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RESUMEN

Introduccién. La hemofilia A es causada por la deficiencia del
factor VIII. El tratamiento consiste principalmente en aumentar
la concentracion del FVIII en la sangre utilizando productos de
remplazo. El objetivo de este trabajo fue estimar los beneficios
clinicos y econémicos del manejo profilactico con factor VIII en
nifios con hemofilia A en México.

Métodos. Se realiz6 la evaluacién econdémica del manejo pro-
filactico (PROF) y del tratamiento sobre demanda (SD). Las es-
trategias comparadas fueron el manejo profilactico —consistente
en FVIII recombinante 25 Ul/kg cada tercer dia— vs. tratamiento
sobre demanda —consistente en FVIII derivado de plasma 40 Ul/
kg. Se report6 el nimero de sangrados evitados (SE). Se empled
una tasa de descuento del 5%. Los resultados se expresaron en
pesos mexicanos.

Resultados. El costo de incremental de PROF respecto a SD fue
de $7,727,554 pesos. El manejo con PROF ofrece una reduccién
de 112 SE frente al manejo de SD (162.9 vs. 50.7). El costo por
SE fue de $68,876 pesos.

Conclusiones. Un abordaje con PROF mejora la calidad de vida
respecto al manejo SD y reduce el nimero de hemorragias que
enfrentan los nifios con hemofilia A. PROF es una alternativa
costo-efectiva (RCEI $68,876 pesos) para reducir sangrados de
acuerdo con la disponibilidad de pago establecida por las autori-
dades de salud en México.
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ABSTRACT

Background. Hemophilia A is due to a deficiency of factor VIII.
Treatment consists primarily of increasing the concentration of
FVIII in the blood using replacement products. The aim of this
study was to estimate the clinical and economic benefits of pro-
phylactic management with factor VIII in children with hemophilia
A in Mexico. We undertook this study to estimate the clinical and
economic benefits of prophylactic management (PROF) with fac-
tor VIII (FVIII) in children with severe hemophilia in Mexico.
Methods. We carried out an economic evaluation of PROF vs.
treatment on demand (OD). The strategies compared were man-
agement with PROF consisting of recombinant FVIII (rFVIII) 25
U kg every other day vs. OD management consisting of plasma-
derived FVIII (pdFVIIl) 40 U kg. A Markov model was performed
with a time horizon of 16 years in patients with severe hemophilia
for 2 years, reporting the number of events of bleeding averted
(BA). We used a discount rate of 5%. The results are expressed in
Mexican pesos (2012).

Results. The incremental cost of PROF regarding SD was
$7,727,554 pesos. PROF management provides a reduction of
112 BA vs. OD management (162.9 vs. 50.7). Cost per BA was
$68,876 pesos.

Conclusions. Management with PROF reduces the number of
bleeding events facing children with hemophilia A compared to
OD management. PROF is a cost-effective alternative to reduce
bleeding ($68,876 pesos per BA) according to the willingness to
pay established by health authorities in Mexico.

Key words: hemophilia A, prophylaxis, FVIII, cost-effectiveness.
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INTRODUCCION

La hemofilia es un trastorno poco comun de la coagula-
cién que se atribuye a una deficiencia de los factores de
coagulacién VIII, IX 'y XI. Esta deficiencia deriva en una
tendencia a presentar sangrados, de moderados a severos.
Dicho trastorno se presenta principalmente en hombres,
quienes representan el 97.32% de los casos.!

La hemofilia A es causada por la deficiencia del factor
VIII (FVIII).2 A escala mundial se estima que la preva-
lencia de hemofilia A en 2012 fue de 363,668 casos.® En
México se reportaron 3,582 casos 2010.1 En general, se
considera que alrededor de 60% de los casos de hemofilia
son severos,* es decir, cuando la concentracion del factor
de coagulacion resulta menor de 0.01 Ul/ml.56

Los pacientes con hemofilia se encuentran en riesgo de
sangrar por diversas partes del cuerpo. Las articulaciones
son las que se ven mas afectadas: aproximadamente 80%
de los sangrados se presenta en rodillas, codos y tobillos.”
Como resultado de las hemorragias articulares repetidas,
se presentan alteraciones en los tejidos que integran la ar-
ticulacién, que a su vez degeneran en sinovitis cronica y
destruccion de las superficies que forman la articulacion
(artropatia hemofilica).>

En la actualidad, el trasplante de higado es la Ginica op-
cion para curar la hemofilia. Por otro lado, el objetivo del
tratamiento es aumentar la concentracion del FVIII en la
sangre utilizando productos de remplazo, con el fin de pre-
veniry detener los sangrados espontaneos (durante la vida
diaria de los pacientes) o excesivos (durante una cirugia).

