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1. El costeo en evaluaciones econémicas
Mabel Moreno

1.1 Introduccién

Las evaluaciones econémicas tienen como objetivo establecer una comparacion entre los costos
y las consecuencias entre alternativas de tecnologias en salud. En ese sentido, es necesario
identificar, cuantificar y valorar los recursos consumidos en la implementacion y uso de las
tecnologias en salud que son objeto de la evaluacion.

Este documento tiene como objetivo describir los diferentes enfoques en la definicién de costos,
asi como los métodos de costeo mas reconocidos para su uso en evaluaciones econémicas de
tecnologias en salud. También se presentaran los métodos de costeo que se han utilizado mas
frecuentemente en este tipo de estudios en Colombia, y se daran algunas sugerencias para el
contexto de las evaluaciones econdémicas en Colombia.

1.2 Definicién de costo

En un sentido econdmico, el costo tiene la caracteristica de ser una magnitud relativa: un bien o
un servicio cuesta tanto como deba renunciarse en cierta cantidad al consumo del siguiente mejor
bien o servicio. Esto es el costo de oportunidad, que es el valor de lo que se deja de consumir de
un bien a cambio de consumir una mayor cantidad de otro. De esta forma, el costo de una
tecnologia en salud es la cantidad de otros bienes o tecnologias en salud que deben dejar de
consumirse [1].

El costo de oportunidad refleja el caracter escaso de los recursos disponibles y, por lo tanto,
muestra el problema de eleccién al que se enfrentan los tomadores de decisiones (por tener que
decidir cuales recursos y consumo deben ser desplazadas de una tecnologia en salud, a otra). Asi
que, en las evaluaciones econémicas de tecnologias en salud, el costeo se propone valorar el uso
de los recursos escasos (medicamentos, dispositivos, tiempo de médicos, tiempo del paciente...)
necesarios para producir un efecto de salud que, en este caso, es el desenlace que se haya
escogido para comparar las tecnologias en salud [2]. La eficiencia implicita en el uso de los
recursos escasos en salud, asi como la eleccion acerca de cuanto se esta dispuesto a renunciar
en otros consumos para consumir en salud, es lo que hace que la aproximacion del costeo en
evaluaciones econdmicas en salud esté clasificada dentro de la economia del bienestar [2, 4, 5, 7,
8]. En ese sentido, y dado que la economia del bienestar estudia el uso de los recursos vy los
beneficios obtenidos para la sociedad en conjunto, la perspectiva del costeo que mas se aproxima
a la vision de la economia del bienestar, es la perspectiva social.

Bajo los supuestos de la teorfa del equilibrio parcial en competencia perfecta [1, 3], es posible
afirmar que el precio de mercado en equilibrio de los bienes y servicios, es una buena
aproximacion del valor del costo de oportunidad (esto, porque conjuga el costo de oportunidad




subjetivo —del consumidor— con el costo de oportunidad objetivo —del mercado). En ese sentido,
también es posible acercarse a los precios de mercado de los recursos necesarios para
implementar y usar una tecnologia en salud, por medio de los sistemas publicos de registro de
precios (para el caso de Colombia, el Sistema de Informacion de Precios de Medicamentos
(SISMED) es un buen ejemplo).

1.3 Algunos apuntes de teoria de costos

Los costos de alcanzar un cierto desenlace asociado al uso de una tecnologia en salud estan
determinados por la cantidad de recursos (factores de produccion) y por los respectivos costos
unitarios de dichos recursos. Ese nivel de produccion esta explicado por la funcion de produccion
gue —en concordancia con los supuestos tedricos que dan soporte al enfoque de la economia
del bienestar— muestra como al aumentar en una unidad la cantidad de alguno de los factores
de produccion (y los demas factores fijos), los desenlaces en salud aumentan pero en menor
proporcion. Esto es lo que se conoce como rendimientos decrecientes a escala [1].

Para el caso de producir desenlaces en salud, podriamos decir que la funcion de costos totales
estarfa dada por:
CT = CT(So) = p1X1 + p2xz2 + -+ PuXy

Esta funcion de costos totales esta en funcion de lograr un nivel de desenlaces en salud (Sy)
asociados al uno de una tecnologia. Para lograr ese nivel de produccion de desenlaces es
necesaria una cantidad de recursos disponibles (pero escasos: xq, Xy, ..., X,) CON sUS respectivos
precios (py, P2, -, Pn). Por simplificacion, suele mencionarse dentro de la funcién de costos solo
al primer recurso o factor productivo, y agrupar a todos los demas en un solo término, asf:

CT = CT(Sy) = p1x + pyy donde py = (Paxp + -+ + PpXy)

Esto facilita posteriores analisis marginales y parciales (por ejemplo, analizar cambios en el nivel
de produccion S, cuando cambia solamente la cantidad o el precio del recurso x, pero todos los
demas precios y recursos se mantienen constantes o fijos; es decir, y) [1, 3]. Esta agrupacion
también facilita el anélisis de costos fijos (CF: que no dependen del nivel de produccion o del
horizonte temporal) y de costos variables (CV (Sy): estos si dependen de cambios en el nivel de
produccion o del horizonte temporal). Entonces, los costos totales también se puede expresar

CcoOmo:

Vale la pena mencionar que dentro del listado de recursos o factores productivos necesarios para
alcanzar un cierto nivel de produccion de desenlaces en salud, la teorfa de costos suele mencionar
dos basicos que son el capital y el trabajo. Sin embargo, y como se vera mas adelante, en el
ejercicio de costeo de una tecnologia en salud no se tienen en cuenta el capital o las horas-
hombre en abstracto, sino que se hace una completa identificacion, medicion y valoracion de
todos los recursos necesarios para alcanzar un nivel de produccion de desenlaces en salud.




Por ultimo, y derivado de la funcion de costos totales, se pueden hacer célculos igualmente Utiles
(1,3 55

Costos medios: CM(S,) = CT;S"); es decir, el costo promedio de una unidad producida.
0

Costos marginales: CMg(Sy) = CT(Sy) — CT(Sy, + 1); es decir, costos adicionales de producir
una unidad mas.

Costos incrementales: CI = CT;(S3) — CT,(S3); es decir, la diferencia de costos entre producir
un nivel S de la tecnologia T; con respecto a producir un nivel S3 de la tecnologia Ts.

1.4 Etapas del costeo

Para tratar de acercarse a una funcion de produccion que le permita conocer al tomador de
decisiones si los beneficios obtenidos compensan el costo de los recursos en salud utilizados en
implementar y usar una tecnologia en salud, es necesario identificar, medir y valorar el consumo
de dichos recursos. Estas 3 etapas del costeo estan determinadas tanto por la perspectiva de la
evaluacion econdémica, como por el horizonte temporal que hayan sido previamente establecidos
(ver Tabla 1).

1. Identificacion de los recursos

Al igual que en la produccion de cualquier bien o servicio, dentro de la implementacion de una
tecnologia en salud es posible identificar los recursos necesarios para ello (mas alla de los
medicamentos estan los dispositivos, el equipo, las consultas médicas, la gestion de la
organizaciones, el tiempo de los pacientes o de sus cuidadores, etc.). En esa identificacion es muy
importante contar con una perspectiva del costeo previamente establecida, ya que por ejemplo
los costos en los que incurre el sistema de salud para asegurar la prestacion de una tecnologia
en salud, difieren de los costos en los que deban incurrir los pacientes (e incluso su familia) para
acceder a ella. Luego de tener claridad con respecto a la perspectiva, es importante tener claro
algunos de los costos que seran susceptibles de entrar en la evaluacion econémica:

e (Costos directos: son los costos (costos médicos, por ejemplo) implicados directamente en
la prestacion, implementacion o consumo (esto depende de la perspectiva del costeo) de
una tecnologia en salud. En ocasiones es posible calcular directamente la proporcion que
cada uno de estos costos representa dentro de una unidad de tecnologia en salud.

e (Costos indirectos: son los costos que permiten la prestacion, implementacion o consumo
de una tecnologia en salud, pero es infrecuente poder establecer la proporcion que cada
uno de estos costos dentro de una unidad de tecnologia en salud. Por ejemplo: la pérdida
de capacidad para el trabajo por muerte o los afios de vida productiva potencialmente
perdidos (AVPP).




e (Costos intangibles: son costos dificiles de cuantificar ya que estan asociados (como por
ejemplo, la disponibilidad a pagar por una tecnologia en salud) al sufrimiento o pérdida
de tiempo libre en estado de buena salud que pueden padecer los pacientes.

Nuevamente: teniendo en cuenta la perspectiva del costeo, es relevante incluir todos los costos
directos y presentar separadamente aquellos costos que sean indirectos o que sean compartidos
(estos Ultimos son conocidos en la literatura contable como “overheads”) [2, 4].

Tabla 1. Influencia del horizonte temporal y la perspectiva del estudio sobre los costos

...sobre:

Identificacion

Mediciéon

Valoracion

;Los mismos recursos
identificados en una
etapa inicial del
tratamiento
/implementacion de la
tecnologia, se van a

;Las mismas cantidades de
recursos identificados en
una etapa inicial del
tratamiento/implementacion
de la tecnologia se van a

iCémo y cuanto
cambian los precios a
lo largo del
tratamiento/
implementacion de la
tecnologia/horizonte
temporal

icuales son los
recursos publicos
(costos directos) que
debe sacrificar o
reasignar el sistema
de salud para
usar/implementar una
tecnologia en salud?

Tercer pagador: cantidades
de recursos gastadas por el
sistema de salud (incluidos
los servicios de promocion,
prevencion,
implementacion, cuidadores
que no sean familiares del
paciente...) para

TR requerir durante toda | usar durante toda la historia | seleccionado?
la historia natural de | natural de la Es preciso tener en
la enfermedad/ enfermedad/durante todo | cuenta, entonces,
durante todo el el horizonte temporal tanto la tasa de
horizonte temporal determinado? descuento para los
determinado? costos, como el
< horizonte temporal?
o Social: ;cudles son los | Social: cantidades de Se debe privilegiar el
o recursos que la recursos (en el sector de la | uso de bases de datos
E sociedad, vista como | salud y de otros sectores de registros locales de
k= un todo, debe productivos que lo precios de
sacrificar o reasignar | respalden) gastadas por medicamentos,
para implementar a parte del tercer pagador, de | dispositivos,
una tecnologia en los prestadores y de los procedimientos e
salud? individuos. insumos, para obtener
Perspectiva | Tercer pagador: costos unitarios. Se

pueden hacer ajustes
de precios de acuerdo
al indice de inflacion, y
se deben usar tasas de
descuentos para
valorar los costos vy los
efectos monetarios a
lo largo del horizonte

wWww.iets.org
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...sobre:

Identificacion Medicion Valoracion
implementar el uso de una | temporal previamente
tecnologia en salud. determinado, en caso

de que se considere la
inclusion de costos
futuros asociados a la
oferta,
implementacion y
acceso de una

Prestador: ;cuales son tecnologfa en salud
los recursos (costos (4).

directos) que debe Prestador: cantidades de

sacrificar o reasignar | recursos gastados por las

una institucion entidades prestadoras de

prestadora de servicios de salud para

servicios en salud para | ofrecer a los pacientes una
ofrecer/implementar | tecnologia en salud.

una tecnologia en
salud?

Individuo: cantidades de
Individuo: ;cuales son | recursos (medidos en

los recursos (costos términos monetarios y no
directos) en los que monetarios) en los que
incurrir, o que debe | deben incurrir o deben
sacrificar, un individuo | sacrificar los individuos, e
para acceder a una incluso sus familias, para
tecnologia en salud? | poder acceder a una
tecnologia en salud.

Fuente: elaboracion propia.

2. Medicion de los recursos

El calculo del consumo de recursos necesarios para el uso e implementacion de las tecnologias
en salud permite acercarse a conocer su funciéon de produccién; a comprender como se produce
cada alternativa a evaluar. Para aproximarse a una medicion del consumo de recursos en salud
se puede partir de establecer una diferencia entre el tipo de datos a recolectar para tal fin:
prospectivos o retrospectivos. La recopilacion prospectiva de datos de pacientes suele
recolectarse durante el desarrollo de estudios clinicos. Las unidades para la medicién de consumo
de recursos son unidades fisicas como, por ejemplo, el tiempo dedicado al trabajo realizado, el
tiempo de admision, el tratamiento (tipo y dosis), el nimero de pruebas y examenes, el nUmero
de cirugfas, los dias de ausencia laboral por enfermedad, etc. En contraste, en la recopilacion
retrospectiva de datos el consumo de recursos no se recoge de manera continua sino que se




revisa el consumo de recursos que ya aparecen previamente registrados, o que sucedieron con
anterioridad en el tiempo. Este tipo de informacion puede recolectarse de varias fuentes:
haciendo una revision de literatura biomédica, de protocolos de manejo o de guias de practica
clinica, mediante el envio de cuestionarios a pacientes, mediante consulta a expertos tematicos,
haciendo una revision de historias clinicas, etc. [6].

3. Valoracion de los recursos

La valoracion de los recursos se obtiene, en su concepcion mas basica, de multiplicar la cantidad
de cada recurso necesario en la cantidad promedio utilizada, por sus respectivos costos unitarios.
Independientemente de la dificultad que supone equipar en los mercados reales, los precios de
mercado con los costos de las tecnologias en salud, es posible hacer uso de bases de datos de
registros locales de precios de medicamentos, dispositivos, procedimientos e insumos, para
obtener costos unitarios que pudieran ser considerados una buena aproximacion. Se pueden
hacer ajustes de precios de acuerdo al indice de inflacion, y se deben usar tasas de descuentos
para valorar los costos y los efectos monetarios a lo largo del horizonte temporal, previamente
determinado cuando se tomo la decision de incluir los costos futuros directamente asociados con
someterse a la intervencion o tecnologia en salud [4].

1.5 Algunos métodos de estimacién de costos en evaluaciones econdmicas en salud

A continuacion, se describen brevemente algunas metodologias de estimacion de los costos en
evaluaciones econémicas de tecnologias en salud [6]:

e Microcosteo: también se le conoce como método de costeo “de abajo hacia arriba” o bottom-
up. El uso de esta metodologia esta asociado a la ausencia de fuentes de informacion
confiables para obtener informacion acerca de costos, asi que hace necesaria una valoracion
de los recursos de cada intervencion asociada al uso de una tecnologia en salud. Existen varios
métodos de microcosteo; algunos de ellos son [6, 7]:

a. Costeo basado en actividades (ABC): permite establecer los costos de una tecnologia
en salud incluso ya teniendo un sistema previo de costeo de los recursos porque,
como su nombre lo indica, tiene como propdsito enfocarse en el costo de las
actividades que permiten ofrecer, implementar o acceder a una tecnologfa en salud.
Estas actividades son exhaustivas y abordan tanto los costos indirectos como los
gastos en gestion de las organizaciones que prestan los servicios de salud, por
ejemplo.

b. Caso tipo: refleja la variabilidad clinica, el comportamiento futuro y el patron de
intensidad en el uso de los servicios y las diferentes tecnologfas en salud, en distintos
niveles de atencion, guardando correspondencia con la perspectiva y el horizonte
temporal previamente establecidos.

www.iets.org



c. Ajuste de costos: consiste en ajustar al sitio de realizacion de una evaluacion
econdmica de una tecnologia en salud, los costos reportados en estudios foraneos.
El uso de esta metodologia no se recomendado para evaluaciones econdmicas que
hagan parte de guias de practica clinica.

d. Factura emitida: establece el costo de las tecnologias en salud con base en la
informacion reportada en la facturacion de las organizaciones prestadoras de
servicios de salud.

e Macrocosteo: también se le conoce como método “de arriba hacia abajo”. Este método
buscar distribuir cifras agregadas entre diferentes servicios mediante la identificacion de
las actividades generadoras de costos que estan asociadas al uso o implementacion de
una tecnologfa en salud. Esta metodologia supone poca variabilidad en la prestacion de
los servicios de salud a lo largo del territorio nacional, por lo que se recurre a la consulta
de bases de datos del sistema de salud e, incluso, de las bases de datos de estadisticas
nacionales.

En general, la seleccion de alguno de los dos enfoques de costeo dependera de las
particularidades de cada evaluacion econdmica, asi como de la disponibilidad de informacion.
También es importante considerar que, ante la necesidad de realizar una estimacion de costos
que dé cuenta del maximo de informacion disponible, serfa posible recurrir a una combinacion
de ambos enfoques [6, 7].

1.6 Recomendaciones de costeo en guias internacionales

Recurriendo a una revision rapida de las metodologias para la estimacion de costos que aparecen
en diferentes gufas o manuales de evaluaciones econdmicas en salud en el mundo
(particularmente, en el marco de agencias encargadas ETES, sin excluir aquellas publicadas por
Ministerios de Salud), se pudo concluir que no existe unicidad en cuanto a la recomendacion de
una unica metodologia (ver Tabla 2). De hecho, en muchas gufas no es clara la recomendacion
de una metodologia especifica o, simplemente, consideran que esta seleccion debe estar
debidamente justificada dentro de la evaluacion econémica.
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Tabla 2. Algunas recomendaciones internacionales acerca de la metodologia de estimacién de
costos

Pais Documento Recomendacion

Los costos deben ser analizados desde la
perspectiva del sector publico, se debe
tender a usar micro-costeo e incluir solo
aquellos costos futuros directamente
asociados a la condicion en estudio. Los
métodos y/o fuentes de datos usados

Guia Metodoldgica para la deben quedar explicitamente establecidos,
Evaluacion Econémica de detallados v justificados. Los costos deben
Intervenciones en Salud en Chile | presentarse de manera que permitan su

[8] reproduccion, diferenciando el uso de
recursos (cantidades) del valor imputado
por tipo de recurso. Para otras perspectivas
la identificacion, medicion y valoracion de
los recursos debe considerar los costos o
precios enfrentados por el sector o grupo
considerado.

Se requiere que tanto los costos unitarios
como las cantidades de recursos empleados
sean descritos con detalle. Cuando se
disponga de informacion de mas de una
institucion, se empleard un promedio
ponderado, en consecuencia con la
perspectiva (Que dependeréa de la pregunta
de investigacion que se quiera resolver) del
analisis que se emplea. Solo se deben
considerar aquellos costos medicos
ocasionados directamente como
consecuencia de la intervenciéon bajo
estudio. Los costos que resulten de
cualquier otra enfermedad no asociada con
el insumo original, no deben tomarse en
cuenta para la evaluacion.

Chile

Evaluacion de Tecnologias para la
México Salud. Documento Metodologico
9]
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Documento

Recomendacién

Brasil

Diretrizes Metodoldgicas Estudios
de Avaliacao

Econdmica de Tecnologias em
Salde [10]

Se recomienda usar la metodologia de
Costo Total de Propiedad (TCO), que se
utiliza para estimar los costos financieros y
evaluar los costos directos e indirectos
relacionados con la adquisicion de una
tecnologia en salud, asi como los gastos
inherentes a su uso e implementacion.
Considerado como un enfoque complejo,
requiere de la identificacion por parte del
comprador de todos los costos relevantes
para el uso, implementacion y
mantenimiento (o sea, costo del ciclo de
vida) de un bien o servicio comprado, y que
se cuantifiquen todos los costos
relacionados con el proveedor especifico de
la tecnologfa.

Cuba

Guia Metodoldgica para la
Evaluacion Econdmica en Salud
[11]

Deben ser identificados todos los costos
relevantes para el anélisis de acuerdo a la
perspectiva social. Debe quedar claramente
definido dentro de la metodologia del
estudio el concepto de costos directos e
indirectos que se esta utilizando vy la
medicion de los costos debe ser lo mas
detallada posible. Todos los costos deben
ser cuantificados en téerminos fisicos y de
valor. Debe evitarse el doble conteo.

Canada

Guidelines for the Economic
Evaluation of Health
Technologies: Canada [12]

Incluir todos los costos relevantes de
acuerdo a la perspectiva de la evaluacion
economica. Excluir gastos tomados de
ensayos clinicos dirigidos con protocolos.
Las transferencias deben ser excluidas de las
perspectivas del financiador publico y de la
social. Reportar el método de costeo
utilizado y justificarlo. Medir y valorar con
mayor precision aquellos recursos que
contribuyen en mayor medida a los costos
incrementales y totales. Cuando se utilizan
estimaciones de baja calidad para el calculo
de costos, se deben hacer analisis de
sensibilidad para determinar el impacto de
los supuestos hechos alrededor de los
costos.




