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10:00 – 10:10 Presentación de la jornada

Análisis de supervivencia
10:10 – 10:50 Análisis de supervivencia en oncología: variables relacionadas (SG, SLP, SLE, HR) e 

interpretación de curvas de supervivencia (media vs mediana) A Ortegainterpretación de curvas de supervivencia (media vs mediana). A. Ortega
10:50 – 11:30 Comparación de curvas de supervivencia y cálculo de NNT. E.Lopez Briz

11:30-12:00  Café

Comparaciones Indirectas 
12:00 – 12:45 Lista de comprobación para el análisis crítico de CI. MD. Fraga
12:45 – 13:00 Comparación indirecta sencilla con la calculadora de Wells E Alegre12:45 – 13:00 Comparación indirecta sencilla con la calculadora de Wells. E. Alegre
13:00 – 13:30 Evaluación y posicionamiento de medicamentos como ATE. E. Alegre.

13:30- 15:00 Comida

Evaluación económica 
15:00-15:40 Adaptación de evaluaciones económicas a nuestro entorno. A. Ortega
15:40-16:00 Análisis de sensibilidad A Ortega15:40-16:00 Análisis de sensibilidad. A. Ortega
16:00-16:30 Aplicabilidad de los datos de ensayo clínico en las evaluaciones económicas. R. Marin
16:30-17:00 Cálculo de impacto presupuestario. R. Marin

17:00-18:00 Discusión y conclusiones



Evaluación económica:
Adaptación de evaluaciones 

económicas a nuestroeconómicas a nuestro 
entorno
Ana Ortega

Servicio de Farmacia.
Clínica Universidad de NavarraClínica Universidad de Navarra



7. AREA ECONÓMICA

7.1-Coste tratamiento. Coste incremental, 

7.2.a-Coste Eficacia Incremental (CEI). Estudios publicados,  M
IC

A

7.2.b-Coste eficacia incremental. Datos propios

7.3. Estimación del número de pacientes/año candidatos al tratamiento en el 
h l d l d d d f lEC

O
N

Ó
M

hospital, coste estimado anual y unidades de eficacia anuales, 

7.4.Estimación del impacto económico sobre la prescripción de Atención 
P i iÁR

EA
 E

Primaria, 

7.5.Estimación del impacto económico global a nivel autonómico/estatal, 



Extracción de datos de las evaluaciones económicas publicadasExtracción de datos de las evaluaciones económicas publicadas
Referencia
-Tipo de estudio:
- Fuente de datos: ensayo clínico, estudio observacional, modelo de Markov…
- Perspectiva:

M
IC

A

p
- Población del escenario base (datos clínicos del ensayo X):
- Variables principales de resultado:
- Horizonte temporal:
- Costes incluidos en el estudio:
- Cálculo de costes (GRDs, e-Salud,…):

EC
O

N
O

M ( , , )
- Tasa de descuento aplicada en costes y en resultados de salud.:
- Valores de utilidad considerados:
- Análisis de sensibilidad:
-Conflicto de interés:
COSTES (1) Fármaco A Fármaco B Incrementos (2)

AR
EA

 E

( ) ( )
Coste del fármaco (3) xx € xx € Coste incremental del fármaco     xx €
Coste total del paciente (4) xx € xx € Coste incremental por paciente    xx €
EFECTOS (1) Fármaco A Fármaco B Incrementos (2)
AVGs ganados  xx AVGs xx AVGs Incremento AVGs por paciente      xx AVGs
AVACs ganados xx AVACs xx AVACs Incremento AVACs por paciente    xx AVACsCs ga ados Cs Cs c e e to Cs po pac e te Cs
Utilidad calculada (5) xx xx --
RATIO  DE COSTE EFECTIVIDAD INCREMENTAL(1) CEI
Caso base € / AVG  ó  € / AVAC
Otros escenarios de interés € / AVG  ó  € / AVAC
(1) Presentar los datos expuestos en la publicación Si en las publicaciones se dispone de otro tipo de resultados o(1) Presentar los datos expuestos en la publicación. Si en las publicaciones se dispone de otro tipo de resultados o
evaluaciones, la tabla se adaptará a los mismos.
(2) Diferencia entre fármaco A y fármaco B
(3) Coste del tratamiento con el fármaco de estudio y con el fármaco de referencia presentados en el estudio
(4) Coste global de los recursos de cada opción presentado en el estudio
(5) Relación AVACs/AVGs(5) Relación AVACs/AVGs



