
Resumen

Objetivo: Realizar un análisis de impacto presupuestario (AIP)
del tratamiento con interferón pegilado (pegIFN), alfa-2a o alfa-
2b, más ribavirina (RIB) en pacientes naïve con hepatitis crónica
C (HCC).

Método: Se ha diseñado un modelo interactivo a partir de las
variables obtenidas de bases de datos hospitalarias. Los precios de
pegIFN y RIB han sido los abonados por el hospital con sus res-
pectivos descuentos. Sólo se han considerado los costes farmaco-
lógicos asociados a las opciones (en euros 2005). Ambas estrate-
gias se han considerado equivalentes terapéuticos.

Resultados: El número de pacientes con HCC evaluados en
el modelo ha sido de 117, con una edad media de 42 años y un
peso promedio de 75 kg. Los genotipos de los pacientes y su dis-
tribución fueron: G1/4, 85% y G2/3, 15%. Se produjo disconti-
nuación del tratamiento a las 12 semanas en el 26% de los
pacientes. El tiempo promedio del tratamiento ha sido de 37
semanas. El coste total de los 117 pacientes evaluados oscila
entre 942.632-952.109 y 861.646-880.751 euros para el trata-
miento con pegIFN alfa-2a + RIB y con pegIFN alfa-2b + RIB,
respectivamente.

Conclusiones: Los modelos de AIP pueden ser útiles para la
inclusión o reevaluación de medicamentos en las guías farmacote-

rapéuticas. En este hospital, el tratamiento con pegIFN alfa-2b +
RIB (en comparación con pegIFN alfa-2a + RIB) es una estrategia
eficiente aunque muy sensible a los precios de adquisición por lo
que es difícilmente extrapolable a otros entornos. En nuestro hos-
pital produciría un ahorro presupuestario entre 71.358 a 80.986
euros, lo que representaría un 7,5-8,6% del coste total del trata-
miento farmacológico de la HCC.

Palabras clave: Hepatitis crónica C. Interferones pegilados.
Ribavirina. Análisis de impacto presupuestario.

Summary

Objective: To perform a budget impact analysis (BIA) of the
treatment with pegylated interferon (pegIFN), alfa-2a or alfa-2b,
plus ribavirin in patients with chronic hepatitis C (CHC).

Method: An interactive model has been designed from the
inputs obtained from hospital databases. Prices for pegIFN and
RIB have been taken from the hospitals considering their respec-
tive discounts. Only pharmacological costs (euros 2005 values) for
the options have been considered. Both strategies have been con-
sidered as therapeutic equivalents.

Results: The number of patients with CHC evaluated in the
model has been of 117, with an average age of 42 years and an
average weight of 75 kg. The genotypes of the patients were:
G1/4, 85% and; G2/3, 15%. Discontinuation of the treatment at
week 12 took place in 26% of the patients. The average duration
of treatment has been of 37 weeks. Total cost of the 117 evaluat-
ed patients ranged between 942,632-952,109 and 861,646-
880,751 euros for the treatment with pegIFN alfa-2a + RIB and
pegIFN alfa-2b + RIB, respectively.

Conclusions: BIA models can be useful for the inclusion or
reassessment of drugs in formularies. In this case, the treatment
with pegIFN alfa-2b + RIB (in comparison with pegIFN alfa-2a +
RIB) is an efficient strategy although it depends on acquisition
prices, and so, it would be rarely useful in other centres. In our
hospital it would produce a budgetary saving that would range
from 71,358 to 80,986 euros, which would represent a 7,5-8,6%
of the total cost of the pharmacological treatment of the CHC

Key words: Chronic hepatitis C. Pegylated interferons. Rib-
avirin. Budget impact analysis.
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INTRODUCCIÓN

La hepatitis crónica por virus C es un problema sanita-
rio global. La prevalencia de la enfermedad en la pobla-
ción europea se ha estimado en el 3%. Sin embargo, la
prevalencia real es todavía desconocida1 al existir un sig-
nificativo número de casos sin diagnosticar2. Como con-
secuencia, el tratamiento y control de la hepatitis crónica
por virus C genera un elevado gasto para los sistemas
sanitarios3. Así, en España se ha estimado un coste aso-
ciado a la patología sin tratamiento de 2,7 billones de
euros desde 2001 hasta 20304.

