 (9) evalud la se-
guridad y eficacia del prasugrel en los pacientes con SCA,
incluyendo 13 608 pacientes que se llevaron a angiografia
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coronaria, y cuya anatomia coronaria era conocida. Se
compar6 la administracion de prasugrel dosis de carga de
60 mg seguido de 10 mg/dia contra clopidogrel 300 mg
seguido de 75 mg/dia. El estudio excluy6 a los pacientes
que habian recibido clopidogrel en los cinco dias previos
al ingreso. Los resultados mostraron una disminucién en
el desenlace compuesto de muerte de causas cardiovascu-
lares, infarto o evento cerebrovascular no fatal a 30 dias a
favor de prasugrel (9.9% vs 12.1% HR 0.8 IC 0.73-0.90)
y al analizar por separado cada uno de los desenlaces se
encontré una disminucidn significativa en el infarto no
fatal, en la revascularizacion urgente del vaso culpable y
en la trombosis del stent.

Los desenlaces de seguridad mostraron que el grupo
asignado a prasugrel tuvo un incremento en el sangrado
mayor segun la definicién TIMI (2.4% vs 1.8% HR 1.32
IC 1.03-1.68) y en el sangrado que amenaza la vida, pero
sin diferencias en el sangrado intracraneal. El sangrado fue
mas frecuente en los pacientes con peso menor de 60 kilos,
edad mayor a 75 afios y con antecedente de accidente cere-
brovascular o isquemia cerebral transitoria previa. También
se realiz6 un subandlisis del grupo de pacientes diabéticos
en quienes se observé una mayor eficacia, con reduccién
relativa del riesgo de infarto de 40% sin incrementar el
sangrado, con un beneficio neto a favor de prasugrel.

Lo anterior plantea una disyuntiva acerca de cudl al-
ternativa deberfa implementarse en el sistema de salud
colombiano, con el fin de elegir la estrategia que ofrezca los
mayores beneficios en salud, considerando las restricciones
presupuestales del pais. Teniendo en cuenta lo anterior, el
objetivo de este articulo es evaluar, desde la perspectiva del
sistema de salud colombiano, el tratamiento con aspirina
mas prasugrel, comparado con aspirina mas clopidogrel,
para pacientes con SCA sometidos a intervencion coronaria
percutanea (ICP) en Colombia.

Metodologia
Anélisis de costo-utilidad desde la perspectiva del sistema
de salud colombiano. La poblacion corresponde a pacientes
mayores de 18 afios con SCA, con y sin elevacion del seg-
mento ST. Las opciones consideradas son:
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1. Aspirina mds clopidogrel: esta es la estrategia que co-
rresponde a la prictica actual en el sistema colombiano.
Carga inicial de 300 mg; 75 mg diarios durante un afio.

2. Aspirina mds prasugrel: carga inicial de 60 mg; 10 mg
diarios durante un afio.

En adelante, cuando se emplee el término clopidogrel
o prasugrel deben entenderse como la terapia de antiagre-
gacion dual.

Para estimar los costos y la efectividad de ambas inter-
venciones se planteé un modelo de Markov en el cual se
contemplan cuatro desenlaces independientes en el primer
afo: infarto del miocardio (IM), accidente cerebrovascular
(ACV), ningtin evento y muerte. Los pacientes que expe-
rimentan un IM o ACV pueden fallecer o progresar a los
estadios pos IM o pos ACV. Estos dos ultimos estadios
permiten capturar los costos y desenlaces de los pacientes
que experimentaron algtin evento no fatal durante el primer
afio de seguimiento o en alguno de los afios posteriores.

El modelo incluye dos estadios “tinel”,IM y ACV. Estos
estadios se diferencian de los estadios pos IM y pos ACV en
la medida en que los pacientes s6lo permanecen un ciclo en
dicho estadio (cuando experimentan alguno de los eventos),
de manera que al afio siguiente los pacientes progresan a pos
IM, pos ACV o mueren. Sin embargo, es probable que un
paciente que sufrié un reinfarto durante el primer afio pueda
experimentar un nuevo IM en los afios posteriores. Por lo
tanto para tener en cuenta esta posibilidad, en un andlisis de
sensibilidad se modificé la estructura del modelo para incluir
la probabilidad de experimentar nuevos eventos coronarios
en el largo plazo.