Requisitos para poder aplicar una evaluación económica a nuestro entorno:

1. Transparencia: para poder evaluarla

2. Validez interna: bien hecha: no sesgos importantesg p

3. Validez externa: podamos extrapolarla a nuestro ámbito

• Raramente se puede exrapolar directamente

• Que podamos adaptarla a nuestro entrono• Que podamos adaptarla a nuestro entrono

- necesario transparencia en los datos

- que conozcamos los datos de nuestro entorno



No todo lo que se publica está bien, ni se 
presenta de forma transparente













Número %









No todo se puede aplicar directamente, 
hay variabilidad entre paises, entornos, 







Heyland’s et al 1996 Goeree et al 2011Heyland s et al. 1996.
Entre las EE con metodología adecuada las diferencias en los métodos de medir 
costes hacen que no se puedan generalizar, la dirección o el resultado cualitativo 
igual se podía generalizar pero no el cuantitativo

Goeree et al. 2011

igual se podía generalizar pero no el cuantitativo.

Spaäth’s et al. 1999.
26 estudios terapia adyuvante en cáncer de mama, 6 validez interna, ninguno se26 estudios terapia adyuvante en cáncer de mama, 6 validez interna, ninguno se 
pudo aplicar a Francia por no dar información de recursos utilizados o costes 
unitarios.

Boulenger’s et al. 2005.
25 estudios de EE, estudiaron transferibilidad entre Francia y UK.
En general el RCEI en Francia era más favorable, principal diferencia costes 
unitarios.

Antoñanzas et al. 2009.
27 estudios en España de infecciosas. 11 o no daban los parámetros necesarios 
para calcular coste-efectividad o la calidad no era aceptable. Del resto la 
transferibilidad era baja, índice 0,534-0,543 sobre 1.



G í l d tGuías para evaluar y adaptar









4. Lista guía de Drummond et al.

Fuente original: Drummond MF, O’Brien B, Stoddart GL, 
Torrance GW. Methods for the economic evaluation of Health 
care Programmes. Oxford Medical Publications. 2nd Ed. 1997.

Traducción: Drummond. Farmacoeconomía y el farmacéutico 
de hospital. Farm Hosp 23(6): 366-371, 1999.

Actualización: Drummond MF, O’Brien B, Stoddart GL,       
Torrance GW. Methods for the economic evaluation of Health 
care Programmes Oxford Medical Publications 3rd Ed 2005care Programmes. Oxford Medical Publications. 3rd Ed. 2005







5. Ayudas (U. York)

http://www.york.ac.uk/inst/crd/
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Resultados del caso base del estudio farmacoeconómico presentado por el fabricante
- Tipo de estudio: coste utilidad Modelo que se basa en 3 estados de la salud Se define como un análisis Tipo de estudio: coste utilidad .Modelo que se basa en 3 estados de la salud. Se define como un análisis
de área bajo la curva semi-Markov. Comparativo con Docetaxel
- Perspectiva: NHS?
- Población del escenario base (datos clínicos del ensayo X):  Ensayos clínicos 1007 y 1001
- Variables principales de resultado: SLP , SG
- Horizonte temporal: 15 años en el caso base.
- Costes incluidos en el estudio: costes relativos a la adquisición de medicamentos (según precios BNF S

E
FH

q ( g p
63), administración (sólo docetaxel) y la vigilancia, tratamiento reacciones adversas, pruebas de ALK, y los
costos de mejor tratamiento de soporte, gestión médica de rutina y cuidado terminales.
- Valores de utilidad considerados: Datos EQ-5D recogidos en PROFILE 1007.
- Análisis de sensibilidad: análisis de sensibilidad para probar la solidez de los resultados mediante la
variación de varios parámetros: HR y de la ganancia de SG aplicando varios modelos de cálculo para ajustar
el cross-over. Otros parámetros: valores de utilidad para la enfermedad libre de progresión y avanzado para G

E
N

E
S

IS
-S

todos los tratamientos, los costos de administración de la quimioterapia y los costos de las pruebas de
diagnóstico variaron entre el 20% por debajo y el 20% por encima del valor del caso base. También se llevó
a cabo una serie de análisis de escenarios utilizando diferentes métodos de extrapolación, diferentes
estimaciones de utilidad, duración del tratamiento y los efectos del tratamiento
-Conflicto de interés: Realizado por el fabricante
COSTES (1) Fármaco A Fármaco B Incrementos (2)