La incorporación en el arsenal terapéutico de alter-
nativas útiles en el tratamiento de la hepatitis crónica,
pero con un elevado coste inicial de adquisición, como
los interferones pegilados (pegIFN) en combinación
con ribavirina (RIB), puede incrementar el coste del
tratamiento de la enfermedad a corto plazo y el impacto
presupuestario en las organizaciones sanitarias, aunque
evitará costes futuros relacionados con las complica-
ciones derivadas de la hepatitis crónica por virus C
(cirrosis, hepatocarcinoma y trasplante hepático)4,5.
Actualmente existen dos interferones pegilados comer-
cializados en España para el tratamiento de la hepatitis
crónica por virus C: pegIFN alfa-2a (Pegasys®; Roche)
administrado a una dosis fija de 180 µg en combinación
con RIB (Copegus®; Roche) y pegIFN alfa-2b (PegIn-
tron®; Schering-Plough) administrado (50, 80, 100, 120
y 150 µg) en función del peso del paciente en combina-
ción con RIB (Rebetol®; Schering-Plough). Ambas
combinaciones terapéuticas han probado su eficacia y
seguridad en varios ensayos clínicos6,7.

En los últimos años algunos países han utilizado los
análisis de coste-efectividad (comparación de los cos-
tes y los efectos de dos o más fármacos útiles en una
patología, evaluando si el incremento en los beneficios
en la salud producidos por el nuevo fármaco “compen-
sa” los costes del mismo) de los nuevos fármacos para
seleccionar y autorizar aquellos fármacos que deberían
ser financiados por el sistema de salud público8,9. En
esta línea, el hecho de disponer conjuntamente y de for-
ma complementaria de datos farmacoeconómicos y de
impacto presupuestario de las nuevas alternativas far-
macológicas nos ayudará en la selección de las alterna-
tivas más eficientes en atención hospitalaria, y en la
decisión de su inclusión o no en las guías de práctica
clínica y farmacoterapéuticas hospitalarias. De esta for-
ma, podremos conocer si disponemos de suficientes
recursos para sufragar el gasto farmacológico de las
nuevas alternativas terapéuticas, normalmente más efi-
caces, efectivas y seguras, pero con un mayor coste ini-
cial de adquisición10-12.

Dentro de este enfoque, el objetivo de este estudio es
realizar una revisión de la metodología de los análisis de
impacto presupuestario (AIP) utilizando un modelo que
permita la selección más racional de los pegIFN más RIB
en el tratamiento de la hepatitis crónica por virus C a par-

tir de la información recogida en la unidad de pacientes
externos del servicio de farmacia del Hospital General de
L’Hospitalet de Llobregat.

MÉTODOS

Diseño y estructura de los modelos

Los modelos de AIP de la hepatitis C están diseñados
de forma interactiva para calcular las diferencias en el
impacto financiero entre las dos estrategias de tratamien-
to de la hepatitis crónica por virus C utilizadas en Espa-
ña: pegIFN alfa-2a + RIB frente a pegIFN alfa-2b + RIB
(Fig. 1). Se han realizado dos modelos con diferentes
niveles de complejidad: a) modelo 1 (caso-base): realiza
un análisis de costes comparativo entre ambas estrategias
terapéuticas en base a datos reales del hospital (peso,
genotipo, precios de los fármacos, etc.); y b) modelo 2:
incorpora ajustes de dosis por reacciones adversas para
pegIFN alfa-2a y alfa-2b.

Los modelos están desarrollados con el programa Micro-
soft Excel 2003, y tienen los siguientes apartados: a) premi-
sas o asunciones consideradas en el modelo; b) característi-
cas de los pacientes: distribución de pesos y genotipo; c)
duración del tratamiento (discontinuaciones del tratamiento
a la semana 4, 12, 24 y 48); d) costes farmacológicos (todos
los costes del modelo se presentan en euros del año 2005);
y e) análisis de impacto presupuestario.

Variables necesarias para la realización de los
modelos

Los modelos de AIP están desarrollados a partir de
los inputs que se muestran en la figura 1: 1. Número de
pacientes del hospital infectados con VHC y coinfecta-
dos VHC-VIH: a) susceptibles de tratamiento con
pegIFN + RIB; y b) tratados con pegIFN + RIB. 2. Peso
de los pacientes al inicio del tratamiento para definir
las dosis iniciales de PegIFN alfa-2b13,14: a) < 40 kg: 50
µg; b) 40-64 kg: 80 µg; c) 65-75 kg: 100 µg; d) 76-85
kg: 120 µg; y e) > 85 kg: 150 µg. En el caso de del
pegIFN alfa-2a se utilizan dosis planas de 180 µg13,14. 3.
Peso al inicio del tratamiento y genotipo de los pacien-
tes para definir las dosis iniciales de RIB en combina-
ción con pegIFN alfa-2a13,14: a) cualquier peso y genoti-
po 2/3: 800 mg; b) < 75 kg y genotipo 1/4: 1.000 mg; y
c) > 75 kg y genotipo 1/4: 1.200 mg. 4. Peso de los
pacientes al inicio del tratamiento para definir las dosis
iniciales de RIB en combinación con pegIFN alfa-
2b13,14: a) < 40-64 kg: 800 mg; b) 65-85 kg: 1.000 mg; y
c) > 85 kg: 1.200 mg. 5. Ajustes de dosis a lo largo del
tratamiento por reacciones adversas para PegIFN alfa-
2a y PegIFN alfa-2b. 6. Precios netos “reales” (con
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descuentos) de las especialidades farmacéuticas:
pegIFN y RIB en el hospital (Tabla I). 7. Duración de
tratamiento: en función de los genotipos.