Finalmente, el estadio “No evento” captura los pacientes
que no experimentan un nuevo evento. A medida que trans-
curre la simulacién, los pacientes que permanecen en este
estadio estdn en riesgo de experimentar un nuevo evento.
Adicionalmente, el modelo incluye la probabilidad de san-
grado mayor (segin la definicién empleada en el estudio
TRITON-TIMI 38).

Se asume, teniendo en cuenta los modelos publicados y el
hecho de que los ensayos clinicos tuvieron un seguimiento
inferior a un afio, que no existen diferencias en el riesgo de
estos eventos después del primer afio, lo cual significa que
el efecto de las estrategias en el largo plazo estd determi-
nado, fundamentalmente, por el efecto que tengan en los
desenlaces al primer afio (Figura 1).

Las probabilidades de transicion se estimaron a partir de
diversas fuentes (Tabla 1). En primer lugar, se realizé una
revision sistematica en la base de datos Cochane, con el fin
de establecer la efectividad de las intervenciones al primer
afio. El protocolo de bisqueda de la revision sistemdtica se
presenta a continuacion:

((Acute Coronary Syndrome[Mesh] OR Acute
Coronar*[tiab] OR Coronary Syndrom*[tiab] OR
STEMI[tiab] OR non-STEMI[tiab]) AND (systematic
review[tiab] OR Meta-Analysis[pt] OR Meta-Analysis as
Topic[mh] OR Meta-Analys*[tiab] OR “Cochrane Database
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Figura 1. Modelo de decisiones para la comparacion entre prasugrel y clopidogrel.

Syst Rev”’[Journal:___jrid21711])) AND ((Aspirin[Mesh] OR
Acetylsalicylic Acid[tiab] OR aspirin*[tiab] OR ASA[tiab])
AND (clopidogrel[all] OR prasugrel[all])).

La probabilidad de muerte (ajustada por edad) se estimé
a partir de las estadisticas vitales del Departamento Admi-
nistrativo Nacional de Estadistica de Colombia, DANE.
El riesgo de nuevos eventos coronarios en el largo plazo
se estimd a partir de los datos de pacientes colombianos
incluidos en el registro ACCESS. Las ponderaciones de
utilidad para cada uno de los desenlaces se tomaron del
estudio PLATO HECON realizado por AstraZeneca (9)
(si bien este estudio se realizé para evaluar el ticagrelor,
la poblacién corresponde a pacientes con SCA, e incluy6
pacientes colombianos, por lo tanto se considera que las
ponderaciones de utilidad de dicho estudio pueden emplearse
en esta evaluacion econémica).

La identificacion de los eventos generadores de costos,
partio de la especificacién de las alternativas por comparar
y del modelo de decisiones. En este paso se incluyeron
los recursos con mayor impacto en los costos y por ende
con mayor probabilidad de influir en la decisién, como
la hospitalizacién en la unidad de cuidados intensivos, la
eleccién del tipo de stent (medicado o convencional) para
la intervencién coronaria percutdnea, los programas de
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Tabla 1. Informacion de efectividad utilizada en los modelos.

Variable Valor Fuente

Probabilidades de transicion

Probabilidad de IM al primer afio prasugrel 0.0697 Wiviott et al. (10)
Probabilidad de ACV al primer afo prasugrel 0.0090
Probabilidad de sangrado mayor 0.0217
Probabilidad de muerte al primer afio prasugrel 0.0195
Probabilidad de IM al primer aiio clopidogrel 0.0912
Probabilidad de ACV al primer aiio clopidogrel 0.0088
Probabilidad de sangrado mayor clopidogrel 0.0165

Probabilidad de muerte al primer afio clopidogrel 0.0221

Probabilidad de IM en el largo plazo 0.031 Datos colombianos
Probabilidad de ACV en el largo plazo 0015 | del registro ACCESS
Ponderaciones de utilidad