R
IZ

O
TI

N
IB

 

Crizotinib Docetaxel
Coste del fármaco (3) 45.796 libras 6.616  libras Coste incremental del fármaco     39.180 libras
Coste total del paciente
(4)

54.149 libras 13.922 libras Coste incremental por paciente    40.227 libras

EFECTOS (1) Fármaco A
Crizotinib

Fármaco B
Docetaxel

Incrementos (2)

in
fo

rm
e 

C
R

AVGs ganados 2,504 años 1,625 años Incremento AVGs por paciente      0,879
AVACs ganados 1,949 AVACs 0,981 AVACs Incremento AVACs por paciente    0,968
Utilidad calculada (5) 0,778 0,604 --
RATIO  DE COSTE EFECTIVIDAD INCREMENTAL(1) CEI
Caso base 41.544 libras/AVAC
Otros escenarios de interés Ver valoraciones ERG con ICERs de 64.000 a

B
or

ra
do

r 

181.000 libras /AVAC
(1) Presentar los datos expuestos en la publicación.
(2) Diferencia entre fármaco A y fármaco B
(3) Coste del tratamiento con el fármaco de estudio y con el fármaco de referencia presentados en el estudio.
Para crizotinib 9,6 meses (156,3 libras  x 293 dias = 45.796 libras), y 3 meses con docetaxel (1.528 x 4,33
ciclos = 6.616 libras)
(4) Coste global de los recursos de cada opción presentado en el estudio
(5) Relación AVACs/AVGs



Shaw AT, Kim DW, Nakagawa K, Seto T, Crinó L, Ahn ML et al. Crizotinib versus Chemotherapy in advanced
ALK-positive Lung Cancer. The New England Journal of Medicine 368; 25: 2385-94.
Estudio comparativo de crizotinib frente a pemetrexed o docetaxel (en pacientes pretratados con
pemetrexed) en monoterapia, en segunda línea tras platino.p ) p , g p
-Nº de pacientes: 347
-Diseño: Fase 3, aleatorizado, controlado,  multicéntrico, internacional, abierto.
-Tratamiento grupo activo y tratamiento grupo control: crizotinib 250 mg/12h de forma continua frente a
pemetrexed (500 mg/m2 cada 21 días) (58%) o docetaxel (75 mg/m2 cada 21 días) (42%). A los pacientes
tratados con pemetrexed o docetaxel que sufrieron progresión, se les ofreció tratarse con crizotinib.
-Criterios de inclusión: Pacientes diagnosticados con cáncer de pulmón de células no microcíticas, con
reordenamiento del gen de fusión ALK, que hayan sufrido progresión tras un ciclo de quimioterapia que
contenga platino y que el tumor sea medible.
Criterios de exclusión: tratamiento anterior con crizotinib o inclusión en otro ensayo clínico-Criterios de exclusión: tratamiento anterior con crizotinib o inclusión en otro ensayo clínico.

-Pérdidas: No consta
-Tipo de análisis: De superioridad, por ITT

Borrador informe CRIZOTINIB GENESIS-SEFH



Borrador informe CRIZOTINIB GENESIS-SEFH

Resultados
Variable  evaluada en el
estudio

Crizotinib Pemetrexed/
Docetaxel

Diferencia
(HR y IC95%)

p NNT
(IC95

Borrador informe CRIZOTINIB GENESIS-SEFH

N=173 N=174 %)
Resultado principal
- SLP (mediana) 7,7 meses 3,0 meses +4,7 meses

HR=0,49 (0.37-0.64)
<0.0001 -

Res ltados sec ndarios deResultados secundarios de
interés
    - SG (mediana)

-Muertes

20.3 meses *

28%

22.8 meses *

27%

-2.5 meses *
HR=1,02 (0.68-1.54)

45 8 %

0.54*

<0 0001

-

2 2    Muertes

    -ORR

    -Tiempo a empeoramiento

28%

65% (58-72)

5,6 meses

27%

20% (14-26)

1,4 meses

45.8 %

+4,2 meses

<0.0001

<0,001

2,2

síntomas (mediana) HR=0,54 (0,40-0,71)

Crizotinib vs docetaxel
      - SLP (mediana) 7,7 meses 2,6 meses +5,1 meses

HR=0,30 (0,21-0,43)
<0,001 -

      -ORR 66% 7%
HR 0,30 (0,21 0,43)

59 % 1,7

*Análisis interno de supervivencia global (con el 28% de los eventos esperados). Diferencia  no significativa. Existe un 64% de cross-
over (pacientes de la rama de quimioterapia que reciben crizotinib tras progresión del tumor).