Determinación de la distribución
del peso promedio por segmentos
en los modelos

Al carecer de datos oficiales sobre el peso de los
pacientes con hepatitis crónica por virus C y con el fin de
determinar la distribución del peso de los pacientes y los
pesos promedio en cada uno de los segmentos de peso en
el modelo a partir de una población suficiente de pacien-
tes, se ha realizado un estudio piloto con 440 pacientes
afectos de hepatitis crónica por virus C tratados con
pegIFN más RIB en 3 centros hospitalarios. La distribu-
ción de los pesos promedio para los modelos se observa
en la figura 2.
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INPUTS  o VARIABLES DE ENTRADA

POBLACIÓN: PACIENTES CON HEPATITIS CRÓNICA C

- Número de pacientes del hospital infectados con VHC y coinfectados VHC-VIH
- Distribución de pesos de los pacientes (dosis iniciales)
- Precios peginterferón alfa-2a o alfa-2b en el hospital (incluido descuentos)
- Precios ribavirina en el hospital (incluido descuentos)
- Duración del tratamiento (en función de los genotipos)
- Pacientes con reducción de dosis por acontecimientos adversos

HORIZONTE TEMPORAL (24 ó 48 SEMANAS DE TRATAMIENTO EN FUNCIÓN DEL GENOTIPO)

PEGINTERFERÓN ALFA-2a
+ RIBAVIRINA

PEGINTERFERÓN ALFA-2b
+ RIBAVIRINA

OUTPUTSOUTPUTS

- Coste tratamiento por paciente
• Sin considerar ajustes de dosis
• Considerando ajustes de dosis

- Coste tratamiento total
• Sin considerar ajustes de dosis
• Considerando ajustes de dosis

- Descuento fármacos
- Semanas de tratamiento

Impacto presupuestario en el hospital

Costes
incrementales

- Coste tratamiento por paciente
• Sin considerar ajustes de dosis
• Considerando ajustes de dosis

- Coste tratamiento total
• Sin considerar ajustes de dosis
• Considerando ajustes de dosis

- Descuento fármacos
- Semanas de tratamiento

Impacto presupuestario en el hospital

Fig. 1.- Diseño de los modelos de análisis de impacto presupuestario comparando interferón pegilado alfa-2a y alfa-2b en combinación con ribavirina.

Tabla I. Coste del tratamiento

Coste tratamiento semanal por paciente con pegIFN alfa-2b*

< 40 kg (pegIFN 50 µg) 70,68
40-64 kg (pegIFN 80 µg) 113,01
65-75 kg (pegIFN 100 µg) 141,36
76-85 kg (pegIFN 120 µg) 169,63
> 85 kg (pegIFN 150 µg) 169,63

Coste tratamiento semanal por paciente con pegIFN alfa-2a*

pegIFN 135 µg 135,43
pegIFN 180 µg 162,52

Coste tratamiento semanal por paciente con RIB*

800 mg 44,24
1.000 mg 55,30
1.200 mg 66,36

*Los precios (PVL+4% IVA) de los pegIFN y de RIB considerados han
sido los precios de mercado en el hospital con sus respectivos descuen-
tos: 20,0% para pegIFN alfa-2a, 16,5% para pegIFN alfa-2b 50-120
µg, 36,0% para pegIFN alfa-2b 150 µg, 58,4-65,0% para ribavirina.
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Horizonte temporal. Perspectiva

El AIP se ha realizado siguiendo la perspectiva del
Servicio de Farmacia del Hospital General de L’Hospita-
let de Llobregat. Por tanto, solamente se han considerado
los costes farmacológicos asociados a ambas opciones
terapéuticas en dicho hospital.