Documento

Recomendacién

Reino Unido
(Escocia,
Gales,
Inglaterra e
Irlanda  del
Norte)

Guide to the methods of
technology appraisals [13]

Costos potenciales directos e indirectos de
los recursos utilizados por el National Health
System (NHS) y por el Personal Social
Services (PSS); y la perspectiva de las
evaluaciones econémicas seréa la del NHS y
el PSS. Los métodos de identificacion del
uso de recursos y costos unitarios no estan
bien definidos, asf que mas alla de extraer
informacion de los Healthcare Resource
Groups (HRG) se podria recurrir a estudios
de micro-costeo. Si, luego de discutirlo, se
concluye que existen costos en los que
deben incurrir otros sectores o entidades
diferentes al NHS y el PSS, estos deben ser
reportados separadamente y no deben ser
incluidos en el calculo de la RCEL

Dinamarca

The Danish Approach to
Standards for Economic
Evaluation Methodologies [14]

Los costos se deben estimar en 3 etapas:
identificacion los de recursos, mediciéon en
unidades fisicas de los recursos y valoracion
el uso del recurso. Deben incluirse todos los
costos directos hospitalarios, costos directos
de la atenciéon primaria, costos directos de
otros sectores involucrados, costos directos
para el paciente y su familia; también incluir
costos indirectos e intangibles, y reportarlos
separadamente. También debe costearse la
pérdida de productividad.

Alemania

General Methods for the
Assessment of the Relation of
Benefits to Costs [15]

Tanto las metodologfas de micro-costeo
como de macro-costeo pueden ser
utilizadas para medir el consumo de
recursos, pero la eleccion debe justificarse
cuidadosamente para el area terapéutica de
interés. Se deben incluir siempre los costos
directos que afecten al SHIy a las personas
aseguradas al sistema (co-pagos). No se
considera obligatoria la inclusion de costos
indirectos y, de ser importantes dentro de la
condicién o las tecnologias evaluadas, estos
deben ser reportados de manera separada.




Pais Documento Recomendacién

No se recomienda la inclusidon de costos
indirectos en el calculo de la RCEL Sin

Prescription for :
embargo los valores de costos alternativos

Nueva Pharmacoeconomic Analysis: 0 s
. _ deben ser utilizados en los anélisis de
Zelanda Methods for Cost-utility Analysis Qo .
16] sensibilidad. No se recomienda obtener

datos de costos de ensayos clinicos ni de

estudios foraneos.

1.7 El costeo de tecnologias en salud en Colombia

Para obtener un panorama de las metodologias mas frecuentemente utilizadas en la estimacion
de costos de evaluaciones econdmicas en tecnologias en salud colombianas, se llevd a cabo una
busqueda no sistemética de literatura, filtrada solamente por la disponibilidad del texto libre
completo en linea®. Primero, fueron encontrados 63 estudios. Luego del filtro, quedaron 30 titulos
a los cuales era posible acceder. Finalmente, fueron excluidos 9 estudios que no correspondian
con ser analisis de costos ni de costo-efectividad, para un total de 21 estudios revisados.

En total, nueve de los 21 estudios no mostraron con claridad una metodologfa para la estimacion
de costos, dos estudios llevaron a cabo la estimacion mediante el costeo por actividades, tres
estudios llevaron a cabo un ajuste de costos (bien fuera a partir de estudios foraneos o locales),
tres estudios desarrollaron la estimacion por medio de facturas emitidas, dos estudios llevaron a
disefiaron casos tipo v, finalmente, dos estudios llevaron a cabo la estimacion por medio del
microcosteo, pero sin aclarar el tipo de microcosteo realizado.

También fueron consultados los métodos de estimacion de costos que fueron implementados en
las evaluaciones econdmicas incluidas en las Guias de Préactica Clinica (en adelante, GPC)
publicadas por el Ministerio de Salud y Proteccion Social. En el caso de la GPC para el Sindrome
Coronario Agudo, la evaluacion econémica uso la metodologia del caso tipo, al igual que la GPC
para la Enfermedad Diarréica Aguda. En el caso de la GPC para la Deteccion Temprana de las
Complicaciones del Embarazo, Parto y Puerperio, las evaluaciones econdmicas correspondientes
a la tamizacion de bacteriuria asintomatica y al consumo de suplemento de calcio para reducir
las muertes maternas asociadas a la preeclampsia, ambas utilizaron la metodologia del caso tipo;
mientras que en las evaluaciones econdmicas del diagndstico de toxoplasmosis en gestantes y
en recién nacidos no es claro cual fue la metodologia utilizada. En el componente de evaluacion
econdmica de la GPC del Recien Nacido Sano no es clara la metodologia de estimacion de costos.
Mientras que en las dos evaluaciones econdmicas de la GPC de Infecciones de Transmision Sexual
y Otras Infecciones del Tracto Genital, fue utilizado el caso tipo. La evaluacion econémica de la

! La busqueda fue realizada en el motor de bisqueda PubMed, con la siguiente estrategia: "cost-benefit
analysis"[MeSH Terms] AND ("colombia"[MeSH Terms] OR "colombia"[All Fields]) AND "loattrfree full
text"[sb]
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GPC de leucemia linfoide aguda recurrio a la metodologia de costeo por actividades, en tanto
que las evaluaciones de linfoma no Hodgkin y de leucemia mieloide disefiaron un caso tipo cada
una.

Por Ultimo, las GPC para la deteccion temprana, diagnostico, tratamiento, seguimiento y
rehabilitacion del cancer de proéstata, de colon y recto y de mama, recurrieron a la metodologia
del caso tipo.

1.8 Conclusidon

De la revision de recomendaciones metodoldgicas de costos en guias y manuales de diferentes
paises, y de la revision de métodos de costeo utilizadas en evaluaciones econdmicas en Colombia,
se puede concluir que la estimacion de costos involucrados en una evaluacion econdmica de
tecnologias en salud, puede variar dependiendo de las necesidades particulares del estudio y de
la disposicion de informacion que tengan los investigadores. En ese sentido, y teniendo en cuenta
gue no existe una Unica metodologia de medicion de costos, para el caso de la evaluaciones
economicas en salud para Colombia, esta deberia aparecer siempre claramente especificada y
justificada dentro del reporte de las evaluaciones econémicas en salud.
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2. Modelos analiticos para la toma de decisiones en salud
Mabel Moreno
2.1 Introduccion

Un escenario frecuente en la toma de decisiones en salud es la escasez de informacion para
alimentar ese proceso. En ese sentido, una herramienta que brinda insumos a los tomadores de
decisiones, es la evaluacion econémica de tecnologias en salud. Sin embargo, no toda la
informacion relevante para llevar a cabo este tipo de analisis puede recogerse de la literatura
cientifica e, incluso de encontrarse, no es frecuente hallar estudios que hayan abordado un
seguimiento que permita llevar los resultados de una evaluacion econdmica tanto al mediano
como al largo plazo.

El reto metodoldgico de sintetizar la evidencia clinica disponible y analizar la incertidumbre propia
de los riesgos que supone el uso de una tecnologia en salud, ha sido abordado mediante el
disefio y desarrollo de modelos analiticos para la toma de decisiones en salud en los que se trata
de simular la comparacion de alternativas como si se hubiera realizado un estudio poblacional,
lo que permitiria obtener la efectividad y los costos de las tecnologias evaluadas, permitiendo
incluso rastrear los beneficios de las tecnologias a lo largo de la historia natural de la enfermedad
y bajo diferentes escenarios, capturando también la incertidumbre propia de cada variable
implicada (1).

Este documento tiene como objetivo describir el analisis de decisiones v las caracteristicas de los
modelos analiticos para la toma de decisiones, asi como los modelos mas reconocidos para su
uso en evaluaciones economicas de tecnologias en salud. También se presentaran las
recomendaciones metodoldgicas para el desarrollo de modelos a lo largo de diferentes guias de
evaluacion de tecnologias en salud en el mundo y se daran algunas sugerencias para el contexto
de las evaluaciones econdmicas en Colombia.

2.2 Modelos analiticos para la toma de decisiones

El analisis de decisiones es un enfoque sistematico del proceso de toma de decisiones bajo
incertidumbre, que genera insumos para que este proceso arroje resultados informados acerca
de lo que ocurrirfa si cada una de las alternativas en evaluacion fuera implementada (2). Algunas
de las caracteristicas de un analisis de decisiones son las siguientes (3):

e Esexplicito: hace una descripcion analitica de todos los componentes de un problema y
sus relaciones, de manera que ningun componente o relacion entre ellos sea asumida
como tacita.




e Es prescriptivo: el analisis de decisiones explica las consecuencias de cada decision. En
ese sentido, no describe los mecanismos acerca de como toman las decisiones los
individuos sino que orienta la toma de una decision racional.

e s cuantitativo: un anélisis de decisiones supone un ambiente bajo incertidumbre, de
manera que toma en cuenta las probabilidades de ocurrencia de un evento e intenta
conocer el valor de las consecuencias de los mismos, asi como calcular su valor esperado.

e Lacombinacion de este analisis estructurado con el uso de técnicas cuantitativas se puede
reflejar a través del disefio de modelos analiticos. Esta técnica se ha traido desde otras
disciplinas para su uso en la economfa de la salud debido a que estos modelos son una
aproximacion tetrica simplificada de sistemas o realidades complejas, lo que permite
entender y simular su comportamiento bajo condiciones de incertidumbre.

Una enfermedad o cualquier proceso asociado a la salud son una realidad compleja, un sistema
de elementos organizados y dindmicamente relacionados en una actividad para alcanzar objetivo
(2). De otro lado, una simulacion es un conjunto de métodos y aplicaciones que no solo busca
imitar el comportamiento de dichos sistemas, sino también el impacto de las tecnologias en salud
sobre ellos. Entonces, los modelos analiticos sirven para hacer simulaciones de realidades
complejas como los procesos en salud, y de esa manera informan el proceso de toma de
decisiones bajo condiciones de variabilidad e incertidumbre (3).

2.3 Uso de modelos analfticos en evaluacién econémica

En la evaluacion econdmica de tecnologias en salud, un modelo analitico es una estructura
matematica que nos permite modelar los resultados econdmicos y en salud de un paciente o una
poblacion bajo una variedad de escenarios, capturando, ademas, la incertidumbre propia de cada
fuente de evidencia (1). Sin embargo, no todas las evaluaciones econdmicas de tecnologias en
salud incorporan el desarrollo de un modelo analitico de decisiones, por lo que es posible
determinar los argumentos que justificarian el disefio de un modelo (4, 5):

e Dependiendo de la historia natural de la enfermedad o de las caracteristicas de una tecnologia
en salud, puede no ser factible obtener valores de costo-efectividad a partir de ensayos
clinicos, lo que hace necesario reunir evidencia de diferentes fuentes y articularlas a través de
un modelo.

e El modelo analitico permite evaluar simultdneamente varias tecnologias en salud, que son
consideradas como alternativas mutuamente excluyentes y cuya efectividad fue obtenida
separadamente.

e En caso de recurrir a desenlaces intermedios para medir la efectividad de una tecnologia en
salud, los modelos analiticos permiten traducir estos desenlaces a sobrevida o a calidad de
vida relacionada con salud. Con excepcion, claro esta, de que el objetivo sea evaluar la
eficiencia técnica de una tecnologia.

e Los modelos analiticos permiten valorar deterministicamente la variabilidad de los resultados
de una evaluacion econdmica de tecnologias en salud, asi como cuantificar estocasticamente
la incertidumbre asociada a cada una de las variables que alimentan el modelo.




e En caso de que el estudio de alguna enfermedad o tecnologia en salud implique un reto
metodoldgico por cuestionamientos éeticos, un modelo analitico es la manera de abordar ese
reto ya que permite evaluar supuestos e hipdtesis sin necesidad de llevar a cabo dichos
estudios.

Adicionalmente, para que los modelos analiticos puedan satisfacer las necesidades que se acaban
de mencionar, es necesario llevar a cabo ciertos pasos clave durante su disefio (5, 6):

e Especificar el problema de decision: esto implica identificar la pregunta de investigacion que
quiere resolverse.

e Definir los limites del modelo: partiendo de que los modelos analiticos son simplificaciones
tedricas de sistemas complejos, es necesario hacer elecciones acerca de las consecuencias que
seran o no incluidas dentro del modelo analitico.

e Estructurar un modelo de decision: la estructura del modelo debe reflejar el tipo de tecnologias
evaluadas, si la condicion de salud de interés es aguda o cronica; si la efectividad, los costos o
el numero de eventos relacionados con la salud que pueden cambiar con el tiempo o si son
constantes; si la probabilidad de dichos cambios depende de lo que sucedio con el paciente
en el pasado, etc.

e Identificar y sintetizar la evidencia: bajo el supuesto de que debe identificarse la mejor
evidencia disponible para alimentar un modelo, a veces sera necesario estimar datos de
efectividad incluso cuando no se tengan ensayos aleatorizados cabeza a cabeza, o sera
necesario identificar la necesidad de estimar probabilidades de ocurrencia de eventos en el
tiempo, o estimar la medida de efectividad de una tecnologia en términos de un desenlace
comun. También debe identificarse si es necesario evaluar la heterogeneidad entre diferentes
tipos de pacientes, porque no siempre se va a disponer de datos individuales.

e Analizar la heterogeneidad y la incertidumbre: un modelo debe asumir la variabilidad de la
efectividad clinica entre individuos y la heterogeneidad entre subgrupos poblacionales, debe
permitir tratar de reducir la incertidumbre paramétrica mediante el uso de evidencia adicional
y debe permitir conocer la distribucion de la costo-efectividad relacionada con las tecnologias
bajo evaluacion, para poder determinar la probabilidad de tomar una buena decision.

e Evaluar el valor de investigacion adicional: el desarrollo de modelos analiticos debe permitir
obtener informacién cada vez mas precisa acerca del valor —en términos monetarios— de
tomar una decision en salud. En ese sentido, un modelo analitico debe proveer la estructura
necesaria que permita evaluar la costo-efectividad de la investigacion adicional.

Y por ultimo, para pasar del disefio de un modelo analitico a su desarrollo, es necesario tener
claros ciertos conceptos basicos de la teorfa de la decision (3, 6):

e Probabilidades: en analisis de decisiones asi como en estadistica bayesiana, las probabilidades
son un numero que refleja cuan potencial es la ocurrencia de un evento en el futuro.
Adicionalmente estas probabilidades también pueden provenir del juicio de expertos, ya que
en analisis de decisiones la ausencia de informacion no evita que una decision deba ser
tomada. En ese sentido, la obtencion de probabilidades “subjetivas” es valido para llevar a
cabo modelos analiticos en salud. En la Tabla 1 se describen los tipos de probabilidades mas
utilizados en analisis de decisiones.




Tabla 1. Algunos conceptos de probabilidad utilizados en analisis de decisiones (3, 6)

Concepto

Notacién

Probabilidad conjunta: probabilidad (P) de que
dos eventos (A y B) sucedan de manera
concomitante.

P(AyB) =P(ANB)

Probabilidad condicional: probabilidad (P) de
que ocurra un evento (A) sabiendo que también

Independencia: los eventos A y B son
independientes si la probabilidad de que ocurra
A, P(A), es igual a la probabilidad de que ocurra
A dado que sucede el evento B, P(A|B).

) . P(ANB)
sucede el evento (B); es decir, la probabilidad de P(A|B) = W
que ocurra un evento dada la ocurrencia de otro
evento.
P(A) = P(A|B)
POA) = P(ANB)

P(A)P(B) = P(ANB)

Adicionalmente, como P(A) = P(A|B) ,
tenemos que:

P(A|B)P(B) = P(ANB)

Elaboracion propia.

e Valor esperado: el concepto de valor esperado en uno de los pilares del analisis de decisiones,
ya que permite tomar decisiones racionales bajo condiciones de incertidumbre. Esto es, que
al combinar la probabilidad de ocurrencia de un evento (entendido como la consecuencia de
haber tomado una decision) con los valores de las consecuencias de haber elegido alguna
alternativa, es posible conocer el valor esperado de dicha alternativa.

e Pagos: cada posible “estado de la naturaleza” (para este caso, una tecnologia en salud o un
estado de salud) implica no solo ciertos costos sino también ciertos desenlaces. Estos pueden
ser llamados “pagos” y es posible llegar a calcular sus valores esperados.




Estos dos ultimos conceptos de la teorfa de la decision bajo incertidumbre estan relacionados
directamente con la teorfa de la utilidad esperada de von Neumann-Morgenstern. Bajo esta
teoria, el tomador de decisiones deberia preferir la alternativa que le reporte pagos con el mayor
valor esperado. De manera simplificada, esto quiere decir que incluso bajo condiciones de
incertidumbre, el tomador de decisiones se comportaria neutral ante el riesgo y solo haria sus
elecciones basado en la maximizacion del valor esperado. De todas maneras, aunque la
neutralidad ante el riesgo deberfa ser la principal caracteristica en la asignacion de recursos
publicos, incluso la misma incertidumbre alrededor de los valores esperados debe ser cuantificada
dentro de un modelo analitico para poder establecer el valor y disefio de investigaciones futuras

(6).

Otra manera de usar el concepto del valor esperado en los modelos analiticos para la toma de
decisiones en salud, es acerca de la caracterizacion de la poblacion de interés para las
evaluaciones econdmicas. En ese sentido, obtener el valor esperado tanto de los costos como
de los resultados en salud, puede enfocarse mas en el analisis de la experiencia de un paciente
promedio que provenga de una poblacién con caracteristicas similares (modelos de cohorte),
que en el estudio de un solo paciente (modelos de microsimulacion). Generalmente, los tipos de
modelos analiticos mas utilizados para cohortes son los arboles de decision y los modelos de
Markov. En cuanto a la microsimulacion, pueden utilizarse modelos de Markov bajo la relajacion
de algunos supuestos e incluso arboles de decision para un solo paciente, pero también puede
utilizarse la técnica de simulacion de eventos discretos. Sin embargo, este tema sera abordado
més adelante dentro de este documento.




2.4Tipo de modelos analiticos utilizados en evaluacién econémica

241  Arbol de decision

Un arbol de decision representa la secuencia de eventos (consecuencias) de una decision (ver
Grafica 1). Su uso se asocia con modelos de enfermedades agudas, en donde la probabilidad de
eventos recurrentes puede considerarse nula. Las caracteristicas mas importantes de la estructura
de un arbol de decision son las siguientes (3, 6):

Gréfica 1. Arbol de decision

Evento A
P(A)

Alternativa 1 Camino: punto de
arranque,
alternativa 1,

evento A.

Evento B

Punto de arranque Nodo de azar

P(B)= 1 - P(A)

Alternativa 2

Nodo de decision
Nodo terminal

Elaboracion propia.

e Punto de arranque: previo al nodo de decision, presenta el problema que busca resolverse.
Generalmente describe la poblacion de interés para la evaluacion econémica.

e Nodo de decision: ubicado al comienzo del arbol, representa el punto de decision entre las
diferentes alternativas. Su forma es la de un cuadrado.

¢ Nodo probabilistico o de azar: es un nodo en forma circular que representa el punto en donde
se generan las diferentes consecuencias de una decision (estas Ultimas, representadas por
ramas que salen del nodo de azar), las cuales no estan bajo el control de quien toma las
decisiones. Las consecuencias representadas en el nodo de azar tienen una probabilidad de
ocurrencia (lo que muestra la cuantificacién de la incertidumbre de las consecuencias de una
decision).

e Nodo terminal: representados con triangulos, muestran los desenlaces finales.

e Caminos: representados por lineas, los caminos muestran la trayectoria desde la decision de
elegir una alternativa, hasta llegar a los desenlaces de esa eleccion. Los caminos son
secuencias de eventos mutuamente excluyentes.

e La secuencia de los eventos muestra que lo que esta a la izquierda, ha ocurrido antes que lo
que esta a la derecha. También, moviéndose de izquierda a derecha en el arbol, las primeras
probabilidades que aparecen muestran la probabilidad de ocurrencia de cada evento (las
probabilidades de todos los eventos que salen de un nodo de azar, suman 1). Las siguientes
probabilidades son condicionadas (porque describen la ocurrencia de un evento dado que
otro ocurrié previamente). La multiplicacion de las probabilidades a lo largo de todo un
camino arroja una probabilidad conjunta; es decir, la probabilidad de que dicho camino
suceda.




Si bien los arboles de decision permiten graficar todos los eventos clinicos asociados a la eleccion
de una tecnologia en salud, asi como abordar evaluaciones econdmicas donde solo hay interés
en los resultados finales y no se tienen en cuenta los resultados intermedios, algunas de las
limitaciones potenciales de los arboles de decision tienen que ver con la imposibilidad de modelar
la influencia del tiempo sobre los cambios en los eventos, en los costos y en los desenlaces. En
un arbol de decisiones tampoco es posible modelar las interacciones entre individuos o
poblaciones de individuos.

Sin embargo, el uso de éarboles de decision sigue siendo recomendado para problemas de
decision relativamente simples, con caracteristicas especiales (por ejemplo, horizontes de tiempo
muy cortos o estructuras de valor compleas) [7].

2.4.2 Modelos de transicion entre estados de salud

Muchas condiciones de salud, entendidas como un sistema, pueden ser descritas en términos de
estados de salud entre los cuales puede moverse un individuo (transiciones) y tener asociada una
probabilidad de que dichos movimientos sucedan (probabilidades de transicion). En estas
situaciones, los modelos de transicion entre estados de salud (MTES) son utiles. Algunos MTES
permiten reflejar interacciones entre grupos de individuos (es decir, que las probabilidades de
transicion dependen de los estados de salud de otras personas), mientras que otros asumen que
no existe ninguna interaccion. Algunos permiten reflejar transiciones que se producen solo en
intervalos de tiempo especificos, mientras que otros permiten reflejar un proceso continuo [8].