Comparación de costes del tratamiento evaluado frente a otra/s  alternativa/sp

 Medicamento
Crizotinib Docetaxel Pemetrexed 

Comprimidos 200 o 250 mg Viales 80 o 160 mg Viales de 100 y 500 mg
Precio unitario 78,00 € Vial 80 mg 182,915 € Vial 100 mg 230,88 €, g , g ,

 Vial 160 mg 365,83 € Vial 500 mg 1.154,40 €
Posología 250 mg/12 h. Tratamiento

continuado
75 mg/m2 cada 21 días 500 mg/m2 cada 21 días

C t dí 156 00 €Coste día 156,00 €
Coste por mes (30,42 días) 4.745,52 €
Coste por ciclo (2) 366 € 2.078 €
Duración meses (opción 1, hasta
SLP en brazo Crizotinib (4))

7,7 2,6 4,2
( ))

Duración meses (opción 2,
duración del tratamiento en el
ensayo)(4)

10,5 2,6 4,2

Duración Ciclos xx 3,7 6,0
Costes directos asociados (3) xx xx xxCostes directos asociados (3) xx xx xx
Coste global (opción 1  tto 7,7
meses) (6)

36.541 € 1.358 € 12.468 €

Coste global (opción 2  tto 10.5
meses)

49.828 € 1.358 € 12.468 €

Coste incremental (diferencial)
opción 1 respecto a comparadores
7,7 meses (5)

Medicamento evaluado 35.182 € 24.073 €

Coste incremental (diferencial)
opción 2 respecto a comparadores
10,5 meses (5)

Medicamento evaluado 48.470 € 37.360 €



Coste de adquisición y coste de tratamientoCoste de adquisición y coste de tratamiento. 

El coste de adquisición de crizotinib es 4.689 £ para un envase de 60 x 
200 mg (o 250 mg) cápsulas (tratamiento de 30 días) (sin IVA; [BNF]200 mg (o 250 mg) cápsulas (tratamiento de 30 días) (sin IVA; [BNF] 
Edición 64).
Suponiendo una duración del tratamiento hasta la progresión de la 
enfermedad el coste de un curso de tratamiento sería 37 512 £ en base aenfermedad, el coste de un curso de tratamiento sería 37.512 £ en base a 
la mediana de la SLP en el estudio de PROFILE 1007 y el número de 
ciclos de tratamiento (es decir, 7,7 meses o 8 envases), El coste usando 
la mediana del número de ciclos de tratamiento con crizotinib della mediana del número de ciclos de tratamiento con crizotinib del 
PROFILE 1007 (es decir, 10,5 meses o 11 envases) el costo de un curso 
de tratamiento sería 51.579 £.



Coste utilidad estudios del fabricante



Cálculo del aumento de la SG y métodos usados en el estudio del fabricante



Coste-utilidad ERG (Evidence Review Group)

El ERG llevó a cabo análisis exploratorios utilizando parámetros e hipótesis alternativas para 5 
áreas de incertidumbre en el modelo del fabricante de que el ERG considera determinantes deáreas de incertidumbre en el modelo del fabricante de que el ERG considera determinantes de 
la eficacia y costes.
El Comité considera que las estimaciones del ICER basados   en el método IPTCW5 sería una 
subestimación. Considera además que ICERs  del caso base del fabricante se basa en una 
subestimación de los verdaderos costos asociados con crizotinib y una sobre-
representación de los verdaderos costos de docetaxel. Consideró además que el ICER del 
fabricante favorece indebidamente crizotinib debido a la asunción de un beneficio 
continuado en la utilidad durante la enfermedad progresó Por otro lado se acordó que lacontinuado en la utilidad durante la enfermedad progresó. Por otro lado, se acordó que la 
estimación del fabricante de SG de 12,3 meses resulta de una magnitud inverosímil, ya que es 
mayor que el doble de la ganancia de SLP observada. Además, el Comité considera que la 
incertidumbre de los resultados de cualquier ajuste de cross-over, se ve agravada por la falta 
de madurez de los datos en que se basan todos los análisis. El ERG consideró el método 
IPTCW2 con un beneficio en OS de 7,1 meses puede ser una asunción razonable.
.
El Comité llegó a la conclusión de que los ICERs más plausibles se encuentran en algún lugarEl Comité llegó a la conclusión de que los ICERs más plausibles se encuentran en algún lugar 
entre £ 63.770 y £ 181.095 por AVAC para crizotinib en comparación con docetaxel, y 
entre 46.824 £ y £ 80.535 por AVAC ganado para crizotinib en comparación con el mejor 
tratamiento de soporte.