Las variables necesarias para “alimentar” el modelo se
han obtenido a partir de la base de datos de pacientes exter-
nos del Servicio de Farmacia del Hospital General de
L’Hospitalet de Llobregat, en el periodo comprendido des-
de enero de 2001 hasta diciembre de 2005.

Asunciones

El AIP se ha basado en las siguientes asunciones o pre-
misas:

—La población objeto de estudio es la misma para
ambas combinaciones farmacológicas (modelos 1 y 2).
Por tanto, presenta la misma distribución de pesos y
genotipos en las dos alternativas evaluadas. 

—No existen diferencias en el número y gravedad de los
acontecimientos adversos. Por tanto, no se han considerado
los costes asociados con el tratamiento o monitorización de
los acontecimientos adversos (modelos 1 y 2). 

—Ambas estrategias tienen la misma duración del tra-
tamiento que se basa a su vez en los genotipos de los
pacientes (modelos 1 y 2). 

—En el modelo 1, ambos pegIFN se han considerado
como equivalentes terapéuticos con la misma eficacia,
seguridad, reducción de dosis, discontinuaciones y dura-
ción de tratamiento (24 semanas para genotipos 2 y 3; 48
semanas para genotipos 1 y 4). 

—En el modelo 2, igualmente ambos pegIFN se han
considerado como equivalentes terapéuticos, pero se ha
considerado que al 13% de los pacientes se les realiza un
ajuste de dosis por acontecimientos adversos durante el
tratamiento, a partir de la semana 14, en función de los
datos del hospital.

—La discontinuación de la semana 12 se realiza en la
semana 16 tras la comunicación al paciente de los resul-
tados analíticos correspondientes a la semana 12.

Análisis de sensibilidad

Con el fin de evaluar la robustez de los resultados de
nuestro análisis, se han realizado diversos análisis de sen-
sibilidad univariante. Para ello se han modificado los
valores de los parámetros más relevantes en el análisis, y
se ha estudiado el cambio que dichas modificaciones
suponen en el resultado final. Para dichos análisis se han
considerado los siguientes escenarios:

—Modificación de la distribución de pesos de pacien-
tes (modelo 1).

—Modificación de los precios (o descuentos) de los
interferones pegilados (modelo 1).

—Equiparación del coste de ribavirina para ambas
estrategias (modelo 1).

—Ajuste de dosis para pegIFN alfa-2b y pegIFN alfa-
2a por acontecimientos adversos en el 26% de los pacien-
tes a partir de la semana 14 (modelo 2).

—No discontinuación de los pacientes que no alcan-
zan la respuesta virológica temprana a las 12 semanas.
Por tanto, dichos pacientes continúan con el tratamiento
24 ó 48 semanas, según el genotipo (modelo 1).

Validación del modelo con datos reales

Para la validación de los modelos se han comparado
los resultados obtenidos con dichos modelos con el
impacto presupuestario en función de la duración de la
terapia y los consumos reales hospitalarios producidos en
el hospital con 84 (de los 117) pacientes del estudio que
habían finalizado el tratamiento con pegIFN y RIB en el
momento de realización del manuscrito. Para permitir
una comparación adecuada de los resultados se han utili-
zado resultados “normalizados” como el coste total pro-
medio por paciente tratado con pegIFN o con RIB y el
coste total promedio por paciente (en euros).

RESULTADOS

Descripción de los pacientes

El número de pacientes con hepatitis crónica por virus C
naïve tratados en el hospital durante el periodo descrito es
de 117 (85 hombres y 32 mujeres). El peso promedio de
los pacientes con hepatitis crónica por virus C en el hospi-
tal durante el periodo estudiado ha sido de 75 kg con un
rango que oscila entre 44 y 115 kg (0 < 40 kg; 20, 40-64
kg; 50, 65-75 kg; 24, 76-85 kg; 23 > 85 kg). Los genotipos
determinados fueron: G1, 96 pacientes; G2, 3 pacientes;
G3, 14 pacientes; G4, 4 pacientes. El 47% de los pacientes
estaba tratado con pegIFN alfa-2a (Tabla II).
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Impacto presupuestario real en el hospital