Actualmente se cuenta con dos tipos de FVIII para
terapia de remplazo sin una diferencia significativa en
términos de eficacia: el derivado de plasma (pdFVIII) y
los recombinantes (rFVII1I). Sin embargo, cuando el cri-
terio es la seguridad del paciente, la situacion es dife-
rente. Aunque la actual tecnologia de purificacion de
plasma permite inactivar virus con envoltura lipidica (in-
munodeficiencia humana, hepatitis B y C), el riesgo de
transmision de enfermedades causadas por priones, tales
como la variante de la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob,
esta presente.®

Las guias nacionales e internacionales de hemofilia
recomiendan la utilizacidn de factores de la coagulacion
recombinantes como primera opcion, especialmente
para pacientes nunca expuestos a concentrados de fac-
tores de la coagulacién con inactivacion viral deriva-

dos de plasma.2?12 Cuando no se cuenta con factores
de coagulacién recombinantes, se recomienda adminis-
trar concentrados de factores de coagulacion de origen
plasmatico que al menos tengan dos procesos de inacti-
vacion viral.21%12 De acuerdo con la Federacion Mundial
de Hemofilia (FMH), el consumo de rFVIII representa el
52.2% del consumo total mundial de FVIII, mientras que
el resto (47.8%) corresponde a pdFVIII.1 En México, el
consumo de rFVIII solo representa el 3.6% del consumo
total de FVIII.!

Existen dos formas de administrar la terapia de rem-
plazo: sobre demanda (SD) y profilaxis. En la primera,
se administra el factor de la coagulacion una vez que se
presenta la hemorragia (20 a 30 episodios de sangrado por
afo).>13 En la segunda, se administra el factor de la coag-
ulacion regularmente con el fin de disminuir la frecuencia
con la cual se presentan los episodios de sangrado y, en el
mediano plazo, una menor incidencia de complicaciones
articulares.*15 De esta manera, el esquema de adminis-
tracion de la terapia de remplazo al que sean sometidos los
pacientes tiene un impacto definitivo en la calidad de vida
de los mismos.16-18

El manejo profilactico para los pacientes con hemofil-
ia es el estandar en los paises desarrollados, especialmente
en jovenes con hemofilia severa, y esta acorde con las re-
comendaciones de las guias clinicas de la FMH.1%20 En
este abordaje, el principal componente del costo total de
tratamiento (72-96%) corresponde al costo del FVI11.21-25

En este sentido, el objetivo del presente trabajo fue
evaluar los potenciales costos y resultados en salud de la
implementacion del abordaje profilactico con rFVIIly del
manejo SD con pdFVIII en pacientes pediatricos con he-
mofilia A.

METODOS

Descripcién del estudio

Se desarroll6 una evaluacién econdmica completa para es-
timar las consecuencias econémicas, en salud y en calidad
de vida, de la profilaxis y el tratamiento SD en el manejo
de pacientes de hemofilia A. El analisis se realizé desde
la perspectiva del sistema de salud en México. El estudio
considero el costo de adquisicion de FVIII y la atencion
médica de urgencia que proporcionaria el Instituto Mexi-
cano del Seguro Social (IMSS) al atender a este grupo de
pacientes, desde los 2 hasta los 18 afios de edad.
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Alternativas comparadas

En los pacientes hipotéticos sometidos a profilaxis se ad-
ministraron 25 Ul/kg de rFVI1I1 tres veces a la semana (de
acuerdo con las guias de practica clinica en México),>10
mientras que a los pacientes hipotéticos sometidos a ma-
nejo SD se administraron 40 Ul/kg por cada evento de
sangrado articular, dosis que puede repetirse hasta que el
mismo cese (de acuerdo con el nimero de infusiones de
rescate requeridas en pacientes con hemofilia severa re-
portadas en la literatura internacional).?