1. ¿ Se puede extrapolar el coste/AVAC a nuestros pacientes?
2 ¿ Se puede extrapolar el coste/año de vida ganado (AVG) a nuestros pacientes?

PREGUNTAS

2. ¿ Se puede extrapolar el coste/año de vida ganado (AVG) a nuestros pacientes?
3. ¿ Se puede extrapolar la diferencia de AVACs a nuestros pacientes?
4. ¿ Se puede extrapolar la diferencia de AVG a nuestros pacientes?
5 ¿ Se puede extrapolar la diferencia de supervivencia a nuestros pacientes?5. ¿ Se puede extrapolar la diferencia de supervivencia a nuestros pacientes?
6. ¿ Se puede extrapolar la diferencia de SLP a nuestros pacientes?
7. ¿ Se puede extrapolar la diferencia de costes a nuestros pacientes?

1. Con seguridad SI
2. Probablemente SI
3. Probablemente NO
4. Con seguridad NO
5. No tengo ni idea

8.¿Hubieras contestado lo mismo respecto a los cálculos del laboratorio?
1. SI        2. NO



PREGUNTA 1.
¿ Se puede extrapolar el coste/AVAC¿ Se puede extrapolar el coste/AVAC 
a nuestros pacientes?

1. Con seguridad SI

2. Probablemente SI

3. Probablemente NO3. Probablemente NO

4. Con seguridad NO

5. No tengo ni idea



PREGUNTA 2.
¿ Se puede extrapolar el coste/AVG¿ Se puede extrapolar el coste/AVG 
a nuestros pacientes?

1. Con seguridad SI

2. Probablemente SI

3. Probablemente NO3. Probablemente NO

4. Con seguridad NO

5. No tengo ni idea



PREGUNTA 3.
¿ Se puede extrapolar la diferencia de¿ Se puede extrapolar la diferencia de 

AVACs a nuestros pacientes?

1. Con seguridad SI

2. Probablemente SI

3. Probablemente NO3. Probablemente NO

4. Con seguridad NO

5. No tengo ni idea



PREGUNTA 4.
¿ Se puede extrapolar la diferencia de¿ Se puede extrapolar la diferencia de 

AVGs a nuestros pacientes?

1. Con seguridad SI

2. Probablemente SI

3. Probablemente NO3. Probablemente NO

4. Con seguridad NO

5. No tengo ni idea



PREGUNTA 5.
¿ Se puede extrapolar la diferencia de¿ Se puede extrapolar la diferencia de 

supervivencia a nuestros pacientes?

1. Con seguridad SI

2. Probablemente SI

3. Probablemente NO3. Probablemente NO

4. Con seguridad NO

5. No tengo ni idea



PREGUNTA 6.
¿ Se puede extrapolar la diferencia de SLP¿ Se puede extrapolar la diferencia de SLP 

a nuestros pacientes?

1. Con seguridad SI

2. Probablemente SI

3. Probablemente NO3. Probablemente NO

4. Con seguridad NO

5. No tengo ni idea



PREGUNTA 7.
¿ Se puede extrapolar la diferencia de¿ Se puede extrapolar la diferencia de 

costes a nuestros pacientes?

1. Con seguridad SI

2. Probablemente SI

3. Probablemente NO3. Probablemente NO

4. Con seguridad NO

5. No tengo ni idea



PREGUNTA 8.
¿ Hubieras contestado lo mismo respecto a¿ Hubieras contestado lo mismo respecto a 

los cálculos del laboratorio?