No evento 0.842
IM 0.779
ACV 0.703 AstraZeneca (9)
Post IM 0.821
Post ACV 0.703

Riesgo relativo para ajustar mortalidad

RR mortalidad después de IM afio 1 5.84
RR mortalidad después de IM largo plazo 221
RR mortalidad después de ACV afio 1 743 Az (©)
RR mortalidad después de ACV largo plazo 207

rehabilitacion cardiaca, medicamentos € insumos, entre
otros. La medicién de los recursos consumidos en cada
uno de los desenlaces se realizé mediante la construccion
de un caso tipico a partir de la revisién de guias de practica
clinica y protocolos de atencién de un hospital universitario
colombiano. Estos resultados fueron discutidos con varios
especialistas en medicina interna y cardiologia, y mediante
consenso informal se estimo la frecuencia de uso de servicios
por cada opcién de manejo clinico.

El costo unitario de los medicamentos se obtuvo del
Sistema de Informacién de Precios de Medicamentos,
SISMED, del Ministerio de Salud y Proteccién Social de
Colombia (11). El dato corresponde al precio ponderado
(segtiin nimero de unidades vendidas) de las diferentes pre-
sentaciones del medicamento en el mercado colombiano, el
cual comprende tanto los medicamentos genéricos como las
moléculas originales. Ademads se tuvo en cuenta en el andlisis
de sensibilidad el precio méximo regulado por el ministerio
en la Resolucién 4313 de 2011 (Tabla 2).

Para la valoracién de los procedimientos se realizé una
encuesta a varias aseguradoras, que concentran 72% de la
poblacion afiliada en Colombia, para determinar cudl era el
manual tarifario y las tarifas de negociacion mds empleadas
para contratar con proveedores. A partir de esta consulta se
determind que los diferentes manuales y tarifas de contrata-
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cion se pueden equiparar a los valores del Manual Tarifario
del Instituto de Seguros Sociales, ISS 2001 mas 30%, con un
porcentaje minimo de +25% y maximo de +48%. Por ultimo,
para los insumos se empled informacién suministrada por
un hospital de tercer nivel de la ciudad de Medellin.

En el caso base se asumi6 un horizonte temporal de 10
afios, aunque también se presentan los resultados a uno y
cinco afios. Se emplea una tasa de descuento de 3%, tanto
para costos como para la efectividad, segtin las recomenda-
ciones de la Guia Metodolégica Colombiana (12).

Al comparar los costos y resultados de las dos tecnologias
pueden surgir cuatro escenarios (13):

1) prasugrel es mds costoso y menos efectivo que el
clopidogrel, en cuyo caso decimos que es una estrategia
“dominada” y la decisién es no aceptarlo; 2) es menos
costoso y mas efectivo, es decir, es una estrategia “domi-
nante”, lo que implica que la decisién éptima es aceptar
esta nueva tecnologia; 3) el prasugrel es menos costoso y
menos efectivo que el clopidogrel o 4) es mds costoso y
mds efectivo.

En los dos tiltimos casos se calcula la relacion incremental
de costo-efectividad (RICE), asi:

Ac (C€-C)

Relacion de costo efectividad incremental = =
AE (E-E)

donde el numerador representa el costo incremental de
la alternativa i comparada con una alternativa j y el deno-
minador representa la efectividad incremental en la unidad
seleccionada. Esta razén indica el costo en el que se incurre
por cada unidad adicional de ganancia en efectividad.

Asumiendo que el Ministerio de Salud de Colombia
enfrenta un presupuesto establecido de manera exdgena y
persigue unos objetivos especificos; la relacién incremental
de costo efectividad de una tecnologia se puede comparar
con un umbral (A) que representa el costo de oportunidad en
términos de salud, de desplazar otros programas y servicios,
con el fin de liberar los recursos necesarios para financiar la
nueva tecnologia. Una nueva intervencion se considera costo
efectiva si los beneficios en salud de la nueva intervencién
son mayores que los beneficios en salud perdidos como
consecuencia del desplazamiento de otras intervenciones, o
en otras palabras, si la RICE es menor que A (14).

En Colombia no se ha definido un umbral de manera
explicita y no es objeto de esta evaluacion realizar una es-
timacién de la disposicién a pagar por resultados en salud.