Estructura del modelo

Mediante un modelo de Markov se buscd reflejar ade-
cuadamente los posibles cursos de accién que siguen
los pacientes al ser sometidos a los diferentes abordajes
para el manejo de la hemofilia A, pasando entre estados
de salud mutuamente excluyentes a lo largo del tiempo.
Los estados de salud comprendidos en el modelo son los
siguientes: sin sangrado, en el cual se encuentran los pa-
cientes que no presentan eventos de sangrados articulares;
sangrado, en el que los pacientes presentan un sangrado
articular espontaneo por lo que reciben atencién médica
de urgencia, asi como dosis de rescate de rFVIIy pdFVIII
en los pacientes sometidos a profilaxis y tratamiento SD,
respectivamente; y muerte, que es un estado absorbente
(Figura 1).

Al modelo ingresan pacientes hipotéticos de 2 afios de
edad, que pueden ser manejados ya sea con profilaxis o SD
y se incorporan al estado sin sangrado, en el cual perma-
necen durante un ciclo de dos semanas (ciclo de Markov
con duracidn de 14 dias). Al término de estas, enfrentan la
probabilidad de pasar a los estados de sangrado, muerte o

Paciente sin
sangrado

Paciente con

Figura 1. Modelo de Markov para pacientes con hemofilia A. Se
muestran los estados de salud mutuamente excluyentes, asi
como las transiciones posibles entre ellos.

Muerte

permanencia en el mismo estado (sin sangrado). La pro-
babilidad de pasar a otros estados de salud o permanecer
en el mismo estado esta relacionada directamente con la
eficacia de cada abordaje de manejo de la hemofilia Ay
con la probabilidad de muerte por edad correspondien-
te a la poblacion masculina mexicana entre 2 y 18 afios.
Una vez transcurrido el segundo ciclo de Markov, cada
paciente enfrenta nuevamente la probabilidad de cambiar
de estado de salud, proceso que se repite hasta que los
pacientes alcanzan 18 afios de edad o mueren. Los costos
y las consecuencias en salud de cada abordaje de manejo
de la condicién son contabilizados a lo largo del horizonte
de analisis y sumados al final del mismo.

Un supuesto del modelo es cuando los pacientes que
presentan sangrados espontaneos se encuentran someti-
dos a profilaxis. Dicho sangrado se presenta un dia en
el que no corresponde la aplicacion regular de profilaxis
y que solamente requieren de una aplicacion de FVIII
mediante un manejo ambulatorio en el &rea de urgencias
(dado que reciben de forma regular una dosis del mismo
cada tercer dia).

Medida de efectividad
NUmero de sangrados articulares asociados con cada uno
de los esquemas de manejo de la hemofilia A. Debido a
la perspectiva, se contabilizaron los costos de adquisicién
de FVIII (rFVII y pdFVIII) y de la atencion médica de
urgencias en los casos que se presentaron sangrados es-
pontaneos. Se empled el costo de la consulta de urgencias
genérico en unidades de segundo nivel de atencion, dado
que no existe reportado un costo especifico para urgencia
por sangrado.

El estudio estima el costo por sangrado evitado adicio-
nal de la profilaxis sobre el esquema SD, lo que es equiva-
lente a la raz6n de costo-efectividad incremental (RCEI).

Pardmetros empleados en el modelo
El nimero de sangrados articulares promedio por afio en
pacientes sometidos a profilaxis y a manejo SD se extra-
jeron del estudio realizado por Fisher y colaboradores,?’
quienes utilizaron el nimero de sangrados articulares pro-
medio de los estudios observacionales de Molho y cola-
boradores (SD)? y Fisher y colaboradores (profilaxis)?®
(Cuadro 1).30-3

El costo unitario del factor pdFVIII corresponde al
reportado en el portal de compras del IMSS para el pe-
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Cuadro 1. Parametros y supuestos del modelo

Parametro/Supuesto

Valor (minimo-maximo) Fuente

Numero anual de sangrados con profilaxis
Numero anual de sangrados en manejo SD
Costo Ul rFVIII (MX$)