1.SI

2.NO



Fármaco A Fármaco B Incrementos (2)COSTES (1)
Crizotinib Docetaxel  

Coste fármaco estudio original (3)  £  45.796  £     6.616  £   39.180

Coste fármaco en España (4)    
Crizotinib 7 7 meses € 36 541 € 1 358 € 35 183 FHCrizotinib 7,7 meses €  36.541  €     1.358 €    35.183
Crizotinib 10,5 meses  €   49.828  €     1.358  €   48.470
Coste total del paciente  original (5)  £    54.149  £   13.922  £    40.227
Coste del paciente no asociado al
tratamiento original

 £   8.353  £     7.306  £     1.047

C t d l i t i d l 1 € 8 767 € 1 256 N
E

S
IS

-S
E

F

Coste del paciente no asociado al
tratamiento en euros

€   10.024  €     8.767 €    1.256

Coste total paciente en España (5)    
Crizotinib 7,7 meses  €   46.565  €  10.125  €    36.439
Crizotinib 10,5 meses  €  59.852  €  10.125  €    49.726

O
TI

N
IB

 G
E

N

  
Fármaco A Fármaco B Incrementos (2)EFECTOS (1)
Crizotinib Docetaxel  

AVGs ganados (AÑOS) 2,504 1,625 0,879
AVACs ganados (AÑOS ) 1 949 0 981 0 968 or

m
e 

C
R

IZ
O

AVACs ganados (AÑOS ) 1,949 0,981 0,968
Utilidad calculada (6) 0,78 0,60 --
    
RATIO  DE COSTE EFECTIVIDAD INCREMENTAL(1) CEI  (ICER),

coste por AVAC
Caso base original est dio fabricante £ 41 544 or

ra
do

r i
nf

o

Caso base original estudio fabricante £  41.544
Caso base estimación en España 7,7 meses (ICER fabricante)  €  37.644
Caso base estimación en España 10,5 meses ICER fabricante)  €  51.370

B
o



Borrador informe CRIZOTINIB GENESIS-SEFHBorrador informe CRIZOTINIB GENESIS-SEFH

Otros escenarios de interés. Estimaciones adaptadas a
coste del medicamento en España del rango de valores  del
ICER,  según valoraciones de ERG del NICE.

CEI  (ICER),
coste por
AVAC

Valor de ICER obtenido según valoraciones del ERG del £ 64 000

Otros escenarios de interés. Estimaciones adaptadas a
coste del medicamento en España del rango de valores  del
ICER,  según valoraciones de ERG del NICE.

CEI  (ICER),
coste por
AVAC

Valor de ICER obtenido según valoraciones del ERG del £ 64 000 Valor de ICER obtenido, según valoraciones del ERG del
NICE (rango bajo)

£ 64.000

 Valor de ICER obtenido, según valoraciones del ERG del
NICE (rango alto)

 £  181.000

Estimacion del Valor de ICER en España según valoración  €  57.992

 Valor de ICER obtenido, según valoraciones del ERG del
NICE (rango bajo)

£ 64.000

 Valor de ICER obtenido, según valoraciones del ERG del
NICE (rango alto)

 £  181.000

Estimacion del Valor de ICER en España según valoración  €  57.992
ERG (rango bajo) y 7,7 meses
Estimacion del Valor de ICER en España según valoración
ERG (rango bajo) y 10,5 meses

 €  79.138

Estimacion del Valor de ICER en España según valoración
ERG (rango alto) y 7 7 meses

 €  164.008

ERG (rango bajo) y 7,7 meses
Estimacion del Valor de ICER en España según valoración
ERG (rango bajo) y 10,5 meses

 €  79.138

Estimacion del Valor de ICER en España según valoración
ERG (rango alto) y 7 7 meses

 €  164.008
ERG (rango alto) y 7,7 meses
Estimacion del Valor de ICER en España según valoración
ERG (rango alto) y 10,5 meses

 € 223.811
ERG (rango alto) y 7,7 meses
Estimacion del Valor de ICER en España según valoración
ERG (rango alto) y 10,5 meses

 € 223.811



Problemas:

-Falta de transparencia en todos los datos
-Falta de datos desglosados
-Dudas acerca de la extrapolación de datos de supervivencia
-Dudas acerca de la duración del tratamiento



Evaluación económica:Evaluación económica:
Análisis de sensibilidad

Ana Ortega
Servicio de FarmaciaServicio de Farmacia

Clínica Universidad de Navarra



Variabilidad: variación natural existente entre los pacientes en su respuesta 
a los tratamientos aunque los pacientes tengan características similaresa los tratamientos, aunque los pacientes tengan características similares. 
Difícil de disminuir aunque se tenga más evidencia.