Tabla 2. Precio unitario de los medicamentos.

Antiagregantes Unidad Precio unitario Costo total anual
Clopidogrel Mg $34.38 $948 796
Prasugrel Mg $720.65 $2 666 388
Clopidogrel* Mg $71.83 $1 982 508

* Precio maximo segtin Resolucion 4316 de 2011)
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Sin embargo, para interpretar los resultados en el caso que
sea necesario calcular la relacién incremental, seguiremos
las recomendaciones de la Organizacién Mundial de la
Salud, las cuales establecen que una intervencién puede
denominarse como costo-efectiva si la relacién incremen-
tal de costo efectividad es inferior a tres veces el valor del
producto interno bruto, PIB per-capita; que para el 2010 en
Colombia corresponde a $36 143 349 pesos.

Se realizé un andlisis de sensibilidad deterministico
respecto al precio de clopidogrel, el cual se modificé de
acuerdo con el precio de recobro méximo estipulado por el
gobierno de Colombia (Resolucion 4316 de 2011). La tasa de
descuento se modificé en 0 y 5%, segiin las recomendaciones
de la Guia Metodolégica Colombiana (15).

Ademds, se construyé un andlisis de sensibilidad
probabilistico, en donde los costos para cada uno de los
desenlaces se representaron mediante distribuciones
triangulares (funcién de distribucién continua que se
emplea en situaciones en las cuales no se dispone de mucha
informacion respecto a la distribucién de las variables). Para
especificarlas es necesario definir tres valores: el minimo
esperado, la moda y el valor méximo esperado. Para estimar
cada uno de estos valores, se consideraron los diferentes
porcentajes de contratacién mencionados anteriormente y
el tipo de stent empleado (Tabla 3).

Para las probabilidades de transicién y ponderaciones de
utilidad se empled la distribucién Beta, cuyo rango es [0, 1]
y por lo tanto es adecuada para representar estas variables. En
el anlisis probabilistico se realizaron 10 000 simulaciones de
Monte Carlo y los resultados se presentaron mediante curvas
de aceptabilidad. Estas representan la probabilidad de que
una intervencion sea costo efectiva para distintos valores del

Tabla 3. Costos de los desenlaces considerados en los modelos.
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umbral de disposicién a pagar. Los célculos en el caso base
y todos los andlisis de sensibilidad deterministicos y proba-
bilisticos se realizaron en el software TreeAge Pro 2009®.

Resultados

En el caso base y con un horizonte temporal de 10 afios,
prasugrel genera un costo adicional de $1 937 949 y un
incremento de 0.024 afios de vida ajustados por calidad
(AVAC) por paciente, lo cual implica un costo por AVAC
ganado de $79 987 695. El resultado es sensible a cambios
en el horizonte temporal, ya que se observa que a medida en
que se considera un horizonte temporal mas grande, la RICE
aumenta sustancialmente hasta llegar a ser $1 490 614 891,
si s6lo se tiene en cuenta el costo y la efectividad durante el
primer afio (Tabla 4).

Con estos resultados, se observa que para todos los
horizontes temporales considerados, la RICE es mayor que
el umbral usado en este estudio, por lo que prasugrel no
seria una estrategia costo efectiva respecto al tratamiento
con clopidogrel.

Por otro lado, se encuentra que los resultados son sensi-
bles al precio del clopidogrel. Asumiendo un horizonte tem-
poral de 10 afios, se observa que el costo por AVAC ganado
desciende a $11 321 457, si para el cdlculo del costo anual
de tratamiento con clopidogrel se tiene en cuenta el costo
madximo regulado (Tabla 5). De esta manera, si el precio por
miligramo de clopidogrel se ubica como el ponderado de
sus presentaciones en el mercado, prasugrel no seria costo
efectivo. Sin embargo, si el precio se ubicara en el mdximo
permitido por la regulacién del pais, la RICE seria menor
que el umbral considerado aqui, por lo que prasugrel si seria
costo efectivo.