Costo Ul pdFVIII (MX$)

Consulta de urgencias (MX$)

Ul/kg en rescate en pacientes SD

Numero de infusiones promedio requeridas para el cese de sangrado en SD

Mortalidad por edad
Pesos en nifios 2-18 afios
Tasa de descuento

4.91 (+20%)
20.91 (+20%)

Autor, ref. 27
Autor, ref. 27

4.92 Pfizer México
4.92 Ref. 30
1,133 Ref. 31

56 (+20%) Autor, ref. 9,10

1.4 (+20%) Autor, ref. 26
Especifica por edad (Cuadro 3) Ref. 32
Especifica por edad (Cuadro 3) Ref. 33,34

5% (3-7%) Ref. 35

SD: terapia de remplazo sobre demanda; rFVIII: factor VIII recombinante; pdFVIII: factor VIII derivado de plasma

Cuadro 2. Probabilidades de morir y pesos de nifios mexicanos

Edad Probabilidad de muerte®  Peso promedio3?

2 0.000653 12

3 0.000433 14

4 0.000338 16

5 0.000281 18

6 0.000255 20

7 0.000245 22

8 0.000246 245

9 0.000255 27
10 0.000275 30
11 0.000301 331
12 0.000336 36.6
13 0.000381 38
14 0.000440 42.05*
15 0.000513 46.1*
16 0.000602 50.15*
17 0.000704 54.2*
18 0.000815 58.25*%
19 62.3*
20 66.35*
21 70.4%*

*Valores estimados correspondientes a interpolacion entre los valores de peso repor-
tados a 13 y 21 afios de edad, asumiendo relacién lineal entre los mismos. ** Ref. 34

riodo enero-junio 2012.%° El costo unitario de rFVI1II fue
proporcionado por el fabricante. El costo de atencién en
urgencias corresponde al reportado por el Instituto Mexi-
cano del Seguro Social (IMSS) para el segundo nivel de
atencion médica en 201231

Para la estimacion de los pesos catorcenales (cada ca-
torce dias) de los nifios, se consideraron los pesos anuales
para las edades de 2-13 afios reportados por la Asociacion
Mexicana de Pediatria®® y el peso promedio en el rango
de edad de 18-25 afios de edad reportado por la Camara

Nacional de la Industria del Vestido3* para realizar una
regresion. Los pesos catorcenales por edad se obtuvieron
por interpolacion (Cuadro 2).

Las probabilidades anuales de muerte fueron transfor-
madas en probabilidades de transicién catorcenales. En el
modelo se realiz6 el ajuste de medio ciclo tanto para cos-
tos como para resultados en salud.

En el estudio se empled un promedio de 21 sangrados
por afo para pacientes que requieren tratamiento SD.?” La
consideracion de este dato obedece a que se trata de un es-
tudio que llevo a cabo una simulacion de la expectativa de
vida de un paciente con hemofilia con base en la revision
de datos de dos estudios de cohortes (Holanda y Francia),
durante un periodo de 9 afios.

El valor correspondiente al nimero de aplicaciones
promedio del tratamiento de rescate en el abordaje SD
corresponde a la distribucion reportada del protocolo No.
3082B2-310-WW de Wyeth,26 donde en 74% de los pa-
cientes el sangrado ces6 con la primera aplicacion, 18%
con la segunda aplicacion, el 4% con una tercera y el 2%
para los pacientes con una cuarta aplicacion. Por lo cual,
en promedio, se requirié de 1.4 aplicaciones para el cese
del sangrado.

El modelo aplicé una tasa de descuento del 5% para los
resultados en salud y para los costos (horizonte de anali-
sis de 16 afos), acorde con las recomendaciones las guias
para la presentacion de estudios de evaluacion econémi-
ca para la actualizacion del cuadro basico y catalogo de
insumos del sector salud en México.*® En el analisis se
emple6 la “disponibilidad a pagar” recomendada por las
guias de farmacoeconomia mexicanas, que corresponde
a 1 PIB per-cépita,® de acuerdo con la informacion re-
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portada por el Banco de México.3® Dado que México tuvo
un PIB a precios corrientes al cuarto trimestre de 2012
de 16,025,000 millones de pesos y con una poblacion re-
portada para 2012 de 112,323,000 personas,®’ se obtendria
un PIB per-cépita de $142,669.9 pesos. Los resultados del
modelo (costos y RCEI) son expresados en pesos mexica-
nos del 2012.