El coste total del tratamiento farmacológico de la
hepatitis crónica por virus C en el hospital para los 84
pacientes del análisis que habían finalizado el tratamiento
cuando se analizaron los resultados ha sido de 694.281
euros. De este presupuesto, 312.477 euros están asocia-
dos al tratamiento con pegIFN alfa-2a + RIB (n = 35) y
381.804 euros con pegIFN alfa-2b + RIB (n = 49). El
coste promedio total por paciente ha sido de 8.223 euros
para pegIFN alfa-2a más RIB y de 7.792 euros para
pegIFN alfa-2b con RIB. Por tanto, el tratamiento con
pegIFN alfa-2a + RIB tiene un coste incremental prome-
dio por paciente de 431 euros versus pegIFN alfa-2b +
RIB. Es decir, pegIFN alfa-2b + RIB supondría un ahorro
de costes del 5,2% por paciente. El PVL (+4% IVA) de
pegIFN ha sido de 176,45 euros por unidad de pegIFN
alfa-2a y de 146,45 por unidad de pegIFN alfa-2b. La
duración promedio de tratamiento ha sido de 37,1 y 38,6

para los pacientes tratados con pegIFN alfa-2a + RIB y
con pegIFN alfa-2b + RIB, respectivamente (Tabla III).

Modelo 1 (caso-base)

El coste total del tratamiento para todos los pacientes
con hepatitis crónica (n = 117) sería de 952.109 y
880.751 euros para el tratamiento con pegIFN alfa-2a +
RIB y con pegIFN alfa-2b + RIB, respectivamente. Es
decir, tratando a todos los pacientes con hepatitis crónica
por virus C durante el periodo del estudio se produciría
un ahorro utilizando exclusivamente pegIFN alfa-2b +
RIB de 71.358 euros, lo que representa un 7,5% del coste
total y permitiría tratar a 10 pacientes adicionales con un
peso promedio de 75 kg de peso durante la duración pro-
medio de tratamiento (37,0 semanas).

Los precios promedio (PVL) de los dispositivos pre-
cargados con interferón han sido de 147,87 euros por uni-
dad de pegIFN alfa-2b y de 162,52 por unidad de pegIFN
alfa-2a. Los resultados obtenidos con el modelo 1 se
muestran en la tabla IV.

Modelo 2

Los resultados de la modelización considerando el
ajuste de dosis por reacciones adversas determinan un
coste total del tratamiento en los 117 pacientes con hepa-
titis crónica por virus C en el periodo estudiado de
942.632 y 861.646 euros pegIFN alfa-2a + RIB y con
pegIFN alfa-2b + RIB, respectivamente, lo que represen-
taría un ahorro de costes con pegIFN alfa-2b + RIB de
80.986 euros, es decir, un 8,6% del coste total del trata-
miento farmacológico de la hepatitis crónica por virus C
(Tabla V). Este presupuesto que se ahorra utilizando
pegIFN alfa-2b + RIB se podría invertir en tratar a 11 pa-
cientes adicionales con un peso promedio de 75 kg de
peso durante la duración promedio de tratamiento.
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Tabla II. Características basales de los pacientes con hepatitis 
crónica por virus C

Número de pacientes 117
Varones (%) 85 (73)
Edad (media; años) (mín.-máx.) 42 (20-64)
Peso medio (media; kg) (mín.-máx.) 75 (44-115)
Distribución de pesos (pacientes, %)

< 40 kg 0 (0)
40-64 kg 20 (17)
65-75 kg 50 (43)
76-85 kg 24 (21)
> 85 kg 23 (20)

Genotipos: pacientes (%)
1 96 (82)
2 3 (3)
3 14 (12)
4 4 (3)

Tratamiento: paciente (%)
Peg-IFN alfa-2a 55 (47)
Peg-IFN alfa-2b 62 (53)

Tabla III. Impacto presupuestario real de los tratamientos (costes en euros 2005) para 84 pacientes

pegIFN alfa-2a + pegIFN alfa-2b Total Diferencia
RIB (n = 35) + RIB (n = 49)

Coste total de pacientes tratados con pegIFN (euros) 228.967,46 276.671,28 505.638,74
Coste total de pacientes tratados con RIB (euros) 83.509,32 105.133,20 188.642,52
Coste total de pacientes tratados (euros) 312.476,78 381.804,48 694.281,26
Coste total promedio por paciente tratado con pegIFN (euros) 6.025,46 5.646,35 379,11
Coste total promedio por paciente tratado con RIB (euros) 2.197,61 2.145,58 52,04
Coste total promedio por paciente (euros) 8.223,07 7.791,93 431,15
% de ahorro debido a pegIFN alfa-2b + RIB 5,2
PVL promedio por pegIFN 176,45 146,45 30,00
PVL promedio semanal por RIB 64,36 55,65 8,70
Tiempo tratamiento promedio (sem) 37,1 38,6 37,60 -1,5
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Análisis de sensibilidad

En la tabla VI se muestran los resultados de los análi-
sis de sensibilidad realizados. De esta forma, observamos
la influencia de diferentes valores sobre el resultado final
del estudio.