Heterogeneidad: diferencias entre pacientes cuando los pacientes tienen g p p
distintas características. En principio, pueden tener que ser tratados de 
forma diferente. ANALISIS DE SUBGRUPOS

Incertidumbre: no se sabe de manera cierta la media esperada de costes y 
resultados de una población específica de pacientes, aunque estos tengan 
unas características similares. El disponer de mayor evidencia puede reducir 
la incertidumbre y generar estimaciones más precisas. ANALISIS DE 
SENSIBILIDAD



En todos los estudios existe incertidumbre, por diferentes motivos, por
ejemplo:j

• Algunos datos no se conocen y se han supuesto

Al d t h t l d d t f t d d t• Algunos datos se han extrapolado de otras fuentes de datos

• Existe incertidumbre en torno a los datos, por ejemplo si obtenemos el dato

de pacientes que responden de un estudio éste puede ser del 30%de  pacientes que responden de un estudio, éste puede ser del 30% 

(IC95% 25-35%)

• etc• etc



A áli i d ibilid d d t i í tiAnálisis de sensibilidad determinístico:

Procedimiento analítico a través del cual se evalúa la solidez de los resultados 
d áli i ó i di t l ál l d l bi l lt dde un análisis económico, mediante el cálculo de los cambios en los resultados y 
en las conclusiones que se producen cuando las variables más relevantes del 
análisis se varían en un rango fijo de valores.

Tipos:
Univariante: se modifica únicamente el valor de un parámetro cada vez.

Análisis umbral: se modifica el valor de un parámetro dentro de un rango de 
valores y se determina por encima o por debajo de qué valor las conclusiones 
cambian.cambian.

Multivariante: el valor de dos o más variables es modificado de forma 
simultánea. Un tipo: análisis de escenarios, peor mejor escenario…p , p j



Análisis de sensibilidad

Coste Eficacia Incremental (CEI)
Análisis de sensibilidad
Variable Rango de variación CEI máximo CEI mínimo
IC95% del resultado
Coste del fármaco
D ió d t t i tDuración de tratamiento
Media/na de ciclos (onc)
Costes de monitorización





Análisis de sensibilidad probabilístico:

Valora el impacto de todas las variables importantes del modelo cuando se 
modifica su valor simultáneamente en un análisis. Cada variable se cambia por 
sus posibles valores considerando la probabilidad de cada valor (la distribución 
de probabilidad de cada variable). 

Cuando se tienen los datos de los pacientes se utilizan técnicas de Bootstrap 
(remuestreo) 

Cuando se usan modelos, se realizan a través de simulación de Monte Carlo.

Podemos obtener CEI y medidas de dispersión de este CEIPodemos obtener CEI y medidas de dispersión de este CEI.

Refleja más la realidad.







Ejercicioj



Ejemplo de Crizotinib

PREGUNTA 9.
¿ Respecto a qué parámetros o variables ¿ p q p

realizarías análisis de sensibilidad?



Ejemplo de Crizotinib
PREGUNTA 9PREGUNTA 9.
¿ Respecto a qué parámetros o variables 

realizarías análisis de sensibilidad?

Duración del tratamiento
Inclusión de costes diferentes al fármaco
Estimación de la SGEstimación de la SG
Estimación de la calidad de vida
Diferentes costes del fármaco
Vs pemetrexedp



















Análisis de sensibilidad determinístico



Análisis de sensibilidad determinístico univariante
37.644 €

Costes no farmacológicos (0-1.256) 36.346 €

AVACs ganados (0 3 0 968)AVACs ganados (0,3-0,968) 37.644 € 121.463 €

52.055 €

Duración crizotinib (7,7-10,5 meses)
51.370 €

€/AVAC

0 20.000 40.000 60.000 80.000 100.000 120.000 140.000

€/ C



Análisis de sensibilidad determinístico univariante

€/AVG usando la diferencia en medianas de supervivencia€/AVG usando la diferencia en medianas de supervivencia
según el ensayo clínico la diferencia en la mediana de SG es de 2,5 
meses menos con crizotinib (solo habían fallecido el 28%)
Sería dominada, más cara y menos eficazSería dominada, más cara y menos eficaz

€/ año libre de progresión p g

según el ensayo clínico la diferencia en la median de PFS es de 5,1 
meses, es decir 0,425 años: 

36.439€/0,425 = 85.739 €/año libre de progresión

Vs pemetrexed



Muchas graciasMuchas gracias

aortega@unav.es