Un MTES se debe utilizar cuando se requiere de parametros que varfan a través del tiempo,
cuando es necesario mostrar el tiempo de un evento (por ejemplo, sobrevida libre de
enfermedad), o cuando se presentan eventos repetidos. Los modelos analiticos mas utilizados en
estos casos son los modelos de Markov y los de simulacion de eventos discretos) [8].

MTES para la evaluacion economica en salud: los modelos de Markov

Los modelos de Markov son utilizados para presentar procesos estocasticos que suceden a traves
del tiempo. Son utilizados generalmente para modelar la progresion de enfermedades cronicas,
las cuales se dividen en diferentes estados a los que se les asignan probabilidades de transicion
para poder moverse entre ellos, a través de un periodo de tiempo discreto conocido como “ciclo
de Markov". Al asociar la valoracion de los recursos y los resultados en salud a los estados de
salud y a las probabilidades de transicion, y luego correr el modelo por un repetido nimero de
ciclos de Markov, es posible estimar los costos de largo plazo y los desenlaces en salud
relacionados con una enfermedad y una tecnologia en salud particulares [9].




Figura 2. Ejemplo de un modelo de Markov
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Elaboracion propia.

Elementos de un modelo de Markov
1. Estados de Markov y transiciones

Al definir una enfermedad en términos de estados de salud, estos deben ser eventos mutuamente
excluyentes (porque un paciente no puede estar en mas de un estado de salud a la vez). Los
estados de Markov, dibujados en un diagrama de influencias, son representados como 6valos y
las transiciones entre estados son representadas por flechas (donde las transiciones no solo
permiten moverse a través de diferentes estados de salud, sino que también permiten mostrar
que un paciente puede mantenerse en el mismo estado de salud en el que estaba en un ciclo
anterior). Aquellos estados de Markov a los que un paciente llega pero, una vez alli, no tiene
probabilidades de transitar hacia otros estados, se conocen como estados absorbentes (donde
el ejemplo mas frecuente es el estado definido como "muerte”) [6, 8, 9].

2. Probabilidades de transicion

Se asume que las transiciones ocurren en cada ciclo del modelo. En un modelo que involucre k-
numero de estados de salud, todas las posibles transiciones entre ellos vienen dadas por una
matriz de transiciones de tamafio (kxk) [3]:

P11 " DPik
[Pij]kxk = [ P : ] con (i, )t
Prk1 *° Pkk

Donde
0 < pj Slnyzopij=1Vi ~lasumadela filai =1

En la vida real, es probable que muchos de los valores de dicha matriz sean ceros, por lo que es
importante establecer solo aquellas transiciones relevantes.




De otro lado, y dado que las probabilidades de transitar entre estados de salud en cada ciclo
deben sumar 1, la probabilidad de permanecer en el mismo estado en un ciclo cualquiera es
igual a 1 menos la probabilidad de abandonar dicho estado de salud.

3. Supuesto Markoviano

En los modelos de Markov, la probabilidad de salir de un estado no depende de los estados de
salud previos que un paciente pueda haber experimentado. Esta caracteristica se conoce con el
nombre de “supuesto Markoviano” e implica que estos modelos “no tienen memoria” [6, 8, 9].

4. Correccidon de mitad de ciclo

En los modelos de Markov se asume que las transiciones a través de los estados de salud se
producen entre ciclos, y que la ubicacion de un paciente en un determinado estado de salud es
constante durante toda la duracion del ciclo. En realidad, los pacientes se mueven entre las
distintas fases de su enfermedad de forma continua y no en puntos discretos en el tiempo. En
lugar de asumir que los pacientes se mueven entre los estados de salud al principio o al final de
cada ciclo, se utiliza una correccion de mitad de ciclo. Esto equivale a suponer que los pacientes
se moveran entre los estados de salud a la mitad del ciclo. Tales correcciones mitad del ciclo
seran importantes para las predicciones de los resultados de salud del modelo, en particular para
la sobrevida, ya que sin la correccion de mitad ciclo los modelos de Markov podrian sobrestimar
0 subestimar constantemente los desenlaces en salud [8, 9].

Tipos de modelos de Markov
1. Cadena de Markov

Una cadena de Markov describe un fendmeno aleatorio que se presenta en tiempo discreto, en
el que una variable aleatoria (X,,) va cambiando con el paso del tiempo. Las cadenas de Markov
tienen la propiedad de que la probabilidad de que (X,) =i solo depende del estado
inmediatamente anterior del sistema (X,—1) [3, 9. En una cadena de Markov dichas
probabilidades no dependen del tiempo, por lo que todas las probabilidades de transicion se
consideran constantes a través del tiempo:

P(Xn = i|Xn—1 = i)

Las cadenas de Markov son recomendadas para horizontes temporales cortos y tienen la ventaja
analitica de que la probabilidad de estar en un estado de salud en particular —en un punto
particular en el tiempo— se puede calcular simplemente elevando la matriz de transicion a la
potencia del ciclo apropiado [3]. Sin embargo, un supuesto de probabilidades de transicion
constantes a lo largo del tiempo puede ser muy restrictivo al momento de usarlo para describir
las transiciones entre estados de salud de una enfermedad.




2. Proceso de Markov

Este tipo de modelos de Markov es el mas ampliamente utilizado en evaluacion econdmica de
tecnologias en salud. Un proceso de Markov describe un fendmeno aleatorio que se presenta en
tiempo discreto, en el que una variable aleatoria (X,,) va cambiando con el paso del tiempo.
Tienen la propiedad de que la probabilidad de que (X,) =j no depende del estado
inmediatamente anterior del sistema [3, 9]. Aqui, las probabilidades dependen del tiempo (n). Es
decir, que las probabilidades de transicion entre estados son independientes:

P(Xn =]) = P(Xn =j|Xn+1 = i)

Los procesos de Markov se recomiendan para modelar enfermedades cronicas con horizontes
de tiempo amplios [9]. Estos procesos son menos sencillos de representar en términos del algebra
matricial, pero son mucho més flexibles con respecto al modelamiento de una enfermedad
cronica.

Limitaciones de los modelos de Markov

Una limitacion importante es el mismo supuesto de Markoviano, que hace que estos procesos no
tengan memoria [6, 8, 9]. Es importante estar al tanto de este supuesto en la construccion de los
modelos, ya que puede ser una limitacidbnen algunos casos. Sin embargo, es posible encontrar
maneras de trabajar en el supuesto de Markov, por ejemplo, utilizando una combinacion de
estados de salud distintos para modelar particularidades en la historia natural de la enfermedad,
o haciendo uso de las probabilidades de transicion que dependan del tiempo [8, 9].

Otra caracteristica que debe ser discutida es la correccion de mitad de ciclo, porque para la
evaluacion econdmica la importancia de esta correccion es menos clara que en otras areas de
aplicacion de estos modelos [8]. En un analisis econdmico, los resultados de interés son los costos
adicionales de un tratamiento sobre otro, en comparacion con los beneficios adicionales en salud.
Por lo tanto, aunque la magnitud de los costos y los resultados de salud de un analisis econémico
puede verse afectada por una correccion de mitad de ciclo, las diferencias entre ellos no tienden
a verse afectadas. Si se tiene la intencién de informar la magnitud de costos y de resultados,
entonces lo mas probable es que se requiera hacer correcciones de mitad de ciclo. Pero, si el
proposito solo va a ser reportar un analisis incremental, entonces es probable que pudiera
omitirse la correccion de mitad de ciclo [9]. De hecho, podrifa utilizarse la correccion de mitad de
ciclo durante el primer y ultimo ciclos si no se utiliza un horizonte temporal que abarque toda la
expectativa de vida [8].

Por ultimo, en los modelos de Markov no deben representarse decisiones secuenciales, sino que
estas deben hacer parte de la especificacion de las alternativas que preceden al modelo [7].

MTES para la evaluacion economica en salud: la simulacion de eventos discretos




Los modelos de simulacion de eventos discretos (MSED) son utilizados para representar aquellas
enfermedades en donde el supuesto de pérdida de memoria no es adecuado. Adicionalmente,
los MSED son Utiles para modelar enfermedades en donde la variabilidad de los efectos de las
intervenciones entre los pacientes es alta, de manera que disefiar un modelo de Markov no resulta
eficiente debido al amplio nimero de estados de salud que deberian disefiarse para cada
paciente [6, 7, 8, 9].

Los MSED permiten representar el impacto de las caracteristicas de cada individuo sobre el curso
de la enfermedad, las interacciones entre los individuos, las poblaciones y su entorno, ademas de
permitir una descripcion estocastica del tiempo entre eventos. Adicionalmente, en los MSED es
posible representar diferentes niveles (e incluso barreras) de acceso a las intervenciones [7].

Entonces, los MSED representan sistemas, realidades complejas, en funciéon de los eventos que
puedan ocurrir, por lo que pueden representar tanto una enfermedad como una determinada
utilizacion y gestion de los recursos relacionados con dicha enfermedad y también las
probabilidades de que ocurra cada uno de los eventos segun se asocien con las caracteristicas
personales de los pacientes. Todos estos elementos, en conjunto, simulan la evolucion natural de
la enfermedad o del proceso analizado, asi como la historia de los pacientes cuya simulacion se
realiza en el modelo [10].

En sintesis, los MSED estan sugeridos en evaluaciéon econémica de tecnologias en salud para
enfermedades cronicas en las que es necesario tener memoria de lo que ha sucedido, ya que el
pronostico dependera de la historia previa de los pacientes y de la evolucion de la enfermedad.
También son Utiles cuando las caracteristicas y los factores de riesgo de los pacientes puedan
afectar los resultados obtenidos por el uso de una tecnologia en salud; o si se prevé que las
diferentes caracteristicas de los pacientes pueden tener distintos efectos sobre los eventos que
describen su enfermedad. Los MSED también permiten representar eventos que suceden en una
misma unidad de tiempo o si se piensa que puede haber retrasos en la administracion de los
tratamientos debido a la limitacion de recursos, con la correspondiente generacion de listas de
espera, lo que pudiera afectar a los costos generados y a los resultados obtenidos [7, 10, 11, 12].




Figura 3. Ejemplo de MSED [10].
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Elementos de un MSED
1. Entidades

Son los elementos dinamicos que se simulan a través del modelo, cambian de estado, afectan y
son afectados por otras entidades y son los protagonistas de los eventos clinicos de estudio del
modelo. En ese sentido, las entidades representan a los pacientes, pero también pueden
representar a otras entidades con las que se interactia (enfermeras, familiares o médicos). Estas
entidades suponen una diferencia importante respecto a los arboles de decision o a los modelos
de Markov, en los cuales se especifican los resultados clinicos, estados o transiciones de los
pacientes, pero éstos en si no son caracterizados como elementos explicitos del modelo, tal como
ocurre en los MSED [10].

Las entidades pueden ser creadas al iniciar el modelo o cuando resulte conveniente para el
problema (por ejemplo, cuando un nuevo paciente llega a una clinica o desarrolla una
enfermedad). El momento de relevancia para la entidad puede ser un subconjunto del tiempo
total de simulacion (es decir, las entidades individuales pueden entrar y salir de un modelo entre
el inicio del modelo y el final) [11].
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2. Atributos

Son las caracteristicas propias de cada entidad (sexo, edad, duracion de la enfermedad,
comorbilidades asociadas, complicaciones sufridas). En ese sentido, todas las entidades deben
tener el mismo tipo de atributos, pero con valores diferentes. Estos valores son definidos al inicio
de la simulacion y pueden ser actualizados a medida que los eventos van apareciendo. Estas
actualizaciones pueden suceder en momentos especificos en el tiempo, cuando el paciente
simulado presenta un evento o de manera continua (si fuera importante para la enfermedad
evaluada) [10, 12].

Como se puede observar, los atributos sirven para incorporar al modelo toda la historia clinica
previa de los pacientes. En evaluacion econdémica, uno de los atributos importantes es la calidad
de vida de los pacientes relacionada con la salud, la cual se podra definir como un valor
determinado o como valores extraidos de un conjunto de instrumentos de calidad de vida
(genéricos o especificos) [12].

3. Eventos

Los eventos de un MSED no representan exactamente a los estados de salud de un modelo de
Markov, ya que la aparicion de un evento no necesariamente implica el cambio de estado de
salud del paciente. A pesar de que hay una secuencia temporal dada, los eventos pueden suceder
de forma casi simultanea y pueden hacerlo en cualquier secuencia légica en relacion con la
historia natural de la enfermedad. Otra diferencia con los estados de salud de los modelos de
Markov, es que estos estos eventos no presentan ningun tipo de restriccion de memoria. Los
riesgos de que los diferentes eventos ocurran pueden tomar la forma de funciones dependientes
de los datos y depender de algunos atributos y variables. Adicionalmente, estas funciones pueden
cambiar durante la simulacion [12].

4. Variables

Las variables son las encargadas de enmarcar al MSED en un contexto particular. Entre las
variables se puede encontrar el horizonte temporal de la evaluacion, las tasas de descuento, la
perspectiva del uso de recursos, etc. Esas especificaciones se mantienen a lo largo del modelo,
aunque sus valores pueden cambiar durante el proceso de simulacion. Solo hay una copia de
cada variable que se mantiene para todo el modelo [10, 12].

5. Tiempo

Los MSED requieren de un reloj de simulacion explicito para introducir el tiempo dentro de la
modelacion. Este se encarga de registrar el tiempo virtual transcurrido desde que se inicia la
simulacion y permite conocer el momento exacto en el que ocurre cada uno de los eventos, sin
que sea necesario definir de antemano cuando van a aparecer. Este hecho permite una
simulacion mucho mas eficiente y realista sobre el momento de aparicion de los eventos en el
curso de la enfermedad evaluada. Adicionalmente, se pueden crear relojes de simulacion




secundarios que van a determinar distintos tiempos importantes en la simulacion del modelo,
tales como la estancia hospitalaria, el tiempo sin que aparezcan efectos adversos, el tiempo libre
de enfermedad o la supervivencia de los pacientes. En los MSED el tiempo avanza en saltos
discretos, pero la unidad de salto puede ser minutos, dias, meses o la que se considere mas
oportuna [10, 11, 12].

6. Acumuladores de datos

Son variables que no participan en el proceso de simulacion, pero que acumulan la informacion
para reportar los resultados del modelo. Algunos ejemplos de acumuladores estadisticos son la
supervivencia, los costos asociados a los pacientes o el nimero de visitas en un tiempo
determinado [10, 12].

7. Colas

Las colas en un MSED representan una situacion en la que un recurso deja de estar disponible
para un grupo de pacientes, porque alguno de los pacientes esta haciendo uso de ese recurso.
Las colas estan vinculadas a la idea del costo de oportunidad de los recursos en la propia
estructura del modelo [10].

8. Retrasos

Los pacientes que se encuentran en algun momento en cola de recibir algun recurso, estan en
una situacion de retraso implicito. Adicionalmente, en un MSED se puede caracterizar un retraso
explicito, que es un retraso generado por algun tipo de accién o proceso (p. €., la duracion de
los examenes médicos) [10].

9. Ecuaciones de riesgo y generadores

Las ecuaciones de riesgo se utilizan de forma individual a cada individuo del modelo, y pueden
ser: funciones (lineales, logaritmicas, de riesgo etc.) o distribuciones estadisticas de probabilidad
(normal, exponencial, weibull, beta, gamma, etc.). Los ndmeros aleatorios se generan para
asegurar la aleatorizacion y crear el comportamiento estocastico del modelo, y se basan en
variables seudoaleatorias, creadas a través de un procedimiento deterministico [10, 12].

Limitaciones de los MSED

Aunqgue los MSED son una técnica de modelacion mas flexible y precisa que la de modelar las
enfermedades como un proceso de Markov, los resultados con una y otra técnica parecen no
presentar grandes diferencias y, sin embargo, los MSED son procesos méas demandantes de
informacion que los modelos de Markov. En ese sentido, los MSED tampoco ayudan a superar el
problema de la escasa disponibilidad de informacién que se debe enfrentar con las otras técnicas
de modelacion.




De otro lado, los MSED son dificiles de implementar en hojas de calculo y requieren del uso de
software especializado.

Niveles de analisis para los MTES en la evaluacion economica en salud

Los MTES no solo difieren con respecto a la aproximacion metodoldgica desde la que pueden
abordarse, sino que esa misma distincion obedece a dos diferentes niveles de analisis desde los
cuales puede abordarse la poblacion de interés para la evaluacion econémica: como un modelo
de cohortes (mediante modelos de Markov) o como modelos basados en el individuo (mediante
una simulacion de Monte Carlo “de primer orden” o microsimulacion) [1, 8, 9].

Anélisis de cohorte o de valor esperado

En este nivel de analisis, una cohorte hipotética sirve para ilustrar la experiencia de los pacientes
tal y como se describe en el modelo. La suposicion habitual es que toda la cohorte comienza el
modelo en el tiempo 0, en el estado inicial de la enfermedad (aunque, si es necesario, la cohorte
puede ser distribuida desde el comienzo entre todos los estados de modelo). En cada ciclo del
modelo se ajustan las probabilidades de transicion, de manera que la distribucion de los pacientes
en cada estado del modelo de Markov también es ajustada. La ejecucion de este analisis durante
muchos ciclos permite aproximarse a un perfil de cuantos pacientes hay en cada estado del
modelo a través del tiempo, asi como determinar los costos y los beneficios en salud de cada
determinado perfil [1, 6, 8, 9]. De esta manera, el porcentaje de una cohorte hipotética ubicado
en un estado, durante un ciclo, es multiplicado por el costo y los beneficios en salud asociados a
ese estado. Los resultados de estas multiplicaciones (que suelen ser pagos o recompensas) se
suman a través de todos los estados, en todos los ciclos, obteniendo asi sus valores esperados.

Microsimulacion o simulacion discreta

Se trata de hacer pasar un nimero de pacientes de manera aleatoria a lo largo del modelo, de
forma individual. La trayectoria sequida por los pacientes sera diferente debido no solo a la
variacion aleatoria sino a los atributos individuales, de manera que cada uno ird aportando sus
resultados tanto en costos como en resultados en salud. Al final, lo que se obtendra es una
muestra de pacientes del tamafio de una cohorte, con sus respectivas medidas de tendencia
central y de dispersion tanto para costos como para desenlaces. Es por esta razon que los
resultados entre modelos de cohorte y modelos de simulacion discreta no presentan grandes
diferencias. Sin embargo, la principal ventaja de la simulacion de Montecarlo es que permite
capturar la historia clinica de cada paciente pero sin tener que expandir un modelo de Markov,
ya que permite incorporar al modelo diferentes comorbilidades sin incrementar el nimero de
estados de salud, y por lo tanto, sin complejizar su estructura, favoreciendo la comprensibilidad
y transparencia del estudio [1, 11].
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2.4.3 Modelos dinamicos de transmisién de enfermedades

Los modelos dinamicos basados en ecuaciones diferenciales para representar el comportamiento
de enfermedades transmisibles, son capaces de reproducir los efectos directos e indirectos que
pueden derivarse del uso de una tecnologia en salud involucrada en la prevencion y control de
dichas enfermedades. En ese sentido, los modelos dinamicos permiten conocer los cambios de
la poblacién infectada a través del tiempo, bien si se trata de poblacion infectada o susceptible
de estarlo.

A diferencia de los modelos estaticos que suponen un riesgo constante de infecciéon (a veces
denominado “fuerza de la infeccion™), los modelos dinamicos asumen el riesgo como una funcion
del nimero de individuos infecciosos (pacientes infectados o agentes transmisores) dentro de la
poblacion (o dentro del ambiente) en un punto dado en el tiempo. Si una intervencion en salud
reduce los focos de contagio, el riesgo para las personas susceptibles no infectadas disminuira.
Es decir, que las personas no alcanzadas por el programa incluso podrian beneficiarse al
experimentar un riesgo de infeccion menor (es decir, efecto rebafio). Los modelos utilizados
pueden ser deterministas o estocasticos, individuales o de cohorte; pueden incluir los resultados
economicos y de salud o ser independientes de los analisis epidemioldgicos. Sin embargo, todos
comparten la misma caracteristica: el riesgo de infeccion depende de la cantidad de agentes
infecciosos en un punto dado en el tiempo [13, 14].

El uso de modelos dindmicos esta sugerido cuando el uso de una tecnologia en salud modifica
el riesgo de contagio sobre la poblacion sana y sobre la poblaciéon susceptible, o cuando altera
la distribucion de frecuencia de las cepas infecciosas. De esa manera, el tipo especifico de modelo
de transmision debe estar basado en la complejidad de las interacciones, asi como el tamafio de
la poblacion de interés y el papel de los efectos aleatorios [7].

Conceptos basicos para un modelo dinamico de transmision
1. NUmero reproductivo béasico

El nimero reproductivo basico (Ry) es el nimero promedio de infecciones causadas por un
individuo infeccioso cuando éste es introducido en una poblaciéon de susceptibles. En ese sentido,
el propdsito del (Ry) es intentar capturar la capacidad reproductiva de la enfermedad. Una
manera alternativa de definirel (Ry) es como el nimero esperado de contactos que un individuo
infeccioso tiene durante su periodo completo de infeccion, definiendo como un contacto
cualquier actividad que pueda causar la infeccién de un agente susceptible [14, 15].