Para verificar la robustez de los resultados estimados
en el caso base, se llevo a cabo un anélisis de sensibilidad
univariado con los principales parametros del modelo.3®

RESULTADOS

Los resultados del modelo de costo efectividad y costo
utilidad de profilaxis respecto de manejo SD en pacientes
con hemofilia A se aprecian en el Cuadro 3.

Al evaluar los resultados del modelo de costo efec-
tividad del resultado en salud de sangrados evitados, se
observa que la alternativa de SD reportd para el peri-
odo de 16 afios un total de 162.9 sangrados, en tanto
que la estrategia de profilaxis reportd 50.7 sangrados
para el mismo periodo. Esto representa una reduccion
de 112.2 sangrados (descontados) comparado con el
manejo de SD.

Con la estrategia de manejo SD se obtuvo un costo
promedio de 1.67 millones de pesos por paciente, en tanto
que la estrategia de profilaxis para el mismo periodo de 16
afios report6 un costo de 9.39 millones de pesos, lo cual
representd un costo incremental de 7.72 millones entre
ambas estrategias.

Resultado de la combinacidn anterior, se tiene la RCEI
por sangrado evitado o el costo por la reduccion de un
sangrado con profilaxis sobre el costo del tratamiento SD,
que se ubico en $68,876 pesos. La RCEI de estimada de
profilaxis por sangrado evitado se encuentra por debajo de
la “disponibilidad a pagar” establecida por las autoridades
mexicanas de salud, por lo cual se ubica como una estrate-
gia costo efectiva.

Los resultados del andlisis de sensibilidad univari-
ado se presentan en el grafico de tipo tornado para ambos
modelos (Figuras 2 y 3).

En el analisis univariado se encontré que la RCEI de
profilaxis resulto sensible a las variables: probabilidad de
sangrado del manejo SD y al nimero de Ul/kg requeridas
en el manejo de profilaxis ya que, al realizarse las modifi-
caciones del + 20%, los resultados obtenidos fueron en el
orden del 26-48% y 23% en la RCEI por sangrado evita-
do, respectivamente. En contraste, el resto de las variables

Cuadro 3. Resultados del analisis deterministico de costo efectividad en hemofilia A

Estrategia Costo Costo incremental  Efectividad ~ Efectividad incremental RCE RCEI
Numero de sangrados
Sobre demanda $1,670,675 162.94 $10,253
Profilaxis $9,398,229 $7,727,554 50.74 112.19 $185,209 $68,876
RCE: razén de costo-efectividad; RCEI: razén de costo-efectividad incremental
Probabilidad Sangrado SD (0.44205 to 0.66308)
# Ul a la Quincena con Profilaxis (150.0 to 225.0)
Tasa Desc. Costos (0.03 to 0.07) Figura 2.
Tasa Desc. Resultados (0.03 to 0.07) Gréfico de tor-
nado del ana-
Probabilidad Sangrado Profilaxis (0.13766 to 0.20650) lisis univariado
del manejo SD
# Ul a la Quincena C/Sangrado SD (44.8 to 67.2) vs. profilaxis en
pacientes con
# Ul a la Quincena C/Sangrado Profilaxis (32 to 48) hemofilia A en
México (nimero
$0 $20,000  $40,000  $60,000  $80,000 $100,000 $120,000 de sangrados)
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Utilidad S/Sangrado Profilaxis (0.02676 to 0.04015)
Utilidad C/Sangrado SD (0.02030 to 0.03046)
Utilidad S/Sangrado SD (0.02030 to 0.03046)

# Ul a la Quincena con Profilaxis (150.0 to 225.0)
Tasa Desc. Costos (0.03 to 0.07)

Utilidad C/Sangrado Profilaxis (0.02676 to 0.04015)
Tasa Desc. Resultados (0.03 to 0.07)

Probabilidad Sangrado SD (0.44205 to 0.66308)

# Ul a la Quincena C/Sangrado SD (44.8 to 67.2)
Probabilidad Sangrado Profilaxis (0.13766 to 0.20650)
# Ul a la Quincena C/Sangrado SD (32.0 to 48.0)

Figura 3.