—La modificación de la distribución de pesos en los
pacientes. A pesar de la distribución normal establecida

en el estudio del peso de 440 pacientes con un peso pro-
medio de 73 kg, consideramos en este análisis que existe
un mayor porcentaje de pacientes con pesos altos. Por
ejemplo, si suponemos que el 88% de los pacientes tienen
un peso superior a 75 kg (0% < 40 kg; 6%, 40-64 kg; 50,
6% kg; 44%, 76-85 kg; 44% > 85 kg) con un peso prome-
dio de 84 kg el coste de ambas estrategias terapéuticas es
similar.
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Tabla V. Modelo 2. Ajuste de dosis por reacciones adversas

pegIFN alfa-2a + pegIFN alfa-2b + Diferencia

RIB (n = 117) RIB (n = 117)

Coste total de pacientes tratados con pegIFN (euros) 694.072,08 621.024,92 73.047,16
Coste total de pacientes tratados con RIB (euros) 248.560,23 240.621,36 7.938,87
Coste total de pacientes tratados (euros) 942.632,31 861.646,28 80.986,03
Coste total promedio por paciente tratado con pegIFN (euros) 5.932,24 5.307,91 624,33
Coste total promedio por paciente tratado con RIB (euros) 2.124,45 2.056,59 67,86
Coste total promedio por paciente (euros) 8.056,69 7.364,50 692,19
% de ahorro debido a pegIFN alfa-2b + RIB 8,6
PVL promedio por pegIFN 160,33 143,46 16,87
PVL promedio semanal por RIB 57,42 55,58 1,83
Tiempo tratamiento promedio (sem) 37,0 37,0

Tabla VI. Análisis de sensibilidad. Coste total todos los pacientes (euros)

pegIFN alfa-2a + pegIFN alfa-2b + Diferencia (% ahorro

RIB (n = 117) RIB (n = 117) con pegIFN alfa-2b + RIB)

Modelo 1 (caso base) 952.109,31 880.751,33 71.357,98 (7,5)

Modelo 2 942.632,31 861.646,28 80.986,03 (8,6)

Pesos (promedio = 84 kg): 971.936,02 971.925,44 10,58 (0,0)
< 40 kg: 0%
40-64 kg: 6%
65-75 kg: 6%
76-85 kg: 44%
> 85 kg: 44%

% de descuento con pegIFN alfa-2a = 28,11% 880.810,68 880.751,33 59,35 (0,0)

Coste de ribavirina igual para ambas estrategias 944.170,44 880.751,33 63.419,11 (6,7)

% de pacientes con acontecimientos adversos y 
ajuste de dosis x 2 (= 26%) 933.155,31 842.540,92 90.614,39 (9,7)

No discontinuación pacientes en sem. 12 1.142.531,17 1.056.901,60 85.629,57 (7,5)

Tabla IV. Modelo 1. Resultados caso - base

pegIFN alfa-2a + pegIFN alfa-2b + Diferencia

RIB (n = 117) RIB (n = 117)

Coste total de pacientes tratados con pegIFN (euros) 703.549,08 640.129,97 63.419,11
Coste total de pacientes tratados con RIB (euros) 248.560,23 240.621,36 7.938,87
Coste total de pacientes tratados (euros) 952.109,31 880.751,33 71.357,98
Coste total promedio por paciente tratado con pegIFN (euros) 6.013,24 5.471,20 542,04
Coste total promedio por paciente tratado con RIB (euros) 2.124,45 2.056,59 67,86
Coste total promedio por paciente (euros) 8.137,69 7.527,69 609,90
% de ahorro debido a pegIFN alfa-2b + RIB 7,5
PVL promedio por pegIFN 162,52 147,87 14,65
PVL promedio semanal por RIB 57,42 55,58 1,83
Tiempo tratamiento promedio (sem) 37,0 37,0
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—Aumento del porcentaje de descuento aplicado a
pegIFN alfa-2a. Si se incrementa el porcentaje de des-
cuento del 20 al 28,11%, se observa que el coste de las
dos alternativas terapéuticas se iguala. 

—Incremento del porcentaje de pacientes con aconte-
cimientos adversos que precisan ajuste de dosis del 13 a
26%. Se obtiene un resultado aún más favorable para la
combinación pegIFN alfa-2b + RIB que en el caso-base,
con un porcentaje de ahorro de 9,7% con respecto a
pegIFN alfa-2a + RIB.

—Si consideramos que los pacientes que no obtienen
una respuesta virológica temprana a la semana 12 conti-
núan el tratamiento hasta las 24 ó 48 semanas, se produce
un incremento en el coste de ambos tratamientos.