2. Tamafio de la epidemia
El tamafio de la epidemia da cuenta del nimero total de individuos infectados en una epidemia.

Es una medida cuantitativa muy importante porque se relaciona de forma estrecha con los costos
causados por la epidemia [14].




3. Ecuaciones diferenciales

Los modelos dinamicos no son sistemas de ecuaciones lineales porque esto supondria que la tasa
de transmision de una infeccion es constante, cuando realmente no lo es. Por esta razén es que
se considera mas adecuado representar a las enfermedades infecciosas mediante un sistema de
ecuaciones diferenciales [16].

Una ecuacion diferencial es una ecuacion que contiene las derivadas de una o mas variables
dependientes con respecto a una o mas variables independientes. Este Ultimo caso se conoce
como ecuaciones en derivadas parciales [17]. Las derivadas muestran cobmo cambia una variable
dependiente ante un cambio en una o varias variables independientes. Para el caso de modelar
enfermedades infecciosas, el interés se enfoca en saber como se trasladan las poblaciones entre
categorias (susceptibles, infectados, latentes, removidos, etc.) a lo largo del tiempo.

Desde el punto de vista de la fisica, el estudio del movimiento no uniforme de un cuerpo (en este
caso, el movimiento de los individuos) en diferentes partes de su trayectoria (es decir, a travées de
las categorias, que es la manera en que los hace mover la infeccion) y la comparacion de distintos
movimientos que ocurren simultaneamente, condujeron a establecer el concepto de velocidad
de un movimiento no uniforme en un momento determinado del tiempo. En mecanica, la
velocidad de un cuerpo que se mueve de acuerdo con la regla X = f(t) se define como la
derivada de la funcion f(t) para cualquier valor de (t) [17]:

0X

T = f(x1,%2, ., X)) V't

Entonces, en el modelamiento de enfermedades infecciosas se habla de conocer la velocidad de
transmision de la infecciéon en un tiempo dado, que es la razén por la que se recurre a las
ecuaciones diferenciales para su modelamiento.

4. Ecuaciones en diferencias

Una ecuacion en diferencias es una expresion similar a una ecuacion diferencial, en la que se
sustituye a la funcion por sucesiones. La principal ventaja de las ecuaciones en diferencias con
respecto a las diferenciales, es que permiten involucrar en el comportamiento de una variable, su
comportamiento en un momento anterior del tiempo [17]:

Xev1 = Xe + ()

Un modelo dinamico basico. el modelo SIR

Para modelar el comportamiento dinamico de enfermedades infecciosas se parte del supuesto
de que los individuos se pueden clasificar en una de varias categorias posibles, donde las
categorfas basicas son: individuos susceptibles ($), infectados () o removidos (A, esta categoria




supone inmunidad vitalicia). En ese sentido, los modelos basicos son: S SISy SIR, que pueden
modelarse en forma determinista o estocastica y en todos ellos se asume que la interacciéon entre
los individuos es aleatoria [14, 15].

Particularmente, el modelo SIR es una manera sencilla de capturar las caracteristicas esenciales
de una enfermedad infecciosa, debido a que relaciona los cambios de las tres poblaciones (S, 1,
R; representadas en la Figura 4 mediante compartimentos) mediante una tasa de infeccién y una
tasa de recuperacion en un perfodo infeccioso promedio.

Figura 4. Representacion gréfica de un modelo SIR mediante compartimentos

N

Las categorias de los compartimentos son [14, 15, 16]:

e Poblacion susceptible (S) : individuos que no son inmunes al agente infeccioso y que se
infectara al tener contacto con el agente infeccioso.

e Poblacion infectada () : individuos que estan infectados, o bien porque estaban ya
infectados en un momento dado o bien porque eran susceptibles y tuvieron un contacto
efectivo con el agente infeccioso.

e Poblacion recuperada (R) : aqui puede describirse a individuos que se convierten en
inmunes a la infeccion, y por lo tanto no transmitirian la infeccion. Pero también pueden
ser individuos que luego de ser tratados y recuperados de la infeccion, vuelvan al
compartimento de infectados. En este caso, se va a trabajar con el primer caso.

Entonces, el sistema de ecuaciones diferenciales que describen este modelo SIR serfa el que se

describe en la Tabla 2 [15, 16], donde también se escriben las correspondientes ecuaciones en
diferencias:

Tabla 2. Sistemas de ecuaciones de un modelo SIR bésico

Ecuaciones diferenciales Ecuaciones en diferencias
aS(t
% = a{N(t) —_ AS(t) St+1 = St + aNt — lSt
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Se asume una poblacion total N =S + 1 + R. De la Figura 4 es posible deducir que el modelo

inicia en el compartimento de susceptibles, que es alimentado con una fraccion aN de la

poblacion. La poblacion susceptible se contagia a una tasa (1) de transmision y la poblacion

infectada se recupera a una tasa (¢p), de donde se deduce que el periodo promedio de
1

recuperacion sera (¢) [14, 15, 16].

El modelo SIR puede ser completado con mas interacciones entre compartimentos. Por ejemplo,
puede representarse el paso de individuos del compartimento de recupuerados a infectados o a
susceptibles. También es posible ampliar un modelo de este tipo con mas compartimentos como,
por ejemplo: latentes o muertos.

Limitaciones de los modelos dinamicos de transmision

La implementacion de modelos dinamicos para la evaluacion econdmica de tecnologias en salud
permite no solamente introducir el tiempo como una variable independiente (discreta o continua)
sino que permite medir el impacto epidemiologico y en costos de una intervencion sanitaria de
prevencion de la enfermedad infecciosa. Sin embargo, una primera limitacion de este tipo de
modelos es el desarrollo de los sistemas de ecuaciones en diferencias, ya que para superarla es
preciso invertir tiempo en entrenamiento o contratar personal especializado en el tema [15].

Adicionalmente, el disefio de modelos dinamicos también puede verse impactado por la escasa
disponibilidad de informacion acerca de las interacciones entre las categorias de las poblaciones.
Por esta razén, la definicion de los compartimentos que van a ser analizados debe ser tan
parsimoniosa como sea posible [14].

2.5 Recomendaciones para el modelamiento en gufas internacionales

Recurriendo a una revision rapida de las metodologias para el disefio de modelos analiticos que
aparecen en diferentes guias o manuales de evaluaciones econdmicas en salud en el mundo
(particularmente, en el marco de agencias encargadas ETES, sin excluir aquellas publicadas por
Ministerios de Salud), se pudo concluir que no existe unicidad en cuanto a la recomendacion de
una unica metodologfa (ver Tabla 3). De hecho, en muchas guias consideran que esta seleccion
debe estar debidamente justificada dentro de la evaluacion econémica.




Tabla 3. Algunas recomendaciones metodoldgicas para el desarrollo de modelos en evaluaciones
econdmicas en salud

Pais Documento Recomendacion
Usar el modelo mas simple que refleje adecuadamente la
Guia condiciéon y responda a la pregunta de evaluacion
Metodoldgica econdémica planteada.

Chile para la Evaluacion | Describir las caracteristicas de los modelos usados, justificar
Econémica de las decisiones metodoldgicas vy validar su desempefio en
Intervenciones en | base a la realidad nacional.

Salud en Chile [1] | Explicitar la evidencia y los datos que se incorporan,
identificando los supuestos subyacentes
Se debe justificar la seleccion del modelo empleado en la
evaluacion econdmica. Se debe incorporar evidencia
Evaluacion de cientifica para la extrapolacién de datos de eficacia clinica a
Tecnologias para | resultados de efectividad, para la extrapolacion de

México la Salud. resultados intermedios/de corto plazo a resultados
Documento finales/de largo plazo, para la extrapolacion de resultados
Metodoldgico de ensayos clinicos o metanalisis a diferentes contextos y
(18] poblaciones; y en ausencia de ensayos clinicos que

comparen directamente la nueva tecnologia con los

comparadores relevantes.

Se sugiere que el enfoque utilizado en el modelamiento esté

basado en datos empiricos y que combine el rigor de los

ensayos controlados aleatorios con datos obtenidos a partir
Diretrizes de estudios observacionales, especialmente con respecto al
Metodoldgicas uso de los recursos. Se recomienda que siempre que sea
Estudios de posible, se prefiera el uso de datos de efectividad en lugar

Brasil Avaliacdo de eficacia, en la medida en que los primeros tienden a
Econdmica de reflejar el uso en la practica clinica. En ausencia de datos de
Tecnologias em | efectividad, pueden ser usados datos de eficacia que deben
Saude [19] ser obtenidos de conformidad con las recomendaciones de

las agencias internacionales en evaluacion de tecnologias en
salud. En ese caso, todos los valores deben ser objeto de
analisis de sensibilidad.
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Pais Documento Recomendacion
Guia Si'los efectos de las alternativas han sido estimados a partir
N de modelos, deberan quedar explicitas las bases y supuestos
Metodoldgica .
Cuba oara la Evaluacién de estos modelqs empleacjos con la finalidad de/que se
Ccondmica en pueda.repr/od.uor el estudio. Los mode.los.debe.nan ser de
Salud [20] dominio pubhco, de forma que cu,al.q.wer investigador
pueda validarlo y reproducir el analisis.
Describir y justificar el modelo en cuanto a su alcance,
estructura y suposiciones. Utilizar la estructura de modelo
Guidelines for the |que sea apropiada para abordar la pregunta de
Economic investigacion. Construir el modelo de tal manera que
Canada Evaluation of permita su actualizacion. Explicar y justificar cualquier
Health relacion causal y las técnicas de extrapolacion utilizados. La
Technologies: extrapolacion de datos debe sustentarse en técnicas validas
Canada [21] que reflejen razonablemente la evidencia cientifica, y debe
ser llevada hasta analisis de sensibilidad. Validar el modelo,
e indicar cébmo se hace esto.
Se requiere el desarrollo de modelos para la mayorfa de
evaluaciones de tecnologias en salud. Se deben describir y
justificar todos los supuestos estructurales y los datos de las
variables que alimentan el modelo. Las situaciones en las
que se considera el desarrollo de un modelo incluyen: i)
cuando toda la evidencia relevante no provenga de un solo
Reino Unido ensayo; ii) cuando los pacientes que participan en los
(Escocia, Guide to the ensayos no representan a los pacientes que son susceptibles
Gales, methods of de utilizar la tecnologia en el sistema de salud local; iii)
Inglaterra e | technology cuando se utilizan medidas de desenlace intermedias en
Irlanda del | appraisal [22] lugar de efectos sobre la calidad de vida relacionada con la
Norte) salud o sobre la sobrevida; iv) cuando los comparadores
relevantes no han sido utilizados o los ensayos no incluyen
evidencia para la poblacion del estudio; v) cuando los
ensayos incluyen cambios de tratamiento que no ocurrirfan
en la practica clinica; vi) cuando los costos y los beneficios
de las alternativas exceden el periodo de seguimiento de los
ensayos.
The Danish
Approach to
Standards for No muestra recomendaciones especificas acerca del
Dinamarca | Economic desarrollo de modelos analiticos para la evaluacion
Evaluation econdmica de tecnologias en salud.
Methodologies

[23]




Pais Documento Recomendacion
El modelo debe resolver la pregunta de investigacion
planteada. Esto requiere de la consideracion de todos los
aspectos pertinentes asociados a la enfermedad y su
General Methods | tratamiento, asi como la inclusion de los beneficios y
for the eventos adversos relacionados con la intervencion; debe
Alemania Assessment of the | permitir analizar de la heterogeneidad. Es necesario
Relation of especificar y justificar el tipo de modelo y la técnica elegida.
Benefits to Costs | Los modelos deben ser validados con precision. Esto implica
[24] garantizar la replicabilidad y considerar tanto la validez
interna como la externa. Por otra parte, pueden ser
comparados con otros modelos relevantes (validacion
cruzada).
Prescription for
Pharmacoecono | Los modelos deben evitar complejidad innecesaria y deben
Nueva mic Analysis: ser transparentes, bien descritos y reproducibles. El alcance
Zelanda Methods for del modelo debe ser el de contestar la pregunta econdmica,
Cost-utility y la técnica de modelamiento debe ser justificada y descrita.
Analysis [25]

2.6 Los modelos analiticos en evaluaciones econémicas de tecnologias en salud en Colombia

Para obtener un panorama de los modelos analiticos mas frecuentemente utilizados en las
evaluaciones econdmicas de tecnologias en salud colombianas, se llevé a cabo una bidsqueda no
sistematica de literatura, filtrada solamente por la disponibilidad del texto libre completo en linea®.
Primero, fueron encontrados 63 estudios. Luego del filtro, quedaron 30 titulos a los cuales era
posible acceder. Finalmente, fueron excluidos 9 estudios que no correspondian con ser analisis
de costos ni de costo-efectividad, para un total de 21 estudios revisados.

En total, 13 evaluaciones econdmicas disefiaron un arbol de decision lineal, cuatro disefiaron un
modelo de Markov, una disefié un modelo dinamico de transmision y tres evaluaciones no
hicieron explicito el modelo que disefiaron. En el caso de haber disefiado un modelo analitico,
las evaluaciones econdmicas revisadas ofrecieron argumentos clinicos y econdmicos que
justificaron la seleccion del tipo de modelo seleccionado.

También fueron consultados los modelos analiticos disefiados para las evaluaciones econdmicas
incluidas en las Guias de Practica Clinica (en adelante, GPC) publicadas por el Ministerio de Salud
y Proteccion Social. En el caso de la GPC para el Sindrome Coronario Agudo, fueron disefiados

% La busqueda fue realizada en el motor de busqueda PubMed, con la siguiente estrategia: "cost-benefit
analysis"[MeSH Terms] AND ("colombia"[MeSH Terms] OR "colombia"[All Fields]) AND "loattrfree full
text"[sb]




tanto un arbol de decision lineal como un modelo de Markov. En la GPC para la Enfermedad
Diarréica Aguda se disefiaron arboles de decision. En el caso de la GPC para la Deteccion
Temprana de las Complicaciones del Embarazo, Parto y Puerperio, las evaluaciones economicas
correspondientes a la tamizacion de bacteriuria asintomatica, al consumo de suplemento de
calcio para reducir las muertes maternas asociadas a la preeclampsia, y al diagnostico de
toxoplasmosis en recién nacidos, fueron disefiados arboles de decision; mientras que en la
evaluacion econémica del diagnoéstico de toxoplasmosis en gestantes fue diseflado un modelo
de Markov. En el componente de evaluaciéon econémica de la GPC del Recién Nacido Sano fue
disefiado un arbol de decision. Mientras que en las dos evaluaciones econémicas de la GPC de
Infecciones de Transmision Sexual y Otras Infecciones del Tracto Genital, fueron disefiados tanto
un arbol de decision como un modelo de Markov. La evaluacion econémica de la GPC de
leucemia linfoide aguda muestra el disefio de un arbol de decisién, asi como la evaluacion
econdmica de la GPC de linfoma no Hodgkin y las evaluaciones econémicas de la GPC de
leucemia mieloide.

Por dltimo, las GPC para la deteccion temprana, diagnostico, tratamiento, seguimiento y
rehabilitacion del cancer de prostata, de colony recto y de mama, recurrieron al disefio de MSED.

27 Conclusién

De la revision de recomendaciones metodoldgicas para el modelamiento en evaluaciones
economicas en salud en guias y manuales de diferentes paises, y de la revision de evaluaciones
economicas en Colombia se puede concluir que el disefio de un modelo analitico puede variar
dependiendo de la historia natural de la enfermedad involucrada en el modelamiento, de la
importancia de involucrar un manejo deterministico o estocastico del tiempo, de las interacciones
entre los individuos incluidos en el modelo y de la disposicion de informacion que tengan los
investigadores. De manera que, para el caso de las evaluaciones econémicas en salud para
Colombia, la decision de disefiar algun tipo de modelo analitico deberia aparecer siempre
claramente especificada y justificada dentro del reporte de las evaluaciones econémicas en salud.
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3.1 Introduccién

La mediciony la valoracion de los desenlaces en salud son un componente clave en la evaluacion
econdmica para la toma de decisiones en salud. La evaluacion econémica tiene el propoésito de
informar decisiones de cobertura o financiamiento de una tecnologia por el sistema de salud,
mediante la comparacion de sus costos y sus desenlaces en salud, con respecto a los de otras
tecnologias alternativas. Por lo tanto, el método seleccionado para capturar los desenlaces en
salud de las diferentes tecnologias puede tener impacto sobre los resultados de las evaluaciones
economicas y, finalmente, sobre la decision acerca de si una tecnologia en salud es cubierta 0 no
por el sistema de salud.

El objetivo general de la evaluacion econdémica es maximizar los beneficios mediante la
financiacion de aquellas tecnologias en salud que generen los mejores desenlaces en salud, dados
los recursos disponibles [1]. Por lo tanto, tres principios claves han sido propuestos para guiar la
eleccion de como medir los desenlaces [2]. Primero, la medicion debe ser apropiada para el
problema de decision; es decir, debe capturar los cambios en salud atribuibles a las tecnologias
evaluadas. Segundo, la medicion debe capturar el impacto de las tecnologias evaluadas tanto
sobre la expectativa de vida como sobre |a calidad de vida, ambas atribuibles a las tecnologias
en salud. Tercero, la mediciébn debe ser generalizable entre diferentes enfermedades vy
tecnologias en salud. Esto permitira realizar comparaciones entre diferentes enfermedades que
compiten en el contexto de asignacion de recursos con un presupuesto fijo. Por estas razones,
este documento se enfocara en las dos medidas mas utilizadas y que combinan tanto duracion
de la vida, como calidad de vida: afios de vida ajustados por calidad (AVAC) y afios de vida
ajustados por discapacidad (AVAD). Estas medidas, asi como sus limitaciones, seran presentadas
luego de una breve discusion acerca de desenlaces clinicos. Las implicaciones para el contexto
colombiano seran discutidas en la seccion final del documento.

3.2 Desenlaces Clinicos

La medicion de desenlaces clinicos usada en la practica y estudios clinicos, como la presion arterial
[3] o mortalidad [4], es relativamente facil de usar en evaluaciones econémicas. La medicion de
desenlaces clinicos esta incluida en el conjunto de resultados de los ensayos controlados con
asignacion aleatoria y son clinicamente significativos para los profesionales de la salud [5]. Algunas
medidas se refieren a desenlaces intermedios, que son los que preceden y pueden conducir a
desenlaces finales. Por ejemplo, el aumento de la presion arterial o el colesterol en la sangre
pueden incrementar el riesgo de un infarto de miocardio (que serfa considerado como un
desenlace final).




Los desenlaces finales son aquellos que representan un resultado final en salud, como el infarto
de miocardio o la muerte [6]. Aunque los desenlaces intermedios pueden tener valor en si mismos
—particularmente un valor clinico— la medicion de los desenlaces en salud debe relacionarse con
el impacto de la intervencion en si misma [5]. Por ejemplo, la reduccion del colesterol en la sangre
no es un fin en si mismo, sino mas bien la reduccion de eventos cardiovasculares obtenidos por
la reduccion del colesterol.

Utilizar desenlaces finales puede ser dificil en aquellas tecnologias asociadas a la prevencion,
donde los estudios que cuantifican la mejorfa en los desenlaces finales son costosos y requieren
mucho tiempo para llevarse a cabo. Los desenlaces intermedios pueden proporcionar una
alternativa practica, siempre y cuando se cumpla una de las siguientes condiciones: (i) el desenlace
intermedio tiene valor o relevancia clinica por si mismo o, (ii) el desenlace intermedio ha sido
relacionado con un desenlace final mediante investigaciones previas y cualquier incertidumbre
en dicha relacion ha sido caracterizada apropiadamente [5, 7, 8].

Sin embargo, la medicion de los desenlaces en salud en términos de resultados clinicos esta
limitada por la imposibilidad de comparar los resultados de anélisis de costo-efectividad a través
de diferentes tecnologias y enfermedades [9]. Por ejemplo, en enfermedades cardiovasculares la
incidencia de infarto agudo de miocardio puede ser un resultado relevante, pero para el cancer
puede no serlo. Como se sefialé anteriormente, una medida de desenlace deberia ser
generalizable, y asi permitir informar decisiones de priorizacion y asignacion de recursos entre
diferentes areas de las enfermedades.

La mortalidad es una medida de desenlace clinico que puede ser utilizada a lo largo de muchas
enfermedades. La mortalidad es relevante en los paises de bajos ingresos que cuentan con menor
esperanza de vida y altas tasas de enfermedades transmisibles. Sin embargo, la mortalidad
tampoco logra capturar los efectos mas amplios de un tratamiento, como por ejemplo los efectos
sobre la morbilidad y la calidad de vida, y no serfa adecuado utilizarla como desenlace para
enfermedades en las cuales la mortalidad es poco frecuente [9, 10]. Adicionalmente, existen otros
desenlaces en salud importantes ademas de la mortalidad.