Graéfico de tor-
nado de anali-
sis univariado
del manejo SD
vs. profilaxis en
pacientes con
hemofilia A en

$0 $2,000000 $4,000000 $6,000000  $8,000,000 $10,000000 $12,000000 México (AVAC).

mostré tener menor impacto en la RCEI con variaciones
en la RCEI menores al + 20%.

DISCUSION

El tratamiento con FVIII significa la supervivencia de los
pacientes con hemofilia A severa. Asimismo, el manejo
con profilaxis tiene un impacto favorable en la calidad de
vida de los pacientes respecto del manejo SD. El empleo
de un abordaje profilactico reduce el nimero de hemo-
rragias, disminuyendo de manera importante el riesgo de
que se presente dafio en las articulaciones en el mediano
y largo plazo.

En el modelo se encontré que al reducirse la proba-
bilidad de sangrado del grupo con manejo SD se incre-
menta la RCEI por sangrado del manejo con profilaxis, en
tanto que cuando la probabilidad de sangrado del grupo
SD aumenta, la RCEI por sangrado evitado del manejo
con profilaxis disminuye. Por otro lado, al incrementarse
el nimero de Ul/kg del manejo con profilaxis, se vuelve
un tratamiento mas costoso y, por lo tanto, la RCEI se in-
crementa.

En este estudio, la RCEI por sangrado evitado se ubico
en $68,876 pesos. En diferentes estudios se ha evaluado la
RCEI por sangrados evitados, los cuales fueron converti-
dos en pesos mexicanos de 2012 para poder realizar una
comparacion adecuada.340

Al comparar el costo por sangrado evitado de este
modelo frente a los resultados reportados por Miners y
colaboradores (de $13,024 pesos)*! se encontraron al-
gunas diferencias que podrian explicar este bajo RCEI:
una mayor tasa de descuento en los costos (6%) y no se
aplicé descuentos sobre los resultados en salud (el costo

del manejo SD corresponde al 36.10% del costo del abor-
daje con profilaxis), en tanto que en el presente estudio se
ubicaron en 17.7%.

Daliri y colaboradores*? reportaron un costo de
$4,929.2 pesos por sagrado evitado. Sin embargo, en su
estudio se realizé un modelaje con un horizonte temporal
a 6 meses, el cual emplea resultados de un estudio mul-
ticéntrico retrospectivo y en el que no se controlaron al-
gunas variables relevantes. Entre estas se encuentra una
diferencia estadisticamente significativa en el peso de los
dos grupos de pacientes, que fue muy bajo para los paci-
entes del grupo de manejo profilactico. Como resultado, el
consumo de Ul por kg parte del manejo con SD represent6
el 52.2% del consumo de profilaxis y, por consecuencia,
el costo reportado por el manejo con SD es de solo 55%
del costo de profilaxis, lo que permite pensar en un posible
sesgo dentro del estudio.

Smith y colaboradores*® reportaron un costo de
$22,172 pesos por sangrado evitado en pacientes del rango
de edad de 3-20 afios, que se estimé asumiendo una reduc-
cién del nimero de sangrado para ambos grupos conforme
aumentaba la edad, La mejora en términos de reduccion
de sangrados en profilaxis es de 56.37% respecto de SD.
En cambio, el costo correspondiente al manejo con SD
respecto del manejo con profilaxis se ubico en 30%. Lo
anterior lleva a suponer que las diferencias en términos
del modelo estan dadas por los procedimientos quirurgi-
cos que el autor asumié dentro del modelo (dos cirugias
con costo promedio de $646,275 pesos cada una), lo que
impact6 directamente en el incremento de los costos de
SD y a mejores resultados del RCEI de profilaxis.

Lippert y colaboradores* reportaron en su estudio
una RCEI de $127,745 pesos por sangrado evitado en
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pacientes menores de 30 afios de edad en Alemania y de
$271,626 pesos para pacientes mayores en Suecia. Sin
embargo, los resultados no son directamente comparables,
ya que ambos estudios se enfocaron a poblacion adulta,
con utilidades menores a las encontradas en nuestro es-
tudio. En parte, esto se debié a que son poblaciones en
su mayoria con comorbilidades (tales como hepatitis B,
hepatitis C y VIH). En este caso, los costos correspon-
dientes al manejo de SD van del 22 al 51% del costo del
manejo con profilaxis.