Desenlace Minimo Moda Maximo
(Tarifas ISS+25 %, stent convencional) (Tarifas ISS+30 %, stent convencional) (Tarifas ISS+48 %, stent medicado)
™M $8 431 277 $8 579 284 $12 878 934
Costo programa rehabilitacion cardiaca $815 906 $848 543 $966 033
ACV $2 143 076 $2219 670 $2495 412
Pos ACV $335 076 $3 46 221 $386 343
Sangrado mayor $615 475 $640 094 $728 722
Tabla 4. Andlisis de sensibilidad: horizonte temporal.
Horizonte Estrategia Costo Costo Efectividad Efectividad Costo/
Temporal por paciente incremental incremental Efectividad
1 afio clopidogrel $1972 136 0.818 avac $2 411909
prasugrel $3 460 128 $1 487 992 0.819 avac 0.001 avac $4 226 554 $1 490 614 891
5 afios clopidogrel $2718 418 4.434 avac $613 063
prasugrel $4 511 065 $1792 647 4.449 avac 0.015 avac $1013 847
10 afios clopidogrel $3 408 401 7.336 avac $464 617
prasugrel $5 346 350 $1 937 949 7.360 avac 0.024 avac $726 389
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Adicionalmente, se encuentra que los resultados no varfan
significativamente si se modifica la tasa de descuento. Para
un horizonte temporal de 10 afios se observa que la RICE
serfa de $72 192 589 si no se aplica tasa de descuento y de
$85 308 457 si se utiliza una de 5% (Tabla 6).

Por ultimo, se evidencia que la inclusién en el modelo de
la posibilidad de sufrir nuevos eventos cardiovasculares en
el largo plazo no modifica significativamente los resultados.
En la Tabla 7 se presentan los resultados de este modelo para
un horizonte temporal de cinco y 10 afios.

considere adecuado. Si éste se ubica en el precio estimado
a partir de la base de datos del SISMED, en ninguno de los
escenarios considerados en este estudio, prasugrel se con-
sidera una estrategia costo efectiva (su RICE es mayor que
\). Sin embargo, si el precio del clopidogrel se ubica en el
mdximo permitido por la regulacion del pais, prasugrel seria
una estrategia costo efectiva. Por lo anterior, es fundamental
determinar el costo real asumido por el sistema con el fin de

En el andlisis de sensibilidad probabilistico (ver resul- $6,4M @ Clopidogrel
. . . opidogre!
tados de las simulaciones en la Figura 2) se observa que $5.9M Mot
prasugrel, por lo general implica mayores costos comparado —_—
con el clopidogrel con una efectividad similar. Ademads, en '
. - $4,9M
la Figura 3 se presenta la curva de aceptabilidad, en donde 2
. . Q -
se encuentra que para el umbral considerado en este trabajo, o S
la probabilidad de que prasugrel sea una estrategia costo $3.9M+
efectiva es cercana a 7%. $3,4M -
$2,9M ey ‘
Discusién 7.020 QALY 7.270 QALY 7.520 QALY
Los resultados de este andlisis econémico sugieren Efectividad
que la relacién de costo efectividad de prasugrel depende
significativamente del precio del clopidogrel que el decisor Figura 2. Grdfico de dispersion.
Tabla 5. Andlisis de sensibilidad: precio del clopidogrel.
Precio del Estrategia Costo por Costo Efectividad Efectividad Costo/Efectividad RICE
Clopidogrel paciente incremental incremental
$948 796 Clopidogrel $3 408 401 7.336 AVAC $464 617
Prasugrel $5 346 350 $1 937949 7.360 AVAC 0.024 AVAC $726 389 $79 987 695
$1 982 508 Clopidogrel $4 631 927 7.336 AVAC $631 402
Prasugrel $5 346 350 $714 423 7.360 AVAC 0.024 AVAC $726 389 $29 487 404
Tabla 6. Andlisis de sensibilidad: tasa de descuento.
Tasa de Estrategia Costo por Costo Efectividad Efectividad Costo/Efectividad RICE
descuento paciente incremental incremental
0 Clopidogrel $3 683 380 8.432 AVAC $436 825
Prasugrel $5 679 242 $1995 861 8.460 AVAC 0.028 AVAC $671 320 $72 192 589
0.05 Clopidogrel $3 255 697 6732 AVAC $483 650
Prasugrel $5 161 485 $1905 788 6754 AVAC 0.022 AVAC $764 228 $85 308 457
Tabla 7. Andlisis de sensibilidad: Consideracion de nuevos eventos cardiovasculares en el largo plazo.
Horizonte Estrategia Costo por Costo Efectividad Efectividad Costo/Efectividad RICE
temporal paciente incremental incremental
5 afios Clopidogrel $2772 316 4.433 AVAC $625 382
Prasugrel $4 567 991 $1795 675 4.448 AVAC 0015 AVAC $1026 877 $116 352 201
10 afios Clopidogrel $3 485 455 7.334 AVAC $47 266
Prasugrel $5 431 286 $1 945 832 7.358 AVAC 0.024 AVAC $738 138 $79 753 744
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establecer el valor mas adecuado para tomar una decisién,
pues la diferencia entre el precio estimado a partir de la base
de datos del SISMED y el precio regulado es superior a 50%.