Las complicaciones durante el parto, por ejemplo, pueden tener un impacto considerable en la
calidad de vida de madres y recién nacidos [11]. Incluso las tecnologfas en salud, por si mismas,
pueden causar efectos adversos que deberian ser incluidos en una evaluacion [12]. Por ejemplo,
los esteroides orales pueden ayudar a mantener el asma bajo control, pero pueden causar un
gran numero de efectos adversos en el largo plazo, entre ellos la osteoporosis vy la diabetes. Por
estas razones, una medida de salud deberia combinar idealmente tanto la prolongacion de la
vida como la calidad de la misma [5, 9, 12].

Combinando el tiempo vy la calidad de vida

El tiempoy la calidad de vida pueden ser combinados en una sola medida de desenlace en salud.
En la practica, esto implica ajustar el tiempo de vida en el que un individuo se mantiene en un




determinado estado de salud, por una apropiada ponderacion de la calidad de vida percibida en
ese estado de salud. Hay una serie de métodos que combinan la duracion y la calidad de vida
relacionada con salud. Los mas comunes son los AVAC y los AVAD.

3.3 Afios de vida ajustados por calidad (AVAC)

Un AVAC representa un afio vivido en perfecta salud; un afio de vida vivido en un estado de
salud menor que el de perfecta salud se traduce en un AVAC inferior a uno. Un AVAC se calcula
multiplicando el periodo de tiempo en cada estado de salud por la calificacion o ponderacion de
la calidad de vida relacionada con cada estado de salud en particular. La calidad de vida
relacionada con la salud se valora en una escala cuyo limite superior es igual a uno, y este
representa el estado de Optima salud; el cero representa la muerte. Los estados de salud
considerados peores que la muerte tienen un valor negativo. Las medidas de calidad de vida
relacionadas con la salud deben tener propiedades de escalas de intervalos para que permitan la
suma de cambios en los AVAC. La propiedad de escalas de intervalos significa que un cambio en
la calificacion de la calidad de vida representa el mismo impacto independientemente de la parte
de la escala en donde dicho cambio se ubique. Por ejemplo, el mejoramiento de 0.1 en la calidad
de vida de un estado de salud que habia sido previamente calificada como 0.2, representa el
mismo impacto que una mejorfa de 0.1 en una calidad de vida relacionada con salud que habia
sido calificada como de 0.8.

La figura 1 ilustra como se calcula un AVAC. A cada periodo de tiempo se asigna una calificacion
(o ponderacion) de la calidad de vida relacionada con el estado de salud en particular. Dicha
ponderacion es utilizada para ajustar el periodo de tiempo con respecto a la calidad de vida
relacionada con salud. En el ejemplo de la Figura 1, los primeros tres meses se viven en un estado
de salud con un puntaje de 0.7; los 9 meses siguientes se viven con una calidad de vida calificada
con 0.5 y el Ultimo afio es vivido con una calidad de vida de 0.2. Por lo tanto, los dos afios de
vida de la Figura 1 representan 0.7x0.25 + 0.5x0.75 + 0.2x1=0.75 AVAC (sin asumir tasa de
descuento).




Figura 1 Calculo de AVAC
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Hay una serie de métodos para obtener las ponderaciones de calidad de vida relacionada con
salud: (i) el juicio de expertos, en el que un determinado nimero de expertos llegan a un acuerdo
acerca de la valoracion de la calidad de vida de cada estado de salud; (i) la escala visual analoga,
en la que se pide a los individuos calificar diferentes estados de salud en una linea que representa
un continuo de calificaciones de calidad de vida relacionadas con la salud; (iii) el intercambio
temporal, en donde se pide a los individuos elegir entre un periodo de tiempo en un estado de
salud determinado o vivir en un mejor estado de salud por un periodo de tiempo mas corto; (iv)
la apuesta estandar, en donde se pide a individuos elegir entre vivir un estado de salud
determinado o vivir en un mejor estado de salud pero con un riesgo de muerte en particular; y
(v) el intercambio de personas, en donde se pregunta a los individuos sobre la equivalencia entre
curar a personas que sufren una enfermedad y salvar una vida joven [13-15].

Los instrumentos para medicion basados en preferencias utilizan uno de los métodos descritos
anteriormente con el fin de obtener las ponderaciones de cada dimension de salud incluida en el
instrumento como tal. Los pacientes diligencian un perfil de calidad de vida relacionada con la
salud, que luego se valora de acuerdo a unas tarifas o valores predeterminados para cada
instrumento. Los instrumentos mas frecuentemente utilizados son el EQ-5D-3L [16], el SF-6D
(derivado del SF-36) [17] y el HUI-3 [18]. Las principales diferencias entre estas escalas se
encuentran en su descripcion de los estados de salud y los valores de las tarifas. Estas escalas
estan listas para usarse, son de bajo costo y requieren un analisis minimo para traducir los perfiles
de estados de salud en ponderaciones de calidad de vida relacionada con salud.

El EQ-5D-3L esta compuesto por el sistema descriptivo del EQ-5D y la escala visual analoga EQ
(EQ-VAS). El sistema descriptivo EQ-5D consta de cinco dimensiones de la salud: movilidad,
cuidado personal, actividades usuales, dolor o malestar y ansiedad o depresion; cada dimension
tiene tres niveles (sin problemas, algunos problemas, problemas extremos) [16]. Asi, se solicita a
las personas que indiquen su estado de salud, marcando la casilla del nivel que mejor describa
su salud en cada una de las cinco dimensiones. El EQ-5D-5L tiene las mismas dimensiones, pero
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con cinco niveles de gravedad (sin problemas, problemas leves, problemas moderados,
problemas graves y problemas extremos) [19].

El sistema descriptivo EQ-5D-3L (o EQ-5D-5L) pondera la calidad de vida utilizando las tarifas
especificas para cada pals. Ya existen tarifarios que han sido obtenidos de entrevistas a muestras
de la poblacion general en varios paises, donde se ha utilizado la metodologia de valoracion del
intercambio temporal. Usando las tarifas del Reino Unido, el estado de salud mas grave en el EQ-
5D-3L esta valorado en 0.594 [20]. En la actualidad no hay tarifas colombianas especificas para el
EQ-5D-3L o el EQ-5D-5L. Otras tarifas potencialmente relevantes son las de las personas de
ascendencia latinoamericana que residen en los EE.UU. [21], las de Argentina [22] y las de Brasil
[23]. El sistema de EQ-5D ha sido criticado por su baja sensibilidad ante cambios pequefios en la
calidad de vida relacionada con salud y ante cambios en estados de salud con buena calidad de
vida relacionada con salud [17]

El SF-6D es un sistema alternativo al EQ-5D. ElI SF-6D es un instrumento de calidad de vida
relacionada con salud derivado de una seleccion de criterios del SF-36. Se compone de seis
dimensiones multinivel: dolor (seis niveles), salud mental (cinco niveles), funcionalidad fisica (seis
niveles), funcionalidad social (cinco niveles), limitaciones de rol (cuatro niveles) y vitalidad (cinco)
[17]. EI SF-6D ha sido evaluado en una muestra de la poblacion general del Reino Unido mediante
la metodologia de la apuesta estandar. La puntuacion del SF-6D se puede obtener de las
respuestas del SF-36 o del SF-12. La desventaja del SF-6D es que es posible sobreestimar el valor
de los estados de salud mas pobres y puede no ser sensible a cambios en condiciones de salud
con una pobre calidad de vida relacionada con salud [17, 24]. El estado de salud més grave en el
SF-6D est4 valorado en 0.291 [17].

EI EQ-5D vy el SF-6D son instrumentos genéricos para medir la calidad de vida relacionada con
salud. Sin embargo, también se han desarrollado instrumentos para condiciones de salud
especificas (por ejemplo, el EORTC-8D para el cancer [25], el NCA-5D para el asma [26] o el
RAQol para la artritis reumatoide [27]). Las medidas de condiciones de salud especificas son
sensibles a cambios pequefios en los desenlaces en salud relacionados con una condicion en
particular [28]. Sin embargo, puede que las medidas de condiciones especificas no capturen todo
el impacto potencial de una tecnologia, sobre todo cuando esta puede tener efectos secundarios
que no estan relacionados con la enfermedad. Adicionalmente, es dificil comparar las tecnologias
en diferentes enfermedades si cada evaluacion utiliza una medida de condicion especifica de la
calidad de vida relacionada con la salud [10, 12].

Afios de vida ajustados por discapacidad (AVAD)

Los AVAD fueron desarrollados como una alternativa a los AVAC y son utilizados con mayor
frecuencia en investigaciones llevadas a cabo en paises de bajos y medianos ingresos. De manera
similar a los AVAC, los AVAD incorporan el impacto de una tecnologia tanto en la duracion como




en la calidad de vida. Los AVAD miden la brecha entre el estado de salud actual y un estado de
salud de "vida sana”, en el que todo el mundo vive hasta una edad avanzada sin enfermedades
y discapacidades [29].

Un AVAD estandar incorpora cuatro elementos clave: afios de vida perdidos debido a la
enfermedad, ponderaciones de discapacidad que reflejan la calidad de vida perdida debido a la
enfermedad, ponderaciones de la edad que reflejan el valor social diferencial de la misma y una
tasa de descuento del 3% anual que refleja la preferencia social por el valor de la salud actual con
respecto a la salud futura [30, 31]. Los AVAD sin descuento y sin ponderaciones de la edad (AVAD
estandar), asi como los AVAD sin ponderaciones sobre la edad pero descontados al 3%, también
se encuentran disponibles.

Los AVAD fueron desarrollados originalmente para el estudio de la carga mundial de enfermedad.
En este analisis, los afios de vida perdidos por muerte prematura se calculan comparando la edad
de muerte actual con los datos de la expectativa de vida basada en la esperanza de vida mas alta
observada; es decir, 82,5 afios para las mujeres y 80 afios para los hombres [29]. Para la
evaluacion econémica, sin embargo, debe ser usada la expectativa de vida del pais de referencia
[30]. Las ponderaciones de la discapacidad estan entre cero y uno, donde el valor cero representa
el estado de perfecta salud.

Las ponderaciones de los AVAD fueron asignadas originalmente por un grupo de expertos.
Posteriormente, el sistema de ponderacion fue revisado mediante el sistema de intercambio de
personas utilizado para calcular las ponderaciones de 22 condiciones referentes [32]. Las
ponderaciones para la edad fueron obtenidas de un grupo de expertos en salud publica y
reflejaron que el valor més alto correspondia a los afios de vida de una persona que puede
considerarse como “adulta joven”, que sobre los afios de vida de un nifio o de una persona
mayor.

La Figura 2 muestra como calcular los AVAD, utilizando un ejemplo similar al usado para el célculo
de los AVAC. Considere una enfermedad que inicia a la edad de 40 afios y que tiene dos afios
de expectativa de vida. La expectativa de vida local para una persona de 40 afios, es de 20 afios
adicionales. Los dos afios con la enfermedad se viven en una discapacidad progresiva: 0.3 en los
primeros 3 meses, sequidos por 0.5 en los siguientes 9 meses y 0.8 en el Ultimo afio. El AVAD
estandar es 19.25; es decir, 18 afios de vida perdidos (60 afios de esperanza de vida — 42 ahos
de edad al morir), ademas de los 1.25 afios vividos con discapacidad (0.25 afios x 0.3 + 0.75 afios
x 0.5 + 1 aflo x 0.8). En el caso de imponer el descuento del 3 % y la ponderacion de la edad, se
podrian usar los enfoques propuestos por Fox-Rushby y Hanson [33], o Larson (2013) [34].




Figura 2 Calculo de AVAD
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Las diferencias clave entre los AVAD y los AVAC estan en la medicion de los afios de vida y las
ponderaciones utilizadas para representar la calidad de vida relacionada con salud. Los AVAD
miden afios de vida perdidos comparados con una expectativa de vida ideal, mientras que los
AVAC miden afios de vida ganados y, por lo tanto, no requieren el conocimiento de la expectativa
de vida de la poblacion general. Los AVAD utilizan ponderaciones de discapacidad obtenidas de
la deliberacion de expertos para enfermedades especificas, mientras que los AVAC utilizan
ponderaciones obtenidas de una muestra de la poblacion general, basada en la deseabilidad de
estados de salud particulares. El numero de los AVAD ahorrados es equivalente al niumero de los
AVAC ganados bajo las siguientes condiciones: (i) la ponderacion de la calidad de vida
relacionada con salud es equivalente a uno menos la correspondiente ponderacion de la
discapacidad; (i) tanto la ponderacion de la calidad de vida relacionada con salud como la
ponderacion de la discapacidad son constantes durante la duracion de la enfermedad; (iii) la
misma tasa de descuento se utiliza para ambos calculos; (iv) los AVAD no se ponderan de acuerdo
con la edad [35]. Sin embargo, es poco probable que estas condiciones sean alcanzadas debido
a los diferentes métodos para obtener las ponderaciones de la calidad de vida relacionada con
salud y la discapacidad, y el cambio en la salud experimentado por los individuos durante toda
su vida.

Los AVAD han sido criticados por tres razones, principalmente. En primer lugar, las ponderaciones
de la discapacidad no representan las preferencias de la poblacion general, sino las opiniones de
un panel de expertos [31]. En segundo lugar, el uso de las ponderaciones de la edad implica que
el valor de la vida depende de la edad del individuo. A los nifios y a las personas mayores se les
asignan una ponderacion inferior a uno. Esto significa que por la misma enfermedad, personas
jovenes o mayores recibirian menos recursos cuando se comparan con alguien que esta en los
grupos de edad media [36]. En tercer lugar, las ponderaciones de discapacidad asumen que los
aflos vividos por los individuos con discapacidades tienen menor valor [37].
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3.4 Implicaciones para la toma de decisiones en Colombia

Los AVAD y los AVAC son las principales medidas de resultados en salud para la evaluacion
econdmica. Comunmente, en los paises de altos ingresos se prefieren los AVAC, mientras que los
AVAD se usan habitualmente en los paises de bajos y medianos ingresos. Los AVAD son la medida
recomendada para el caso de referencia de Gates [2]. Es poco probable que las evaluaciones
econdmicas que utilizan cada una de estas medidas presenten los mismos resultados, teniendo
en cuenta las diferentes hipdtesis y metodologias. Por lo tanto, se debe establecer una medida
para el caso base y otra utilizada para un analisis de escenario, o cuando no se puede estimar la
medida preferida. Esto no impide el desarrollo y adaptacion de tarifas propias con el fin de
garantizar que se apliquen medidas y valores relevantes para el contexto colombiano. Sin
embargo, se debe acordar un enfoque claro desde el principio, hasta que una futura investigacion
metodoldgica local pueda ser realizada.
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4. Tasa de descuento para evaluaciones econdmicas de tecnologias en salud
Ana Duarte
4.1 Introduccion

La evaluacion econdmica de tecnologias en salud requiere de una tasa de descuento para los
costos y los beneficios en salud, de acuerdo con la ocurrencia de ambos en el tiempo, porque la
sociedad (asi como los individuos) valoran los recursos gastados o ahorrados en el presente de
manera diferente a como valora los ahorros o los consumos futuros.

El objetivo de este documento es proporcionar una vision general de los aspectos mas
importantes en cuanto a la tasa de descuento, en el contexto de un sistema de salud en particular.
En primer lugar, se presenta el razonamiento que justifica la necesidad de utilizar una tasa de
descuento. Luego, se presenta una discusion acerca de como seleccionar una tasa de descuento
apropiada para los costos y los beneficios en salud. Se hace un breve resumen de las
recomendaciones y guias metodoldgicas internacionales, como referencia para analizar el caso
particular de Colombia. Por Ultimo, se discuten las implicaciones para la toma de decisiones en
salud dentro del contexto colombiano.

4.2 La necesidad de aplicar una tasa de descuento

Usar una tasa de descuento permite expresar los costos y los beneficios futuros en valor presente,
lo cual hace posible establecer comparaciones entre los costos y los beneficios que ocurren en
diferentes momentos del tiempo. La necesidad de implementar una tasa de descuento surge
porque los individuos, y la sociedad en general, tienen una tasa de preferencia temporal positiva.
En otras palabras, se valoran mas los costos y los beneficios ocurridos en el presente que aquellos
que suceden en el futuro.

Se ha identificado una combinacion de factores que potencialmente contribuyen a la existencia
de una tasa de preferencia temporal positiva. La primera, es que los individuos tienen una vision
a corto plazo y dan mas valor a los eventos presentes que a los eventos futuros. En segundo
lugar, la incertidumbre que rodea el futuro es mayor, asi que es necesario ofrecer una




“"indemnizacion” que compense la alta incertidumbre de un evento que se produce en el futuro,
de manera que un individuo se pueda declarar indiferente entre dos eventos que ocurren en
diferentes momentos del tiempo. Ademas, histéricamente ha habido una tendencia general de
crecimiento econémico positivo en las sociedades, por lo que se espera que los individuos, y las
sociedades en conjunto, tengan mas recursos en el futuro. Como resultado, una unidad
monetaria vale mas hoy en comparacion con la riqueza actual, que la misma unidad monetaria
comparada con una mayor riqueza en el futuro. Esto significa que, en ausencia del riesgo
asociado a una inversion en particular, un individuo con una tasa de preferencia temporal positiva
siempre obtendrfa un retorno positivo de la inversién; es decir, que la retencién del consumo
actual para invertirlo a una cierta tasa, se traduciria en la posibilidad de un mayor consumo en el
futuro [1].

El supuesto subyacente a la justificacion de aplicar una tasa de descuento es que la riqueza y la
salud son negociables con el tiempo. En general, este es un supuesto considerado como valido
en economia de la salud, y ha sido la base de modelos tales como el modelo de capital humano
de Grossmann [2].

En la evaluacion econdmica de tecnologias en salud se puede utilizar la tasa de descuento
mediante el uso de la siguiente férmula:

P=Yhoy Fyx (L+1)™ (1]

El valor presente (AP de un costo o un beneficio se calcula mediante una ponderacion de su valor
futuro (A en el afio n (donde r es la tasa de descuento anual), sumando todos los valores
ponderados (es decir, descontados) que van a ser incluidos en el analisis. El supuesto implicito
cuando se usa esta férmula es que todos los costos o beneficios ocurren al final de cada afio. De
manera alternativa, se puede suponer que los costos y beneficios ocurren al comienzo del afio,
en cuyo caso se utilizarfa la tasa de descuento de la siguiente manera:

P=%n-oFx(1+m)™[1]

4.3 Descontar costos y beneficios en salud - ;Existe un argumento a favor de utilizar una tasa
de descuento diferencial?

En la Tabla 1 se muestra un resumen de las tasas de descuento utilizadas para descontar los
costos y los beneficios en salud, de acuerdo con el objetivo social de la evaluacion econdémica y
los criterios de decision que se siguen, como lo muestran Claxton et al [3].

La eleccion de la tasa de descuento depende del objetivo del sistema de salud y el criterio de
decision, que puede estar basado en el umbral de la razén incremental de costo-efectividad
(RICE) o en el beneficio neto (para obtener mas informaciéon acerca de criterios de decision,
consultar el documento técnico “Reglas de decision en la evaluacion econdmica de tecnologias
en salud”). Utilizar una tasa de descuento diferencial no es apropiado cuando se usan criterios de




decision basados en el beneficio neto. Esto, porque el umbral utilizado para convertir los
beneficios en costos —y viceversa— ya deberfa tener en cuenta cualquier valor diferencial de la
salud comparada con los costos a través del tiempo. En contraste, una tasa de descuento
diferencial podria ser apropiada si se usan reglas de decision basadas en la RICE. Para un sistema
de salud que tiene el objetivo de maximizar los resultados en salud para la poblacién, sujeto a
una restriccion presupuestaria, la tasa de descuento es diferente para los costos y beneficios de
salud, si se espera que el umbral cambie a través del tiempo. Para un sistema de salud que tiene
como objetivo maximizar el equivalente en consumo de la salud® (es decir, la cantidad de
consumo que los individuos estan dispuestos a sacrificar para mejorar su propio estado de salud),
la tasa de descuento para los costos y los beneficios depende de los cambios en el umbral (en
caso de estar sujeto a una restriccion presupuestaria) y de la cantidad de consumo que los
individuos estan dispuestos a sacrificar para mejorar su propio estado de salud. Pero,
independientemente de que el objetivo del problema de optimizacion sea maximizar la salud o
el bienestar, se debe utilizar una tasa de descuento comun tanto para los costos como para los
beneficios en salud, en el escenario de que exista un presupuesto fijo para salud y cuando es
posible considerar que el umbral de costo-efectividad es constante para un horizonte temporal
relevante.

La tasa de descuento seleccionada, ry, o r¢, depende del objetivo de la evaluacion econdmica en
un sistema de salud en particular. Cuando el objetivo es maximizar los beneficios en salud, ry, es
la tasa indicada. En contraste, r. se convierte en la tasa de descuento relevante cuando el objetivo
social es maximizar el equivalente en consumo de la salud. En ambos casos pueden ser requeridos
algunos ajustes dependiendo de la regla de decision que se siga, del objetivo social del sistema
de salud y de los cambios tanto en el umbral de costo-efectividad como en la cantidad de
consumo que los individuos estan dispuestos a sacrificar para mejorar su propio estado de salud
(consumption value of health)

Tabla 1. La tasa de descuento para los costos y los beneficios en salud depende del objetivo social
de las reglas de decisién.