El principal componente de costo de los pacientes trat-
ados con profilaxis corresponde al costo del FVIII como
se encuentra reportado en diferentes paises (Alemania,
US, Canada, México).204546 En algunos casos, este repre-
senta entre 72 y 96%.21-25

Debido a que en diversos estudios?>?° se ha identifica-
do que el costo del manejo de los pacientes con hemofilia
A esta determinado en un alto porcentaje por los costos
del FVIII, en este estudio se decidi6 realizar el modelaje
Gnicamente con los costos correspondientes a los factores
de coagulacion y el costo de las consultas de urgencias. En
ese sentido se excluyeron los costos de las hospitalizacio-
nes, procedimientos quirdrgicos, examenes de gabinete y
laboratorio, debido a que la aplicacion de los factores de
coagulacién en este modelo se realiza en su mayoria de
forma ambulatoria.

Las probabilidades de transicion para el nimero de
sangrados en el modelo del presente estudio estan basa-
das en el trabajo de Fischer y colaboradores.?” Se tiene
conciencia de que, si bien se podria optar por incluir ani-
camente los resultados correspondientes a poblacion in-
fantil del estudio de Manco-Jonhson y colaboradores,*’
este Unicamente reporta los resultados hasta los 6 afios
de edad. Por ello, se considerd que los reportados por
Fischer y colaboradores,?” que combinan los resultados
de los estudios de poblacion adulta, podrian ofrecer una
mejor certidumbre en nuestro modelaje, que corresponde
a una poblacién que inicia en etapa infantil y transita a
una etapa juvenil.

Dentro de las limitantes de este modelo se encontrd
la imposibilidad de tener estudios realizados en cohortes
mexicanas donde se pudiera evaluar la eficacia de ambas
alternativas de manejo (SD y profilaxis), asi como de las
correspondientes mediciones de calidad de vida relaciona-
da con los diferentes tipos de manejo a lo largo del tiempo
en diferentes grupos de edad.

Otra de las limitaciones del presente estudio es que
no se incluyeron eventos adversos dentro del modelo,
debido a que existe controversia entre si alguno de los
concentrados (rFVIII o pdFVIII) genera un mayor riesgo
en términos de inhibidores.*®4° Tampoco se consideré el
deterioro articular debido a los sangrados y los posibles
requerimientos quirdrgicos o de remplazo de las articula-
ciones, ya que, aunque existe evidencia de correlacion en-
tre el nimero de sangrados en una articulacion con el dafio
en la misma (indice Pettersson),>° el modelo no permite
identificar el nimero de sangrados subsecuentes en una
misma articulacion y, por lo tanto, al incluirse dicho crite-
rio y asumir que estos se presentaban en una articulacion
especifica, se podria estar sobre-estimando el impacto de
los sangrados. En este mismo sentido, tampoco existe un
criterio bien definido del tipo de manejo quirdrgico que se
debe realizar para un determinado nimero de sangrados,
es decir, si en algunos casos aplicaria una artroscopia o un
remplazo de articulacion.

Finalmente, debido a que las fuentes de informacion
utilizadas en el modelaje son fuentes secundarias de las
que no se tiene una relacion directa que afecte al paciente,
y debido a que no se realiza ningun juicio de asignacion
del gasto en esta enfermedad respecto a otras enferme-
dades, no se presentan en el estudio problemas de consid-
eraciones éticas.

El tratamiento con profilactico con rFVIII en pacientes
con hemofilia A muestra un impacto favorable en la reduc-
cion del nimero de hemorragias que reportan los pacientes
durante su empleo. De forma paralela, conlleva a una me-
joriaen la calidad de vida reportada en dichos pacientes, la
cual, dependiendo de las restricciones presupuestales, se
podria ubicar como una alternativa costo-efectiva.

Autor de correspondencia: Mtro. Kely Rely
Correo electrénico: kelyr@hotmail.com
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