DISCUSIÓN

Existe una gran preocupación a nivel mundial acerca de
la sostenibilidad de las nuevas tecnologías con fondos
públicos9,15. En España, a pesar de las medidas de conten-
ción de costes desarrolladas a nivel gubernamental, el gasto
farmacéutico alcanzó entre el periodo 1997 y 2001 un
incremento anual medio del 8,28%16. El problema radica en
que la introducción de nuevos fármacos requiere normal-
mente financiación adicional y que usando conceptos eco-
nómicos como el coste-efectividad se pueden generar incre-
mentos no controlados del gasto farmacéutico sin asegurar
la maximización de los beneficios sanitarios para los recur-
sos disponibles en ese momento9,17. Por tanto, los decisores
en diferentes niveles de actuación (Autoridades Sanitarias
Nacionales o Regionales, Gerencias Hospitalarias, etc.)
necesitan conocer el impacto en el presupuesto (nacional
para las decisiones sobre reembolso, hospitalario para la
inclusión o no de una nueva estrategia terapéutica, etc.) de
la utilización de esas terapias para determinar de forma efi-
ciente el uso de los recursos8. Por todo lo dicho anterior-
mente, existe un incremento en la demanda de análisis de
impacto presupuestario, pero hay escasa información sobre
cómo deben ser realizados10-12.

El objetivo del tratamiento de la hepatitis C es conse-
guir un mayor número de pacientes con respuesta viroló-
gica persistente, ya que se ha demostrado que en estos
pacientes la enfermedad hepática no progresa y se evita
el desarrollo de complicaciones relacionadas con su
enfermedad hepática18,19. En estudios recientes, se ha
demostrado que los pegIFN son fármacos coste-
efectivos5,20-22. Además, se han publicado análisis del
impacto presupuestario de la utilización de diferentes téc-
nicas diagnósticas para determinar la RVT en la semana
123, pero el presente estudio es el primero que presenta
un modelo validado a partir de datos reales que permite
calcular el impacto presupuestario de los pegIFN en el
tratamiento de la hepatitis crónica por virus C en el ámbi-
to hospitalario en España. Esta modelización está basada
en estimar el impacto económico de los pacientes trata-
dos pegIFN más ribavirina en el caso de que hubiesen

sido tratados con pegIFN alfa-2a o con pegIFN alfa-2b,
ambos en combinación con RIB, considerando para el
análisis ambos pegIFN como equivalentes terapéuticos
con la misma eficacia y seguridad.

Las ventajas de este modelo son varias. En primer
lugar, es un modelo transparente en cuanto a que las
variables utilizadas (pesos, distribución de genotipos,
precios netos de los fármacos, etc.) y las premisas del
estudio se presentan con suficiente detalle. En segundo
lugar, la perspectiva utilizada es la del comprador o de la
institución que financia los fármacos, agente principal en
la toma de decisiones. Por último, al tratarse de un mode-
lo interactivo en soporte informático es fácilmente repro-
ducible o adaptable por los gestores financieros o los eva-
luadores implicados en los análisis económicos
(farmacéuticos hospitalarios, integrantes del Comité de
Farmacia y Terapéutica, clínicos) permitiendo recalcular
el impacto presupuestario (y obtener resultados “a medi-
da”) cuando se producen cambios en los valores o pará-
metros fundamentales considerados en el estudio.

Considerando el mismo tiempo de tratamiento (37
semanas), el análisis realizado en el hospital demuestra
un ahorro de costes total con pegIFN alfa-2b + RIB fren-
te a pegIFN alfa-2a + RIB con el modelo 1 de 71.358
euros, (7,5% del coste total) y con el modelo 2 de 80.986
euros, (8,6% del coste total). Este ahorro se justifica ya
que el tratamiento con pegIFN alfa-2b está asociado con
un ajuste de forma individualizada de la dosis a utilizar
en cada paciente en función de su peso, permitiendo un
manejo más eficiente del fármaco en comparación con
las dosis fijas de pegIFN alfa-2a. En la evaluación del
impacto real en el hospital, se aprecian similares resulta-
dos, con un ahorro por parte del pegIFN alfa-2b + RIB en
comparación con pegIFN alfa-2a + RIB del 5,2% (aun-
que con un mayor tiempo de tratamiento promedio en los
pacientes tratados con pegIFN alfa-2b + RIB). Por otra
parte, también existe una gran coincidencia en los PVL
promedio de los fármacos, pegIFN y RIB, en el impacto
real y en los modelos, asegurando una validación de estos
últimos. Los análisis de sensibilidad realizados con los
modelos demuestran que los parámetros que más influen-
cia tienen en los resultados del análisis son el peso de la
población y el coste de los tratamientos en función de los
precios netos de los pegIFN y de RIB. En este sentido, en
algunas ocasiones los resultados del análisis podrían
favorecer al pegIFN alfa-2a cuando se aumenta el peso
de la población analizada por encima de la media de los
pacientes con hepatitis crónica por virus C o cuando se
aumenta el descuento realizado sobre el pegIFN alfa-2a
por el laboratorio responsable de la comercialización en
más de un 8% adicional. Es importante señalar que estas
conclusiones solamente podrían ser aplicables y generali-
zables en otros hospitales con costes y características de
los pacientes similares. Es decir, en la extrapolación de
los resultados del presente estudio en otros centros con
distintos escenarios podría ser de gran ayuda el análisis
de sensibilidad realizado, fundamentalmente en función
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de las variables clave: peso de los pacientes y precio neto
de los pegIFN.