Criterios de decision basados en...
Objetivo social RICE Beneficio neto
1D para costos bTe[r)weﬁiac:(ajs Tc[;sptzrsa bTe[r?eF;iacE(a)s
Maximizar resultados en salud
= Sujetoa restr'iccién S " " "
presupuestaria
Maximizar el equivalente en consumo de la salud
= Sujetoa restr'iccién S — . .
presupuestaria

3 Nota de los traductores: la expresion original en inglés es “consumption value of health”
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= Sin restriccion

. T T, — T, T,
presupuestaria ¢ ¢ Gy ¢ ¢

TD: tasa de descuento; 13,: disposicion a intercambiar entre salud actual y futura; r,.: disposicion
a intercambiar entre consumo actual y futuro; gy tasa de crecimiento del umbral a lo largo del
tiempo; g,: tasa de crecimiento del equivalente en consumo de la salud.

4.4 ;Cual tasa de descuento utilizar?

Cuatro enfoques alternativos han sido utilizados para estimar empiricamente la tasa de
descuento: i) la tasa marginal social de preferencia temporal (TPT), ii) el costo de oportunidad
marginal social del capital (COS), iii) el enfoque del promedio ponderado, y iv) el precio sombra
del enfoque de capital. La seleccion del enfoque analitico depende de lo que se percibe como el
costo de oportunidad de los recursos publicos [4]. Aunque a continuacion se presenta una breve
descripcion de cada enfoque de estimacién empirica de la tasa de descuento, el precio sombra
del enfoque de capital no sera discutido, ya que este requiere de la estimacion de una tasa de
descuento especifica para cada proyecto de inversion en particular, lo que lo hace inviable para
la formulacion de politicas [4].

En primer lugar, el supuesto subyacente de la TPT es que los proyectos publicos desplazan el
consumo actual. Por lo tanto, los costos y los beneficios de estos proyectos pueden ser
considerados como bienes de consumo corrientes. Uno de los métodos utilizados para estimar
empiricamente la TPT es la formula de Ramsey [5]. Esta formula expresa a la TPT como la suma
entre la tasa de descuento de la utilidad y el producto entre la elasticidad de la utilidad marginal
del consumo vy la tasa anual de crecimiento del consumo per capita. La tasa de descuento de la
utilidad tiene dos componentes: uno, el que refleje la preferencia pura de los individuos por el
consumo actual debido a la impaciencia o a la vision de corto plazo, y el otro, el que refleja el
riesgo de muerte. Hay métodos alternativos para estimar la TPT que asumen una tasa de
descuento social que disminuye con el tiempo. Sin embargo, estos enfoques pueden conducir a
una planificacion inconsistente en el tiempo y son principalmente relevantes cuando existen
cuestiones de equidad intergeneracionales (para proyectos a muy largo plazo como, por ejemplo,
los proyectos medioambientales) [4].

El enfoque de la TPT no tiene en cuenta la posibilidad de que la inversion publica puede competir
por recursos con la inversion privada. Por lo tanto, no se ajusta a la tasa social de retorno marginal
de lainversion en el sector privado; es decir, |a tasa de interés de invertir capital en fines diferentes
a proyectos de politicas publicas.

La férmula de Ramsey ha sido adaptada por el Reino Unido [6] para definir una TPT de 3,5 %,
que es utilizada en la evaluacion de proyectos de inversion en el sector publico. Dicha tasa esta
compuesta por:

1 Una tasa de preferencia temporal pura de 0,5 %.




2. Una prima de riesgo catastréfico® de 1 % basada en una tasa de mortalidad de 1
%.

3. Un efecto combinado de la elasticidad de la utilidad marginal del consumo (1 %)
con el crecimiento en el consumo per capita (2 %).

En segundo lugar, el enfoque del COS ha sido sugerido como una alternativa para estimar la tasa
de descuento social, basado en el argumento de que la inversion publica desplaza a la inversion
privada [4]. El COS puede ser estimado como el retorno marginal —antes de impuestos— de una
inversion libre de riesgo en el sector privado. El supuesto que subyace en el uso de este método
es que la inversion publica no desplazara a ningin consumo privado.

En un mercado perfectamente competitivo, la TPT y el COS serfan iguales. Sin embargo, la
existencia de distorsiones en el mercado conduce a que la TPT sea generalmente mas baja que
el COS [4].

El tercer enfoque consiste en un promedio ponderado entre la TPT, el COS y el endeudamiento
externo, en donde se atribuye a cada componente un peso que dependera de la proporcion de
los fondos obtenidos de cada uno (es decir, de la financiacion publica, la privada, la extranjera)
[4]. El enfoque de Harberger puede ser utilizado para estimar la tasa de descuento social como
un promedio ponderado [7]. Aunque este enfoque trata de superar las limitaciones de la TPT y
del COS, se asume que todos los beneficios son consumidos de inmediato y no pueden ser
reinvertidos. Esto puede conducir a una sobreestimacion de los beneficios que puede favorecer
proyectos de corto plazo, por encima de aquellos de largo plazo [4].

No ha sido posible llegar a un consenso acerca de cuél seria el mejor enfoque para estimar una
tasa de descuento social. En general, los responsables de las politicas publicas en los paises de
altos ingresos prefieren utilizar el enfoque de la TPT, mientras que el enfoque del COS ha sido
preferido en los paises de bajos y medianos ingresos. Las tasas de descuento sociales aplicadas
en la evaluacion econémica de los proyectos publicos generalmente son méas bajas en los paises
de ingresos altos (3 % - 7 %) que en los paises de bajos y medianos ingresos (8 % - 15%), lo que
refleja no solo los diferentes enfoques de estimacion sino las diferentes hipotesis sobre como
afecta la inversion publica a la economia nacional [4].

45 Las tasas de descuento en un contexto internacional.

Los enfoques descritos anteriormente se utilizan para estimar la tasa de descuento social que se
utiliza en la evaluacion econémica de los proyectos financiados con recursos publicos en general,
y no especificamente en salud. No obstante, estos enfoques son los cominmente utilizados por
los responsables de las politicas publicas para recomendar la tasa de descuento que debe
utilizarse en el sector de la salud. Cabe sefialar que la tasa de descuento social representada por
re, es la tasa a la cual la sociedad esté dispuesta a intercambiar consumo futuro por consumo
actual.




Como se menciond anteriormente, para un sistema de salud financiado colectivamente donde el
analisis econémico va dirigido a maximizar los resultados en salud con la restriccion de un
presupuesto fijo, la tasa de descuento relevante es la que refleja la disponibilidad social de
intercambiar entre la salud actual y futura (r3,). La mayorfa de las recomendaciones para los paises
van dirigidas a asumir —aunque no siempre de forma explicita— que 1y, y 1. son equivalentes.
Claxton et al [3] han criticado este supuesto, que es explicito para el caso del Reino Unido, por
ejemplo.

En la Tabla 2 se muestran las tasas de descuento para los costos y los beneficios en salud
recomendadas por las diferentes guias metodoldgicas, para realizar evaluaciones econdmicas en
salud alrededor del mundo [8]. Se muestran las recomendaciones especificas para el caso de
referencia cuando sea el caso. En la Tabla 2 también es posible observar que la misma tasa de
descuento para los costos y los beneficios en salud estad recomendada en la mayoria de los paises,
con excepcion de Bélgica y los Paises Bajos, quienes recomiendan explicitamente tasas de
descuento diferenciadas, donde los costos se descuentan a una tasa mayor que los beneficios en
salud.

Las tasas de descuento se encuentran, en su mayoria, entre el 3 % y el 5 %. No obstante, vale la
pena mencionar que el contexto internacional que se muestra en la Tabla 2 se encuentra
dominado por paises de altos ingresos, que son quienes han venido liderando la investigacion en
evaluacion econdmica en salud en el mundo. También es importante reconocer que el contexto
econdmico de cada pals es crucial para la seleccion de una tasa de descuento adecuada. Para el
caso de América Latina, se presentan las tasas de descuento para 3 paises: Brasil, Cuba y México.
Tanto Brasil como México han recomendado una tasa de descuento de 5 % para los costos vy los
beneficios en salud. Las guias cubanas recomiendan tasas de descuento tanto para costos y
beneficios en salud segun las recomendaciones del Ministerio de Finanzas y Economia para otros
sectores en la economia, asi como el 3% vy el 5% [9].




Tabla 2. Resumen de las tasas de descuento para los costos y los beneficios en salud en guias
metodolégicas internacionales (adaptada de la pagina web de la International Society for
Pharmacoeconomics and Outcomes Research, ISPOR [8])

Tasa de descuento sobre...

cuando existan tanto costos como
beneficios clinicos, derivados de la
tecnologia evaluada, a lo largo de
varios afios. El analisis de la selecciéon
de la tasa de descuento debe hacerse
para cada evaluacion.

Pals Costos Beneficios en salud

Brasil 5% 5%

Cuba Tasas recomendadas por agencias Igual que los costos.
especificas del gobierno; y 3 %y 5 %.

México 5% 5%

EE.UU. Cuando se considere apropiado, el Cuando se considere

ajuste por las preferencias temporales apropiado, el ajuste por las

debe ser incorporado siguiendo las preferencias temporales debe

recomendaciones del US Public ser incorporado siguiendo las

Health Service (PHS). | recomendaciones del US Public

Health Service (PHS).

Canada 5% 5%

Austria 5% 5%

Dinamarca Debe utilizarse una tasa de descuento Igual que los costos.

Paises Balticos 5% 5%
Bélgica 3% 1,5%
Finlandia 3%y0% 3%y0%
Francia 0,5y 3 %* 0,5y3%*
Alemania 3% 3%
Hungrfa 5% 5%
Irlanda 4 % 4 %
Italia 3% 3%
Noruega 4 % 4 %
Polonia 5% 35%
Portugal 5% 5%
Rusia 5% 5%
Eslovaquia 5% 5%




Tasa de descuento sobre...

Pas Costos Beneficios en salud
Espafa 3% 3%
Suecia 3% 3%
Paises Bajos 4% 1,5%
Inglaterra y Gales 35% 3,5%

Suiza

25%, 5%y 10%

25%,5%y 10 %

China Continental

Tasa de interés anual

Tasa de interés anual

Taiwan 3% 3 escenarios: descontar costos
pero no beneficios, descontar

costos y beneficios, no

descontar nada.

Tailandia 3% 3%
Malasia 3% 3%
Egipto 3.5% 35%
Sudéfrica 5% 5%
Australia 5% 0%05%
Nueva Zelanda 3,5% 3,5%

* Para propositos comparativos con otros paises.

4.6 Implicaciones para la toma de decisiones en salud en Colombia

Seleccionar una tasa de descuento apropiada tanto para los costos como para los beneficios es
crucial en la asignacion eficiente de los recursos en evaluacion econdémica. Este documento
subraya la importancia de utilizar una tasa de descuento en evaluacion econdmica en salud, asi
como las consideraciones que deben tenerse en cuenta a la hora de seleccionar dicha tasa para
los costos y para los beneficios en salud, ya que esta permite reflejar apropiadamente la
disponibilidad social a intercambiar tanto salud como el valor del consumo en salud entre
diferentes periodos de tiempo.

De manera similar a otros paises de medianos ingresos, Colombia ha ido dirigiéndose hacia un
papel mas amplio del sequro social de salud, basado en un sistema de salud con contribuciones
vinculadas a los ingresos de los afiliados (con algunas excepciones para aquella parte de la
poblacion que se encuentra desempleada o en empleo informal) [10] y con garantias de acceso
de acuerdo con la necesidad (basado en cierta cobertura basica).

A manera de ejemplo, y a pesar de las diferencias existentes entre los mecanismos financieros y
el alcance de la cobertura del sistema de salud colombiano comparado con el NHS del Reino
Unido, es probable que el objetivo social de la evaluacion econdmica en ambos casos sea el de




maximizar la salud de los individuos sujeta a un presupuesto fijo. Por lo tanto, la seleccion de una
tasa de descuento apropiada dependera de i) la tasa a la cual la sociedad esta dispuesta a
intercambiar entre salud actual y salud futura (r3,), y i) cambios en el umbral de costo-efectividad
a través del tiempo. La forma en que esto Ultimo es tenido en cuenta para la seleccion de la tasa
de descuento dependera de la regla de decision utilizada (es decir, una regla de decision basada
en la RICE o en los beneficios netos).

Actualmente, el Departamento Nacional de Planeacion (DNP) recomienda una tasa de descuento
del 12% para la evaluacion socioeconémica de proyectos de inversion publica [11]. Un estudio
realizado en 2007 estimd empiricamente una tasa social de descuento del 8,5 % para Colombia,
utilizando el enfoque de Harberger y calculada con los datos del mercado de capitales para el
periodo comprendido entre 1995 y 2005 [12]. Es poco probable que tanto la tasa social de
descuento del 8,5 % o la de 12 % correspondan a ry,. El grado en que cualquiera de las dos
pueda ser una aproximacion adecuada de 1, también debe ser considerado por el grupo
desarrollador de la evaluacion de tecnologias en salud, antes de hacer recomendaciones sobre
los valores apropiados de las tasas de descuento para los costos y los beneficios que se utilizarian
en la evaluacion econdmica en salud.
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5. La incertidumbre y el valor de la evidencia adicional en la toma de decisiones en salud
Claire McKenna
5.1 Introduccion

En la formulacion de recomendaciones sobre el uso de las tecnologias en salud, se ponderan los
beneficios y los dafios potenciales asociados con una intervencion, sobre la base de lo sugerido
por la evidencia disponible acerca de dicha intervencion. Sin embargo, puede ocurrir que dado
lo sugerido por la evidencia disponible, se espere que una intervencion en salud sea la mas
efectiva (por ejemplo, mejorando desenlaces en salud con un minimo dafio para los pacientes)
pero, debido a la incertidumbre en la evidencia disponible, existe la probabilidad de que alguna
otra intervencion en salud mejore los desenlaces en salud en mayor medida [1]. Por lo tanto, es




importante considerar la escala o el grado de la incertidumbre de la evidencia existente, asi como
las consecuencias de esta incertidumbre sobre los desenlaces en salud, con el fin de evitar tomar
una decision inadecuada sobre la tecnologia evaluada. A menudo, la escala de incertidumbre se
encuentra reportada en los resultados de revisiones sistematicas y el metaanalisis [2]. Esto puede
ser combinado con informacion sobre el riesgo inicial y la incidencia de la enfermedad con el fin
de estimar las consecuencias esperadas de la incertidumbre, expresada en términos de resultados
en salud (como, por ejemplo, muertes evitadas por afio). Las consecuencias esperadas
proporcionan un limite superior a los beneficios en salud que podrian ser obtenidos con
investigacion adicional que confirme si una tecnologia es realmente maés efectiva que otras
tecnologias disponibles actualmente. Los resultados en salud también podrian ser mejorados al
asegurarse de que las conclusiones de la investigacion sean implementadas en la préactica clinica.
De hecho, las mejoras potenciales en la salud derivadas de implementar lo que la evidencia
disponible sugiere es la intervencidon mas efectiva, puede exceder las mejoras potenciales
mediante el desarrollo de investigacion adicional [1].

Al hacer recomendaciones acerca de si las tecnologias representan un buen valor por el dinero
(good value for money) y si deben ser cubiertas por el sistema de salud, el anélisis de costo-
efectividad sirve para comparar los costos y los resultados en salud de las tecnologias
consideradas [3 4]. Existen numerosas fuentes de incertidumbre en el andlisis de costo-
efectividad, que generalmente se propaga a traves de un modelo de decision analitico.

Cuando se toman decisiones basadas en informacion con alta incertidumbre, existe la posibilidad
de que la evidencia subsecuente indique que las tecnologias cubiertas por el sistema de salud no
representen un buen valor por el dinero. La diferencia entre las ganancias en salud obtenidas
para la poblaciéon y aquellas que podrian haberse obtenido mediante la cobertura de un conjunto
"Optimo” de tecnologias en salud, representa el costo de oportunidad que implica la
incertidumbre [5 6].

Este documento muestra la importancia de considerar el grado y las consecuencias de la
incertidumbre tanto en la evaluacion de la evidencia de efectividad clinica como en las
evaluaciones de costo-efectividad. Comienza mostrando como se estima la incertidumbre y sus
consecuencias en las decisiones en salud, tomando como ejemplo el caso del uso de
corticosteroides después de un trauma craneoencefalico [7 8]. A continuacion se muestran los
métodos y la presentacion de resultados de uso comun para caracterizar la incertidumbre en los
parametros en el anélisis de costo-efectividad. El documento termina con una discusién sobre las
implicaciones de la incertidumbre para la toma de decisiones de politica en salud.

5.2 Las consecuencias de la incertidumbre y el valor de evidencia adicional

Un punto de partida util es la distincion entre la incertidumbre y la variabilidad. La variabilidad
hace referencia a los cambios que sufren los pacientes en respuesta a un tratamiento, y que no
pueden ser reducidos con evidencia adicional. Por el contrario, la incertidumbre hace referencia
al hecho de que no podemos saber con absoluta certeza cual es el valor o la medida promedio
de los efectos de un tratamiento sobre los pacientes que lo reciben. Tomar decisiones acerca de




una intervencion en salud con base en los valores o medidas esperadas de los efectos en salud,
equivaldria a ignorar la pregunta acerca de si la evidencia actual es 0 no suficiente como soporte
para guiar las decisiones en la practica clinica y no se abordaria la pregunta acerca de si es
necesario llevar a cabo investigacion adicional antes de tomar una decision que, debido a los
consecuencias de la incertidumbre, pudiera perjudicar a los pacientes [9].

El valor de la evidencia o las consecuencias de la incertidumbre sobre la salud se ilustran mediante
un ejemplo sencillo en la Tabla 1, en donde se muestran los efectos netos en salud [4], los cuales
pueden ser expresados en términos de una medida de resultado en salud (AVAC, por ejemplo
[10] o muertes evitadas anualmente) para dos opciones de tratamiento, A y B. Cada fila de la
tabla representa una "verdadera" realizacion que podria ocurrir en la préactica clinica,
caracterizada por la incertidumbre. Sin embargo, no es posible saber cual de estas realizaciones
ocurrira realmente, por lo que el tomador de decisiones debe elegir aquel tratamiento del que -
en promedio— se esperen los mayores efectos netos en salud. Los efectos netos esperados en
salud tanto del tratamiento A como del B, corresponden al promedio de todas las probabilidades
que, en este ejemplo, son 12 y 13 respectivamente (es decir, el promedio de las cinco
realizaciones para cada tratamiento). Con base en la evidencia actual, el tomador de decisiones
concluiria que el tratamiento B es el mas efectivo y del cual podria esperar ganar —en promedio—
una unidad adicional de efectividad clinica, en comparaciéon con el tratamiento A. Sin embargo,
esta decision es imprecisa ya que el tratamiento B no siempre es la mejor opcion (solo en tres
veces de las cinco realizaciones arroja un mejor resultados). Por lo tanto, la probabilidad de que
B sea la opcién de tratamiento mas efectiva es de 0,6 y la probabilidad de tomar una decision
equivocada al aprobar el tratamiento B es de 0,4 (es decir, 1-0,6). Si este nivel de incertidumbre
es 0 no importante va a depender de las consecuencias atribuibles a dicha incertidumbre; es
decir, cual seria el beneficio en salud que pudiera ser logrado mediante la reduccion de dicha
incertidumbre. Si pudiera eliminarse la incertidumbre, serfamos capaces de tomar siempre la
mejor decision acerca de un tratamiento y por lo tanto, con base en los calculos de la Ultima
columna de la Tabla 1, podriamos alcanzar siempre 13,6 unidades de efectividad clinica en lugar
de 13 (Ultima columna de la Tabla 1).

La diferencia entre tomar una decision basada en informacion perfecta y tomar una decision
basada en la evidencia actual (es decir, las 0,6 unidades de resultado del ejemplo de la Tabla 1),

representa el valor maximo de la evidencia adicional o las consecuencias de la incertidumbre.