Otra variable que modifica sustancialmente los resulta-
dos, es el horizonte temporal, ya que limitar la evaluacién
aun horizonte de corto plazo puede subestimar los costos y
beneficios de las alternativas que se comparan y por lo tanto
conducir a conclusiones erréneas sobre el costo-efectividad
de las nuevas tecnologias. Por tal motivo en este estudio se
adopt6 un horizonte temporal lo suficientemente amplio
para capturar el efecto de las tecnologias sobre los costos y
el estado de salud en el largo plazo, el cual puede ser mds
relevante para el decisor. Sin embargo, incluso en un hori-
zonte temporal de largo plazo, la RICE sigue estando por
debajo del umbral (si se considera el precio del clopidogrel
como el estimado a partir del SISMED).

En este andlisis se trat6 de incorporar la mejor evidencia
disponible respecto a la efectividad de las intervenciones con
el fin de apoyar las recomendaciones clinicas. Se conside-
raron los resultados del ensayo clinico mds importante que
ha comparado ambos medicamentos asi como resultados de
estudios realizados en Colombia. Mediante el modelo de
Markov se estimé el impacto esperado de las intervenciones
en el largo plazo con el fin de abarcar todos los costos y
consecuencias que implican las intervenciones y que pueden
ser relevantes para tomar una decision.

Las conclusiones encontradas aqui difieren de las eva-
luaciones econémicas realizadas en Estados Unidos y el
Reino Unido. Por una parte, NICE (16) encuentra que para
pacientes con SCA sometidos a una ICP en el Reino Unido,
prasugrel genera un costo adicional de £3220 por AVAC
ganado en comparacién con clopidogrel. Ademds, conside-
rando un umbral de £20 000 por AVAC ganado, encuentran la
probabilidad de que prasugrel sea costo efectivo para toda la
poblacién varia entre 75 y 80%, y para pacientes diabéticos
llega a ser casi de 100%. Por otro lado, Mahoney et al (17)
concluyen que en Estados Unidos, para pacientes con SCA
que se someten a ICP, prasugrel es una estrategia altamente
costo efectiva y en muchos escenarios menos costosa que
el clopidogrel. Las diferencias respecto en los resultados
encontrados en este trabajo, se pueden deber a las diferen-
cias en el precio del medicamento, y a que en Colombia se
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tienen menores disposiciones a pagar que en estos paises,
los cuales son mds desarrollados socioeconémicamente y
tienen mds recursos disponibles en sus sistemas de salud.

En el estudio se reconocen varias limitaciones: en primer
lugar, los datos de efectividad, en particular las probabilida-
des de transicidn, se tomaron de la informacién disponible
en los articulos publicados, lo cual impide el uso de anélisis
de supervivencia para realizar estimaciones mds precisas.
En segundo lugar, las ponderaciones de utilidad para los
distintos desenlaces se calcularon a partir de la valoracién
del EQ-5D realizada en Reino Unido para ticagrelor. Es
importante avanzar en la estimacién de ponderaciones de
utilidad para desenlaces en salud en Colombia, si existe la
voluntad politica de informar las decisiones en salud por
andlisis econémicos.
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