El presente estudio no está exento de una serie de limi-
taciones; la principal es que en el momento actual no
existe ningún estudio comparativo directo entre pegIFN
alfa-2a y alfa-2b. Debido a este hecho, en los modelos de
AIP diseñados, las premisas son conservadoras y se
basan en considerar ambas estrategias terapéuticas con la
misma eficacia, seguridad, reducción de dosis, disconti-
nuaciones y duración de tratamiento. Este hecho no es
real, pero simplifica los cálculos al limitar las variables.
Para mejorar la toma de decisiones sería esencial realizar
un estudio pragmático o naturalístico prospectivo en el
que se evaluaran la efectividad y seguridad de pegIFN
alfa-2a y pegIFN alfa-2b en condiciones de práctica clíni-
ca habitual y se fueran recogiendo los recursos y costes
asociados al tratamiento con ambos fármacos23. Otra
posibilidad sería realizar un estudio teórico a largo plazo
combinando un análisis de impacto presupuestario con
un modelo de Markov24. Además, en algunos casos, a
pesar de que los pacientes no tienen respuesta virológica
temprana los pacientes continúan tratamiento hasta las 24
ó 48 semanas dependiendo del genotipo y, por tanto en
estos casos, el análisis de impacto presupuestario no
reflejaría exactamente el escenario de la práctica clínica
habitual. 

Desde el punto de vista de la asistencia habitual, sería
interesante incorporar evaluaciones económicas del tipo
análisis coste-efectividad y de impacto presupuestario en
las guías de práctica clínica18,25,26, sobre todo si estos análi-
sis de impacto presupuestario se realizasen en función de
subgrupos de pacientes27. Por ejemplo diferenciando
genotipos 1/4 de genotipos 2/3, realizando análisis en
función de la respuesta virológica temprana a las 4 o a las

12 semanas y de la respuesta virológica sostenida18,28,29,
considerando el nivel de adherencia30 o diferenciando
entre los pacientes con genotipo 1, los que presentan una
baja y una alta carga viral.

En conclusión, los modelos de AIP, como el presenta-
do en este artículo, deben posicionarse de forma com-
plementaria a las evaluaciones económicas de medica-
mentos, pudiendo ser útiles en la toma de decisiones en
la práctica clínica habitual, sobre todo, en la inclusión
de nuevos fármacos o en la reevaluación periódica del
impacto financiero de estrategias con precio elevado en
las guías farmacoterapéuticas. Para ello sería necesaria
la colaboración multidisciplinar de los servicios impli-
cados (farmacia – hepatología – aparato digestivo – gas-
troenterología – medicina interna – enfermedades infec-
ciosas) en la realización de una base de datos completa
en cada hospital que incorporase información sobre el
número de pacientes susceptibles de tratamiento, peso,
genotipo, edad, lesión histológica, efectividad clínica
(respuesta virológica temprana a la 4 y 12 semanas y
respuesta virológica sostenida) y seguridad, etc., para
determinar el impacto sobre el presupuesto hospitalario.
En este sentido y utilizando un modelo de AIP, el pre-
sente estudio llega a la conclusión de que, en el centro
hospitalario en el que se ha realizado el estudio en base
a los parámetros basales considerados, la terapia combi-
nada de interferón pegilado alfa-2b y ribavirina (en
comparación el interferón pegilado alfa-2a más ribaviri-
na) es una estrategia eficiente representando un menor
impacto presupuestario para el hospital. Sin embargo,
en el momento en que las variables basales se modifica-
sen (peso de los pacientes, precio neto de los interfero-
nes pegilados, etc.) se debería proceder a una reevalua-
ción de los resultados.
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