Tabla 1. Valor de la evidencia adicional

Beneficios netos en salud

Realizaciones (AVAC, muertes evitadas, etc.) Mejor
que pueden resultado de
ocurrir en la ) . Mejor idn cada

- . Tratamiento A Tratamiento B 90 opqo de o
practica clinica tratamiento realizacion
1 9 12 B 12
2 12 10 A 12




Beneficios netos en salud

Realizaciones (AVAC, muertes evitadas, etc.) Mejor
que pueden resultado de
ocurrir en la ‘ . Mej ic cada

. Tratamiento A Tratamiento B o opqon de L
practica clinica tratamiento realizacion
3 14 17 B 17
4 11 10 A 11
5 14 16 B 16
Valor esperado 12 13 13,6

Un ejemplo: el uso de corticoides después de un TCE

Previo al estudio CRASH (sigla para Corticosteroid Randomization After Significant Head injury)
[8 11], el efecto de los corticosteroides (CS) sobre la muerte y la discapacidad luego de un TCE
era incierto, a pesar de los 19 estudios clinicos llevados a cabo entre 1972y 1995 [7 12]. El estudio
CRASH, reportado por primera vez en 2004, fue detenido tempranamente luego de haber
reclutado a 10.008 adultos con TCE. Esto, porque el estudio reportd un mayor riesgo de muerte
o discapacidad severa asociada al uso de CS. Como consecuencia del estudio CRASH la préactica
clinica cambi¢ drasticamente, dando como resultado miles de muertes iatrogénicas evitadas en
todo el mundo. El valor global del estudio CRASH parece, visto en retrospectiva, evidente por si
mismo. Sin embargo, los estudios previos al CRASH que comparaban el uso de corticosteroides
con un placebo o con ningun tratamiento en pacientes con TCE agudo, presentaban
heterogeneidad en cuanto a la calidad de los estudios como tal, a la duracion del tiempo de
seguimiento a los pacientes, a los esteroides administrados, a las dosis de los medicamentos y al
tiempo de administracion de los mismos. Un metaanalisis estandar de estos estudios sugirié una
incertidumbre considerable acerca de la efectividad de los CS luego de un TCE. Un anélisis de
efectos aleatorios que tenia como medida principal la mortalidad, favorecio la utilizacion de CS
con un odds ratio (OR) para el desenlace de muerte de 0,93 pero el intervalo de confianza cruzd
la linea de efecto nulo (IC 95 %: 0,71-1,18), lo que indica que el uso de CS podria ser perjudicial
para los pacientes. Si la decision de utilizar CS basada en la evidencia existente resultd ser
incorrecta (lo que se demostrd en 2004 tras el estudio CRASH) se esperarfa que hubiera
consecuencias en términos de un aumento en la mortalidad dentro de la poblacion de pacientes
con TCE tratados con CS. Traduciendo la probabilidad de que una decision sobre el uso de CS
luego de TCE tuviera consecuencias negativas para los pacientes, se requeriria entonces una
estimacion del riesgo de base de la mortalidad (sin uso de CS) en TCE, y una estimacion del
tamafio de la poblacion que potencialmente podria beneficiarse con esa informacion.

En este ejemplo, el uso de los grupos control de los ensayos como una estimacion del riesgo de
base (informada directamente de los resultados del metaanalisis de efectos aleatorios) sugiere
una probabilidad media de base de la muerte de 0,378 (IC 95 %: 0,248 - 0,469). El efecto
combinado de la incertidumbre entre el efecto relativo del tratamiento y el riesgo de base, puede
ser caracterizado por la toma repetida de muestras aleatorias de sus distribuciones, las cuales ya




habfan sido estimadas en el metaanalisis. Cada muestra aleatoria o valor simulado, puede ser
interpretado como una posible realizacion de la incertidumbre; es decir, como un posible valor
“verdadero” de lo que podria resultar en la practica clinica dada la informacion que disponible.
Suponiendo que la incidencia anual de TCE fuera de aproximadamente 9000 pacientes, este
analisis proporcionarfa una distribucion de las consecuencias en salud derivadas de la
incertidumbre, en términos del nimero de muertes al afio, tal y como se ilustra en la Figura 1.
Con base en el metaanalisis de la evidencia que favorece el uso de CS antes del estudio CRASH,
hay una probabilidad del 74 % de que no haya consecuencias adversas sobre la mortalidad. Sin
embargo, habria una probabilidad del 26 % de que el uso de CS en TCE no fuera efectivo y, en
consecuencia, causaria muertes iatrogénicas, con una mayor probabilidad de un nimero menor
de muertes (19% de probabilidad de provocar entre 0 y 200 muertes por afio) y una pequefia
probabilidad de un gran nimero de muertes (7% de probabilidad de provocar 200 0 mas muertes
por afio). El numero esperado de muertes iatrogéenicas debido a esta incertidumbre es de 40 por
afo (el promedio de la distribucion ilustrada en la Figura 1), que es también una estimacion de
los beneficios esperados en salud que potencialmente podrian obtenerse cada afio, si la
incertidumbre que rodea a la utilizacion de CS pudiera ser resuelta en ese momento. Esta cifra
representa una estimacion del limite superior de los beneficios en salud esperados de la evidencia
adicional que confirmaria si los CS reducen o no la mortalidad.

Figura 3. Distribucién de las consecuencias en salud de la incertidumbre
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5.3 El valor de implementar los resultados de la investigacion

Es evidente que solo se puede dar cuenta de los beneficios potenciales en salud (esto es, que los
resultados de los pacientes realmente mejoren) obtenidos de investigaciones adicionales, si los
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hallazgos de la investigacion tienen impacto en la practica clinica. Por lo tanto, las mejoras
potenciales en los resultados en salud originadas por el fomento a la implementacion de la
evidencia disponible, bien pueden exceder las mejoras potenciales en salud originadas por
investigaciones adicionales [1 13]. La distincion entre estas dos formas de mejorar los resultados
del paciente es importante porque, aun sin dudar que los resultados de las investigaciones
adicionales puedan influir en la practica clinica y contribuir a la implementacion de la
investigacion, no es necesariamente ni la Unica forma ni la mas eficaz para lograrlo. En la medida
en que haya otros mecanismos (por ejemplo, difusion mas efectiva de la evidencia disponible) o
que existan politicas publicas que sean competencia de diversos entes (por ejemplo,
organizaciones que incentiven la implementacion), continuar desarrollando investigaciones con
el fin de gjercer influencia sobre la implementacion (mas que por su verdadero aporte en términos
de generar evidencia adicional) puede considerarse inapropiado [1]. Esa capacidad de
investigacion podria ser utilizada para adquirir evidencia adicional en areas donde esta ofreceria
mayores beneficios potenciales para la salud.

Si el impacto de la investigacion en la practica clinica exige resultados con una alta significancia
estadistica, esto influenciaria el disefio, los costos y el tiempo necesario para encontrar dichos
resultados. Puede ser necesario demostrar una amplia diferencia clinica en términos de
efectividad, antes de que la investigacion tenga un impacto sobre la practica. El concepto de
tamafio del efecto ha sido fundamental en el disefio de la investigacion clinica y determina el
tamafio de la muestra en la mayoria de los estudios clinicos. El tamafio del efecto no representa
lo que se espera encontrar en la investigacion, pero si las diferencias en los desenlaces que
necesitan ser detectadas para que los resultados sean clinicamente significativos y tengan impacto
sobre la préactica clinica. El mismo concepto se puede utilizar en este analisis, donde las
estimaciones de los beneficios esperados en salud de la evidencia adicional pueden ser calculados
para distintas diferencias clinicas minimas (MCD, por su sigla en inglés) en los desenlaces [1]. Exigir
que la investigacion adicional demuestre diferencias mas grandes en cuanto al efecto reduciria
sus potenciales beneficios debido a que las grandes diferencias son menos probables de
encontrar que las mas pequefias. Los beneficios esperados de la evidencia adicional para un
rango de MCD (para el efemplo de CS) se ilustran en la Figura 2.

Cuando el MCD es cero, los beneficios esperados en salud de la evidencia adicional representan
el limite superior del valor de la evidencia que confirmaria si los CS reducen o no la mortalidad.
Exigir que la investigacion adicional demuestre una mayor diferencia en el efecto reduce estos
beneficios esperados, ya que las diferencias mas grandes son menos probables de encontrar que
las mas pequefias. Por lo tanto, los beneficios potenciales de la investigacion adicional disminuyen
en tanto sea requerido un MCD mayor.




Figura 2. Valor de evidencia adicional por MCD requerido
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5.4 Métodos para caracterizar la incertidumbre en los parametros en el analisis de costo-
efectividad

Asi como la evidencia de efectividad clinica estd sujeta a incertidumbre, cualquier analisis de
costo-efectividad que compara el valor relativo de las tecnologias en funcion de los costos y de
los resultados en salud, esta sujeto a incertidumbre. Dicha incertidumbre proviene de una serie
de fuentes: i) incertidumbre en la estimacion de los parametros utilizados para estimar costos y
efectos en los modelos de decision, v ii) incertidumbre en los juicios de valor y supuestos que se
hacen cuando se disefia un modelo [14]. Los ejemplos de incertidumbre en modelos de decision
incluyen incertidumbre en las estimaciones del efecto del tratamiento, en los supuestos asociados
a la extrapolacion de los efectos a través del tiempo, en los supuestos sobre la historia natural de
la enfermedad, en los costos del tratamiento, en los valores de la utilidad de la calidad de vida
relacionada con la salud y en los supuestos sobre la forma funcional de las distribuciones
estadisticas utilizadas para representar los parametros.

En un modelo de decision probabilistico, se asignan distribuciones estadisticas a cada uno de los
parametros de entrada del modelo. El analisis de sensibilidad probabilistico (ASP) se utiliza para
caracterizar la incertidumbre en la decision asociada a la evaluacion de costo-efectividad de la
tecnologia de interés [15]. Esto implica un realizar un muestreo aleatorio (por medio de una
simulacion de Monte Carlo, por ejemplo) de las distribuciones de los parametros de entrada del
modelo. Cada grupo de muestras de todos los parametros generan una Unica estimacion de
costos y efectos esperados, tanto para la tecnologia evaluada como para los comparadores. Estos
resultados son registrados y después es tomada una nueva muestra de valores para los
parametros. El procesos de tomar una muestra aleatoria de los valores de los parametros y
registrar los resultados correspondientes (costos y efectos esperados) se repite (por ejemplo, unas
10.000 veces) para que todos los valores que probablemente tomarian los parametros estén
representados en el rango de resultados.




De este modo, el ASP refleja la incertidumbre combinada en todos los parametros y permite
aproximarse a cuantificar las consecuencias de esta incertidumbre en las estimaciones de costo-
efectividad. El costo total y el efecto esperados, tanto de la tecnologia intervenciéon como de los
comparadores, es el promedio a través de todos los resultados del ASP correspondiente. El
resultado de este proceso también provee la proporcion esperada de veces (la probabilidad) de
que cada una de las tecnologias sea costo-efectiva, lo que permite que el tomador de decisiones
pueda evaluar el nivel de incertidumbre, las consecuencias de esa incertidumbre y el valor maximo
de la evidencia adicional que reduciria dicha incertidumbre.

Otros métodos mas simples para explorar la incertidumbre en el analisis de costo-efectividad son
el analisis de sensibilidad univariado y el anélisis de sensibilidad multivariado, el analisis de valores
extremos, y el analisis de umbral [16]. En estos tipos de analisis, los promedios simples de cada
uno de los parametros son utilizados para estimar los resultados de los costos y los efectos
esperados. Esto es conocido como analisis de sensibilidad deterministico. El analisis de
sensibilidad univariado implica variar un parametro del modelo dentro de un rango determinado
(por ejemplo, aumentar y disminuir el valor medio del parametro en 10 %) para examinar el
impacto de ese parametro en el cambio de los resultados del modelo. Este analisis se puede
repetir en diferentes parametros para evaluar cuales de estos tienen mayor influencia en los
resultados del analisis de costo-efectividad.

Mientras que el analisis de sensibilidad univariado es Util para demostrar el impacto de un
parametro en los resultados del modelo, puede ser necesario examinar la relaciéon de dos o mas
parametros diferentes que cambian de forma simultanea. Esto se conoce como analisis de
sensibilidad multivariado. Sin embargo, la interpretacion de los anélisis de sensibilidad
multivariados se vuelve cada vez mas dificil en tanto el nUmero de parametros involucrados
aumenta.

Uno de los métodos utilizados para evaluar todos los parametros simultaneamente es el analisis
de sensibilidad del valor extremo. Esto implica variar todos los parametros del modelo hasta su
"mejor" y "peor" valor. Los mejores y peores escenarios usan valores extremos, plausiblemente
favorables o desfavorables, para todos los parametros con el fin de evaluar las consecuencias
sobre los resultados del analisis de costo-efectividad [17]. Sin embargo, la probabilidad de que
todos los parametros tomen valores extremos pero plausibles de manera simultanea sera muy
pequefia, lo que hace que la interpretacion de los anélisis de sensibilidad de valor extremo sea
dificil.

El analisis de umbral también puede ser usado para evaluar el valor que tendria que tomar un
parametro (0 un grupo de parametros) para que la relacion de costo-efectividad de una
tecnologia sea inferior a un determinado valor costo-efectividad; por ejemplo, por debajo de un
umbral de costo-efectividad.

Otra fuente de incertidumbre es la relacionada con los diferentes juicios de valor y supuestos que
se hacen cuando se construye un modelo. Estos pueden ser caracterizados mediante analisis de
escenarios, los cuales representan los puntos de vista alternativos que pueden ser considerados
como creibles y plausibles. En este caso, hay incertidumbre no solo dentro del grupo de




parametros del modelo usado para estimar la razon de costo-efectividad para cada escenario,
sino que también existe incertidumbre entre los escenarios alternativos [17]. Tanto la
incertidumbre entre escenarios como al interior de los mismos, puede hacerse explicita al
asignarle un “peso” o ponderacion a cada escenario. Dicha ponderacion se puede hacer mediante
la asignacion de probabilidades a los diferentes escenarios para representar que tan creible
podria ser cada uno [18]. Este ejercicio se puede realizar utilizando métodos de obtencion de
informacion de expertos [19].

5.5 Representando la incertidumbre en los analisis de costo-efectividad

Cuando sélo se comparan dos tecnologias en salud, la incertidumbre en los costos y los efectos
incrementales puede ser presentada mediante el plano de costo-efectividad (Figura 3), el cual
permite ilustrar la incertidumbre conjunta en los resultados de costo-efectividad [3]. Cada uno de
los valores simulados del ASP tanto para los costos como para los efectos en salud, se puede
utilizar para calcular la diferencia en costos (eje y) y la diferencia en los efectos (eje x) entre
tecnologias.

El gréfico de dispersion muestra la variacion en los resultados del analisis de costo-efectividad,
de modo que una gran dispersion indica un mayor nivel de incertidumbre. El umbral de costo-
efectividad [20, 21] representa la cantidad, en términos monetarios, que el decisor esta dispuesto
a pagar por una unidad adicional de resultado en salud. Este se muestra mediante una linea
continua con pendiente, k= £ 30.000 por AVAC adicional. La proporcién de valores simulados
(las realizaciones de la Tabla 1) que se encuentran por debajo de la linea continua representa una
estimacion de la probabilidad de que la tecnologia sea considerada costo-efectiva.

El plano de costo-efectividad provee una representacion Util de la magnitud de la incertidumbre
cuando hay dos tecnologias y un umbral de costo-efectividad conocido. Sin embargo, es dificil
visualizar los resultados cuando hay una serie de umbrales alternativos que podrian ser
considerados y cuando hay mas de dos tecnologias que se comparan. En estos casos, una curva
de aceptabilidad de costo-efectividad puede proporcionar una mejor representacion [22, 23]. Las
curvas de aceptabilidad son construidas mediante el registro del nimero de veces que cada
tecnologia alternativa tiene el efecto neto en salud mas alto (es decir, que es considerada como
la mas costo-efectiva) de los resultados simulados del modelo. La probabilidad (porcentaje de las
veces) de que cada alternativa sea costo-efectiva se traza para una gama de posibles umbrales
de costo-efectividad.

La Figura 4 ilustra las curvas de aceptabilidad asociadas a tres tecnologias alternativas. Sin
embargo, es importante notar que la tecnologia alternativa con la mas alta probabilidad de ser
costo-efectiva, no siempre puede ser la alternativa costo-efectiva. Esto puede parecer contra
intuitivo, pero el hecho que una tecnologia sea costo-efectiva depende de la magnitud de los
efectos netos en salud. Por ejemplo, el tratamiento B podria tener el mayor efecto neto en salud,
pero la probabilidad de que sea costo-efectivo es sélo 0,4, mientras que el tratamiento A puede
tener efectos netos en salud mas bajos, pero la probabilidad de que sea costo-efectivo es 0,6. La




razon es que cuando B es mejor que A es mucho mejor, pero cuando A es mejor que B (lo que
ocurre mas veces) es sélo un poco mejor. [17] Por lo tanto, también es importante sefialar cuales
tecnologias se espera que sean costo-efectivas, asi como la probabilidad de serlo.

La magnitud de la incertidumbre puede ser combinada con la informacion sobre el tamafio de la
poblacion de pacientes, cuyo tratamiento puede ser informado por la evidencia adicional, y el
tiempo durante el cual se espera que la evidencia sobre las tecnologias sea Util, con el fin de
obtener una estimacion del valor esperado de la investigacion adicional. Los costos esperados de
la incertidumbre en la decision también pueden ser interpretados como el valor esperado de la
informacion perfecta (VEIP), dado que la informacion perfecta eliminarfa la posibilidad de tomar
una decision equivocada [14 24]. Esta valoracion puede ser utilizada como un requisito necesario
para determinar la eficiencia potencial de la investigacion adicional. Al usar esto como regla de
decision, la investigacion adicional sélo deberia considerarse si el VEIP excede el costo esperado
de dicha investigacion adicional.

El valor esperado de la evidencia adicional dependera del umbral de costo-efectividad, como se
ilustra en la Figura 5. Ademas de proporcionar una estimacion global del costo total de la
incertidumbre relacionada con todos los parametros del modelo, el VEIP también puede ser
estimado para parametros individuales (y para grupos de parametros) contenidos en el modelo.
El objetivo de este analisis (Ilamado VEIP parcial o VEIPP) es identificar los parametros del modelo
para los que serfa mas valioso obtener estimaciones mas precisas. Por lo tanto, el VEIPP provee
un sencillo indicador de la importancia relativa de las diferentes fuentes de incertidumbre sobre
su contribucion a la VEIP total [14 25].

Figura 3: Plano de costo-efectividad
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Figura 4: Curvas de aceptabilidad de tres tecnologias en salud
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5.6 Conclusiones

Tanto las evaluaciones de efectividad clinica como de costo-efectividad de las tecnologias en
salud son inevitablemente inciertas v, sin evidencia suficiente y de buena calidad, las decisiones
sobre el uso de tecnologias también seran inciertas. Existe la posibilidad de que los recursos
empleado en la aprobaciéon de una tecnologia puedan ser desperdiciados, o puede haber dafio
a los pacientes si los efectos esperados de las tecnologias no ocurren en la practica clinica. Del
mismo modo, en un contexto de incertidumbre, rechazar una tecnologia por no parecer efectiva
o costo-efectiva podria representar un riesgo: el de no proporcionar acceso a una tecnologia
valiosa si los efectos netos en salud resultan ser mayores de lo esperado. Por lo tanto, si el objetivo
del sistema de salud es mejorar la salud en general, tanto para los pacientes actuales como para
los futuros, entonces la necesidad y el valor de la evidencia adicional son una consideracion
importante a la hora de tomar decisiones sobre el uso de las tecnologias en salud.

Esto es aln mas importante una vez se reconoce que la aprobacion del uso generalizado de una
tecnologia podria reducir las posibilidades de llevar a cabo el tipo de investigacion que
proporcionaria la evidencia necesaria. En estas circunstancias, habra una disyuntiva entre los
efectos en salud para los pacientes actuales, quienes tendrian acceso temprano a una tecnologia
costo-efectiva, y los beneficios en salud para los pacientes futuros, a quienes se les negara el
acceso hasta que se haya llevado a cabo una investigacion que aporte la informacion requerida.
Ademas de esto, aprobar una tecnologia puede comprometer recursos que no podran ser
recuperados posteriormente, en caso que la decision de aprobar la inclusion o el reembolso
cambie en el futuro (por ejemplo, las tecnologias con costos irrecuperables). Por lo tanto,
adecuadas decisiones de investigacion y cobertura de tecnologias en salud dependeran de la
probabilidad de que los beneficios esperados de la investigacion excedan los costos, y de que los
beneficios de una pronta aprobacion o reembolso sean mayores que la retencion de la
aprobacion hasta que se realice una investigacion adicional, o de que otras fuentes de
incertidumbre sean resueltos [18 25].
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6. Reglas de decision en la evaluacion econdmica de tecnologias en salud

Rita Faria
Paul Revill

6.1 Introducciéon

El objetivo de la evaluacion econémica en salud es informar decisiones acerca de si las tecnologias
representan una buena relacion entre su efectividad clinica y su precio, y si deben ser ofrecidas
(o reembolsadas) por el sistema de salud. Una evaluacion compara los costos y los resultados en
salud de dos o mas tecnologias alternativas. Los resultados en salud pueden ser medidos en
términos de afios de vida, afios de vida ajustados por calidad (AVAC) [1], afios de vida ajustados
por discapacidad (DALY) [2], unidades fisicas (por ejemplo, la presion arterial, la supervivencia) o
en términos monetarios, mediante la asignacion de un valor monetario a los resultados en salud
[3].

Este documento tiene como objetivo proporcionar una vision general de la literatura sobre reglas
de decision en la evaluacion econémica en salud. Se inicia con una descripcion de las reglas de
decision que usan el umbral de costo-efectividad, con una breve mencion de la estructura de los
beneficios netos. El uso de un umbral de costo-efectividad se ejemplificara con referencia a su
uso en el contexto internacional y a guias metodoldgicas institucionales, para luego extrapolar su
analisis al contexto colombiano. Al final, se extienden recomendaciones e implicaciones para la
toma de decisiones en salud dentro del contexto colombiano.

6.2 Decisiones de asignacioén a través del sistema de salud

Las reglas de decision estandar en la evaluacion econdmica apuntan a maximizar los resultados
en salud, dado un presupuesto disponible para el sistema de salud. Esto puede ser visto como
un problema de programacion matematica en el cual los costos y los resultados en salud de todas
las posibles intervenciones son comparados con el fin de obtener un grupo 6ptimo de tecnologias
[4, 5]. La programacion matematica requiere informacion de todos los costos y resultados en
salud de todas las tecnologfas que compiten en cada area de la enfermedad. Por lo tanto, los
requisitos de informacién para la solucion de programacion matematica hacen que,
generalmente, sea inviable de llevar a cabo en la practica.




Se han propuesto reglas de decision simplificadas para superar este problema. Por ejemplo, Birch
y Gafni han argumentado que una tecnologia es costo-efectiva si sus resultados en salud son
mayores que los resultados en salud obtenidos por las tecnologias que deberian ser desplazadas
para dar cabida a sus costos adicionales [6, 7]. La dificultad radica en la identificacion de
tecnologias que se desplazarian al momento de la decision. Sin embargo, frecuentemente, la
relacion entre la diferencia en costos y la diferencia en los resultados en salud de una tecnologia
intervencion versus un comparador, denominada la relacion costo-efectividad incremental (RICE),
se compara con un umbral de costo-efectividad [8, 9]. Este es el método utilizado en el Reino
Unido por el National Institute for Health and Care Excellence (NICE) [10].

6.3 Reglas de decision utilizando razones y umbral de costo-efectividad

La RICE representa el costo adicional por unidad de resultado en salud adquirida con la nueva
tecnologia, en comparacion con su comparador relevante. La RICE por si sola no permite
establecer el valor de la nueva tecnologia; por el contrario, la RICE de la tecnologia intervencion
frente a su comparador pertinente debe ser comparado con un umbral de costo-efectividad. El
umbral de costo-efectividad representa el costo de oportunidad de destinar recursos a una
tecnologia, en términos de los beneficios en salud desplazados o no percibidos como
consecuencia de la no disponibilidad de esos recursos para financiar otras alternativas que
compiten por el mismo presupuesto [8, 9, 11]. A menos que se incremente el presupuesto para
cubrir los costos adicionales de la nueva tecnologfa, los recursos requeridos para ofrecer la nueva
tecnologia se obtendran de la desinversion en otras tecnologias de otras areas del sistema de
salud. Como resultado, otros pacientes, que se beneficiaban de las tecnologfas desplazadas o se
podrian haber beneficiado con otras tecnologias, saldran perjudicados con la aprobacion de la
nueva tecnologia.

El umbral representa la productividad del sistema de salud. Los sistemas de salud méas productivos
en “transformar” el gasto en resultado en salud tendran umbrales de costo-efectividad inferiores,
dado que un menor gasto produce una unidad de resultado en salud.

Una interpretacion alternativa del umbral de costo-efectividad que se presenta algunas veces, es
que representa la tasa a la que los individuos estarfan dispuestos a renunciar a otras formas de
consumo para mejorar la salud (es decir, representa su disposicion a pagar por salud). Bajo esta
interpretacion, el umbral de costo-efectividad representa el equivalente en consumo de la salud
[12-23]. En cualquier caso, una nueva tecnologia deberia ser ofrecida por el sistema de salud si
sus resultados en salud superan la pérdida en salud de desviar fondos de las tecnologias
existentes; o en otras palabras, si los beneficios en en salud son superiores a su costo de
oportunidad.

La RICE de una nueva tecnologia intervencion depende de los costos y los resultados en salud
obtenidos en comparacion con la tecnologia comparador relevante. En la practica, la RICE de una
nueva tecnologia se calcula mediante un analisis incremental completo que, de hecho, puede
incluir mas de un comparador. Esto implica la clasificacion, en orden ascendente, de todas las




posibles tecnologias con respecto a los costos. Las tecnologias que son mas costosas y que
producen los resultados mas bajos en salud se denominan “dominadas” y deben ser retiradas de
la comparacion.

Se dice que las tecnologfas con una RICE mayor que la RICE de una alternativa mas efectiva y
mas costosa, estan dominadas extendidamente y también deber ser retiradas de la comparacion.
La tecnologia dominada extendidamente proporciona los mismos resultados en salud pero con
mayores costos adicionales que su comparador. En Ultimas, el analisis incluira la tecnologia menos
costosa y un conjunto de tecnologias mas costosas pero no dominadas que ofrecen mejores
resultados en salud. La tecnologia costo-efectiva sera aquella que ofrece mayores resultados en
la salud, pero con una RICE por debajo de su costo de oportunidad (representado por el umbral).

El enfoque de la RICE se basa en dos supuestos sobre la naturaleza de la decision [24]. En primer
lugar, que las tecnologias son independientes. Esto significa que los costos y los resultados en
salud de cada tecnologia suceden independientemente de que otras tecnologias estén incluidas
en la comparacion. Este supuesto podria relajarse mediante la creacion de tecnologias
compuestas por combinaciones de las tecnologias individuales. En segundo lugar, las tecnologias
son perfectamente divisibles y tienen rendimientos constantes a escala. En otras palabras, las
tecnologias pueden ser implementadas de manera fraccionada; es decir, asumir una proporcion
de los costos y una proporcion de los resultados en salud. Y, viceversa: ya que el uso de la
tecnologia se extiende a una poblacion mas grande, los costos y los resultados en salud aumentan
en la misma proporciéon. Un debate a profundidad sobre este tema puede ser encontrado en las
referencias 6, 25-28.

La regla de decision de la RICE puede ser reformulada en términos del beneficio neto de la
tecnologia intervencion. El beneficio neto es el valor de la tecnologia por encima de sus costos
adicionales (incluyendo los costos de oportunidad, representados por el umbral). Este beneficio
neto se puede expresar en términos monetarios, como el beneficio monetario neto (NMB = AE -
A —AC) o, de manera equivalente, en terminos de salud, como beneficio en salud neto (NHB =
AE — AC/2). Asi, la tecnologia costo-efectiva es la tecnologia con el mayor beneficio neto. El
enfoque de beneficios netos tiene una serie de ventajas estadisticas sobre la RICE [29-31], ademas
de facilitar el andlisis de incertidumbre [32-34] (véase el documento técnico titulado 'La
incertidumbre y el valor de la evidencia adicional en la tomas de decisiones en salud").

6.4 El plano de costo-efectividad

El problema de decisién puede ser visualizado en el plano de costo-efectividad, tal y como se
muestra en la Figura 1 [35]. En este, los costos y los resultados en salud de cada tecnologia se
trazan en relacion con los costos y los resultados en salud de la alternativa menos costosa,
representada en el origen de los ejes. Las tecnologias alternativas pueden ser mas costosas y
producir mejores resultados en salud o ser mas costosas y producir peores resultados en salud.
La decision es clara en este Ultimo escenario, dado que las tecnologias mas costosas que
producen peores resultados en salud estan dominadas y no son costo-efectivas (por ejemplo, la




tecnologia E). A menudo se presenta el caso de que las tecnologias que se estan evaluando
ofrecen mejores resultados en salud a un mayor costo en comparacion con la atencion habitual.
En este caso, la costo-efectividad de las tecnologias dependera de cobmo se comparan los costos
y los resultados en salud entre si, y con respecto al umbral de costo-efectividad, como se
menciond anteriormente.

Por ejemplo, la tecnologia B esta dominada extendidamente: aunque su RICE esta por debajo del
umbral de costo-efectividad en $ 100, es mayor que la RICE de la tecnologia C, que produce mas
salud. El rango de las tecnologias restantes en el analisis define la frontera de costo-efectividad
(linea punteada). Cualquier tecnologia que se extiende al noroeste de la frontera no es costo-
efectiva. La decision final de si una tecnologia es costo-efectiva requiere del umbral de costo-
efectividad (representado por la linea gris que cruza el origen). Las tecnologias situadas al sureste
del umbral de costo-efectividad son potencialmente costo-efectivas. La tecnologia costo-efectiva
es la que ofrece los mayores resultados en salud, pero aln se encuentra al sureste de la linea de
umbral de costo-efectividad (en este caso, la tecnologia C). En este ejemplo, aceptar la tecnologia
C darfa lugar a una ganancia de 4 unidades de salud con un costo adicional de $ 300 (RICE= $
75 por unidad de salud adquirida). Con un umbral de 150 ddlares por unidad de resultado en
salud, esto significa que la tecnologia C produce 4 unidades de salud a un costo adicional de 2
unidades (300 ddlares convertidos en los resultados en salud, $ 300 / $ 150 = 2). Por lo tanto, las
ganancias netas para el sistema de salud son 2 unidades de salud (4 unidades producidas - 2
unidades desplazadas). La tecnologia D no es costo-efectiva. Esta produce 5 unidades de salud
a un costo de US $ 900 (RICE= $ 180), lo que equivale a 6 unidades de salud desplazadas de
alguna otra area del sistema de salud. Asi, la tecnologia D representa una pérdida neta de 1
unidad de salud.




Figura 4. Plano de costo-efectividad
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6.5 ;COmo se espera que el umbral de costo-efectividad cambie con el tiempo, o para
tecnologias particulares?

El umbral de costo-efectividad tiende a aumentar con un incremento en el presupuesto para la
salud y con los costos de la atencién médica [36]. Un mayor presupuesto para la salud genera un
aumento en salud, aunque este tiende a llevar un ritmo decreciente [37, 38]. Esto significa que
incrementos en un presupuesto pequefio en salud tendran un gran impacto, mientras que el
mismo aumento en un gran presupuesto para salud tendra un impacto menor. Aumentos en el
presupuesto para la salud que son gastados en areas distintas a tecnologias en salud (por
ejemplo, en aumento de salarios) no aumentan el umbral de costo-efectividad. Por el contrario,
disminuciones en el presupuesto para salud resultan en un umbral mas bajo. Ademas, el umbral
tiende a caer con un aumento en la productividad y eficiencia. Entre mas resultados en salud
pueda generar el sistema de salud con los recursos existentes, mas bajo sera el umbral de costo-
efectividad.

El umbral de costo-efectividad depende del impacto presupuestario de la nueva tecnologia [36].
Las tecnologias con mayores impactos presupuestales desplazan desproporcionadamente mas
salud, por lo tanto, el umbral deberia ser menor. Esto se debe a que el umbral representa el costo
de oportunidad de una tecnologia que tiene un impacto marginal sobre los costos. Los cambios
no marginales en el gasto significa que mas y mas tecnologias valiosas en salud son desplazadas
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para poder financiar la nueva tecnologia. Como resultado, el costo de oportunidad de ofrecer de
la nueva tecnologia es mayor y el umbral de costo-efectividad cae [39].

6.6 Umbrales de costo-efectividad en paises de bajos y medianos ingresos

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomendd en 1996 un rango para el umbral de
costo-efectividad por AVAD evitado de US$ 150 como un valor "atractivo" y de $ US$ 25 como
"muy atractivo" para los paises de bajos ingresos, y de US$ 500 y US$ 100, respectivamente, para
los paises de ingresos medios [40]. En la actualidad, la OMS recomienda un umbral de costo-
efectividad por AVAD evitado dependiendo del producto interno bruto (PIB) de cada pals, asf:
tecnologias con una RICE por debajo de un PIB per céapita son considerados altamente costo-
efectivas, mientras que aquellas con una RICE de entre una y tres veces el PIB per capita se
considera costo-efectiva, y tecnologias con RICE de mas de tres veces el PIB per capita, se
consideran no costo-efectivas [41].

Las reglas de decision de la OMS han sido criticadas por promover umbrales de costo-efectividad
inasequibles, exacerbando las desigualdades en salud y, en Ultima instancia, la reduccion de salud
de la poblacién [42]. Esto es debido a la probabilidad de que el PIB per capita sea una gruesa
subestimacion de la productividad de los sistemas de salud en paises de bajos y medianos
ingresos. Por lo tanto, un umbral basado en el PIB per capita subestimaria los costos de
oportunidad asociados con los recursos de salud. En consecuencia, ofrecer una nueva tecnologia
falsamente costo-efectiva implicaria correr el riesgo de mejorar los resultados de salud de unos
pocos, resultando en una pérdida neta en salud si se considera a la poblacién como un todo.

Hay una serie de razones para creer que el umbral en paises de bajos y medianos ingresos
probablemente es inferior a la regla que la OMS sugiere. Permaneciendo todo lo demas
constante, el umbral debe ser menor en paises con presupuestos de salud de menor tamafio,
menor PIB per capita, menor porcentaje del PIB dedicado a la salud y donde las necesidades de
salud insatisfechas son mayores. Presupuestos de salud mas pequefios pueden permitirse
tecnologias menos costosas, que a su vez implicard un umbral menor debido a que quedan
necesidades insatisfechas. Un PIB per capita mas bajo y un menor porcentaje del PIB dedicado a
la salud resulta en presupuestos de salud mas pequefios. Paises con el mismo PIB per capita
pueden tener diferentes presupuestos de salud y diferentes umbrales. Por lo tanto, es muy poco
probable que una regla que sélo tiene en cuenta el PIB per capita sea apropiada para la mayoria
de los paises.

6.7 El uso del umbral de costo-efectividad en paises de altos ingresos

La Tabla 1 presenta los umbrales de costo-efectividad utilizados en distintos paises y los compara
tanto con el PIB per capita, como con la proporcion del PIB dedicada al gasto publico en salud.
A la fecha, solo el Reino Unido utiliza un rango explicito del umbral (entre £ 20.000 y £ 30.000
por AVAC ganado) en la toma de decisiones para el sistema de salud publico [10]. Este rango de
umbral es hasta 1,2 veces el PIB per capita del Reino Unido. Para otros paises de ingresos altos,




que no utilizan un umbral explicito, el umbral es hasta 2,6 veces el PIB per capita (por ejemplo,
Canada). Un estudio empirico reciente sobre el umbral del Reino Unido estimd un valor inferior
a US$ 19.600 (£ 12.936) por AVAC ganado [36]. Esta estimacion indica que el umbral empirico
del Reino Unido es el 52 % de su PIB per capita.

Tabla 2. Comparacion del umbral de costo-efectividad con el producto interno bruto per capita

Gasto
Umbral PIB per Proporcién publico en
Pais Umbral por AVAC | por AVAC | capitaen _ salud
del umbral:
ganado ganado en PPP PIB como %
PPP [43] (2012) [44] del PIB
[45]
Umbral explicito
Reino Unido i 35 02&0[8% $3$81_f3>8%5 $37.500 08-12 7.7 %

Umbral implicito inferido de decisiones de asignacién de recursos tomadas anteriormente

Australia AU$ 69.900 [47] $47.877 $ 43.300 1,1 6,2 %

) CAN$ 31.000 - | $ 25.203 - o
Candeg CAN$ 137.000 (48] | $111.382| °©43400| 06-28 9%
Nueva Zelanda NZ$ 20.000 [49] $13.793 $ 30.200 0,8 8,4 %
Umbral propuesto por individuos o instituciones

, CAN$ 20.000 - | $16.260 - o
Canada CANS 100.000 [50] $ 81301 $ 43.400 04-19 7,9 %
Paises Bajos € 80.000 [51] $ 96.383 $ 42.900 2,2 10,2 %
EE.UU. $ 50.000 [52] $ 50.000 $ 50.700 1,0 8,2 %
Reino Unido £ 12.936 [36] $ 19.600 $ 37.500 0,5 7,7 %

AVAC — Afios de vida ajustados por calidad; PPP — Paridad de Poder Adquisitivo; PIB — Producto
Interno Bruto.

6.8 Implicaciones para la toma de decisiones en Colombia

Los umbrales utilizados en los paises de altos ingresos, en particular la estimacion empirica del
umbral del Reino Unido, pueden ser utilizados como una aproximacion del limite superior del
umbral de costo-efectividad para Colombia. Es probable que este limite superior sea una
sobreestimacion, ya que los palfses de altos ingresos tienen mayores presupuestos de salud por
habitante y, por lo tanto, tiene umbrales de costo-efectividad desproporcionadamente mayores
como resultado de los rendimientos marginales decrecientes del gasto en salud. Esto se debe a
que, a medida que los gastos aumentan, los rendimientos en términos de salud disminuyen en el
margen y el umbral aumenta; y viceversa, en un entorno de gastos bajos, los rendimientos de los
gastos son proporcionalmente mayores y el umbral debe ser proporcionalmente menor.




El PIB per capita en Colombia es de US$ 11.000 y el porcentaje del PIB destinado a la salud publica
es de 4,6 % [44, 45]. Esto se compara con un PIB per cépita en el Reino Unido de $ 37.500y 7,7
% del PIB dedicado a la salud publica [44, 45]. En el Reino Unido, el umbral esta estimado en $
19.600 (52 % del PIB per capita) [36]. Suponiendo que el umbral de Colombia es proporcional al
umbral de Reino Unido, dado su PIB per capita y el porcentaje del PIB dedicado a gastos en salud,
un calculo aproximado del limite superior del umbral en Colombia seria de US$ 3.434 (esto es,
11.000 * 19.600 * 4.6 / (37.500 * 7.7)).

La relacion entre gasto en salud y umbrales de costo-efectividad entre paises depende de la
eficiencia del sistema de salud. Los sistemas de salud que son relativamente menos eficientes
tendran un umbral més alto, ya que se requieren mas recursos para producir la misma ganancia
en salud (baja productividad). Sin embargo, esto no implica necesariamente que las
intervenciones mas costosas deban ser reembolsadas. Por el contrario, el sistema de salud podria
mejorar la salud de la poblacion desinvirtiendo en intervenciones ineficientes y garantizando que
los recursos liberados se inviertan en aquellas que generan una mayor ganancia en términos de
salud [53].

Es probable que el verdadero umbral de costo-efectividad para Colombia sea mucho mas bajo
que lo que pudiera sugerir un calculo basado en el PIB per capita y el porcentaje del PIB dedicado
ala salud publica. La relacion empleada en este documento asume que el umbral es directamente
proporcional al gasto publico en salud, es decir, que la relacion entre salud y gasto se incrementa
de manera constante. Sin embargo, existe alguna evidencia que sugiere que el gasto publico en
salud en paises pobres con un bajo gasto resulta en mayores ganancias en salud comparados
con paises mas ricos (que tienen un mayor gasto) [54]. Lo anterior refuerza el argumento de que
existen rendimientos marginales decrecientes en el gasto en salud. Por lo tanto, es probable que
el umbral tenga un incremento desproporcionadamente mayor para gastos mas altos y disminuya
en una mayor proporcion para gastos mas bajos.

La implicacion practica es que incluso tecnologias con RICE inferiores a este umbral pueden no
representar un buen valor por el dinero. El uso de un umbral de costo-efectividad mayor que el
umbral "real" (es decir, la productividad del sistema de salud para alcanzar resultados en salud)
se traducirfa en el reembolso de tecnologias que no son costo-efectivas y, en Ultima instancia, en
la pérdida neta de salud para el pais [42]. Aunque el uso de una subestimacion del umbral
también puede resultar en pérdidas de salud, la pérdida de salud como consecuencia de
sobreestimar el umbral es mayor que la pérdida correspondiente a una subestimacion [36]. Por
lo tanto, pareciera prudente desviarse hacia el lado de la precaucion y usar un valor menor para
el umbral de costo-efectividad, en lugar de un valor alto.

6.9 Observaciones finales
Colombia es un pais de ingresos medios con una economia en expansion y una poblacion

creciente, con mayores exigencias para el sistema de salud. Como en la mayoria de los paises del
mundo, el sistema de salud colombiano enfrenta crecientes presiones presupuestales y decisiones




dificiles acerca de como asignar los recursos a través de diferentes areas de enfermedades y
tecnologias. La evaluacion econdmica ofrece un marco explicito y transparente para ayudar a
tomar decisiones y maximizar los beneficios para la salud, dado un presupuesto disponible. Sin
embargo, la utilidad de este marco se ve determinada por la capacidad de Colombia para definir
un conjunto de criterios —especifico de su propio contexto y necesidades— para establecer el valor
por el dinero de las tecnologias en salud. Este conjunto de criterios puede incluir otros factores
ademas de los beneficios en salud y los costos de una nueva tecnologia como, por ejemplo:
cuestiones de equidad, carga de la enfermedad, prevalencia de la enfermedad, la disponibilidad
en el mercado de otros tratamientos, etc. Por Ultimo, ese conjunto de criterios adoptados en
Colombia deberia considerar no solo a los pacientes que se beneficiarian con una nueva
tecnologia, sino también a aquellos pacientes que saldrian perdiendo debido a los costos
adicionales de dicha tecnologia.
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