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RESUMEN

La presente revision sistematica tiene como objetivo principal compendiar los resultados mas
relevantes de los analisis coste-efectividad y coste-utilidad publicados en la ultima década
(2014-2024) sobre los cuidados paliativos en pacientes con cancer terminal. Se analizaron 18
estudios que evaluaron diversas intervenciones paliativas, agrupadas en tres areas
principales: Servicios de Atencidn Paliativa Integral; Manejo de la Sintomatologia; Manejo de
un Cuadro Clinico Especifico. La mayoria de las intervenciones resultaron ser coste-efectivas y
coste-utiles, reportando beneficios para los sistemas de salud, pacientes, allegados y la
sociedad. No obstante, se identificaron variaciones metodoldgicas y una falta de
estandarizacion entre las evaluaciones econdmicas, lo que limita la comparabilidad y
generalizacidon de los resultados. Se destaca la importancia de adoptar un cuestionario
especifico para el calculo de las utilidades y considerar todos los tipos de costes posibles para
comprender el impacto econdmico real de la enfermedad oncoldgica. En conclusion, se
recomienda avanzar hacia una metodologia estandarizada y expandir la investigacién a

diferentes contextos para optimizar la asignacién de recursos en cuidados paliativos.

Palabras clave: Cuidados Paliativos; Cancer Terminal; Coste-Efectividad; Coste-Utilidad,

Evaluacion Econdmica
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ABSTRACT

The main objective of this systematic review is to compile the most relevant results from cost-
effectiveness and cost-utility analyses published in the last decade (2014-2024) on palliative
care for terminal cancer patients. Eighteen studies were analyzed, evaluating various palliative
interventions grouped into three main areas: Palliative Care Services; Symptom Management,
and Specific Clinical Condition Management. Most interventions were found to be cost-
effective, reporting benefits for health systems, patients, caregivers, and society. However,
methodological variations and a lack of standardization in economic evaluations were
identified, limiting the comparability and generalization of the results. The importance of
adopting a specific questionnaire for utility calculation and considering all types of possible
costs to understand the real economic impact of the oncological disease is highlighted. In
conclusion, advancing towards standardized methodologies and expanding research to

different contexts is recommended to optimize resource allocation in palliative care.

Keywords: Palliative care; Terminal Cancer; Cost-effectiveness; Cost-utility; Economic

Evaluation
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1. INTRODUCCION

1.1 JUSTIFICACION DEL TEMA ELEGIDO

¢Recibir un diagndstico terminal es la noticia mas dificil de aceptar que nos pueden dar en
vida? Una enfermedad terminal, en ocasiones denominada enfermedad que limita la vida, es
una enfermedad o condicidn que no tiene cura y que probablemente provoque la muerte de

una persona (Marie Curie | The UK’s Leading End of Life Charity, 2024).

Dentro de este cuadro clinico, se encuentran numerosas y diversas patologias que pueden ir
desde un cancer terminal, hasta enfermedades respiratorias, cardiovasculares o neuroldgicas
cronicas pasando por un SIDA o incluso por una diabetes no manejada adecuadamente...
Precisamente, la experiencia clinica vivida en torno a un cancer terminal que afectd a un ser

guerido ha propiciado la eleccién del presente tema.

De dicha vivencia, surgieron grandes inquietudes: ¢ Cudl es la mejor intervencion sanitaria para
un paciente cuya enfermedad no tiene cura? ¢ En la practica clinica, se abandona a un paciente
terminal dejandole sin respuestas y sin medios ante el final inminente de su vida? ¢Acaso
deben destinarse los recursos sanitarios, escasos, hacia un paciente incurable? ¢Vale lo mismo

una vida salvada que una vida paliada?...

A todas estas problematicas trata de darle respuestas la medicina paliativa. Esta constituye un
modelo asistencial orientado a la mejora de la calidad de vida de los pacientes afectos de una
enfermedad terminal. En este sentido, los profesionales sanitarios consideran la atencién de
la persona, bajo un prisma holistico, y no solamente su enfermedad y sintomas. Por ello, se
satisfacen las necesidades clinicas, psicoldgicas, sociales e incluso espirituales tanto de los
pacientes como de sus cuidadores no remunerados (familiares y allegados). A tal fin, se estan
organizando, en el seno de los centros sanitarios de todo el mundo, equipos multidisciplinares
conformados por: médicos, enfermeros, farmacéuticos, psicélogos, trabajadores sociales,

capellanes y otros profesionales.

Segln cifras de la Organizacion Mundial de la Salud, cada afio se estima que, globalmente,
56,8 millones de personas precisan de cuidados paliativos, de los cuales Unicamente un 14%,
es decir 7,96 millones de personas, los reciben efectivamente (World Health Organization

[WHO], 2020) . Asi pues, en consideracion a la elevada prevalencia de la medicina paliativa, y
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en vistas del ineficiente y deficitario acceso a la misma, se puede justificar la importancia de

la tematica en el seno de la comunidad cientifica y educativa.
1.2 PROBLEMA'Y FINALIDAD DEL TRABAJO

De la literatura cientifica, se identifican una serie de brechas de conocimiento que
necesariamente han de ser exploradas. Algunas lagunas guardan relacidon con las siguientes

cuestiones:

e Estandarizacion de una técnica metodoldgica en el estudio econdmico de los cuidados
paliativos (Soltani Arabshabhi et al., 2022).

e Evaluaciones econdmicas realizadas en paises de ingresos medios, los cuales requieren
el 78% de la atencién paliativa mundial (Soltani Arabshahi et al., 2022).

e Abordaje del estudio de la medicina paliativa para el resto de pacientes no enfermos
de cancer terminal. (Perea-Bello et al., 2024).

e Analisis de los costes indirectos que el paciente y sus cuidadores deben soportar

(Perea-Bello et al., 2024).

Los cuidados paliativos son caros. En los paises desarrollados, los investigadores llevan

décadas tratando de cuantificar la carga econdmica de la medicina paliativa y las conclusiones

arrojadas son reveladoras: los costes financieros soportados, por individuo, son significativos.
Por un lado, un informe elaborado por MacMillan, organizacidn benéfica de referencia en el
apoyo a las personas afectas por el cdncer en el Reino Unido, reportd que recibir un
diagndstico positivo en cancer empobrece mensualmente 570 libras esterlinas, en promedio,
a los referidos pacientes (MacMillan, 2013). Por otro lado, algunos autores estadounidenses
sostienen que el diagndstico de cancer en los Estados Unidos incrementa la probabilidad de

quiebra de un negocio en un 250% (Ramsey et al.,2016).

Lo expuesto Unicamente se circunscribe a la realidad acontecida a nivel micro, carga
econdmica del paciente. Sin embargo, a nivel macro, ya sea Sistema Nacional de Salud u
organismo o ente gestor sanitario de una regién o divisidn territorial determinada, la carga
econdmica de la enfermedad terminal es asimismo elevada. Algunos autores britanicos
sefialan que el coste de recibir atencion médica especializada en cuidados paliativos en el

hospital asciende a 425 libras esterlinas diarias. (Curtis, 2010). Otros autores, cifran la
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intervencion paliativa, que comprende atencion de enfermeria, atencion ambulatoria y

cuidado social, en 145 libras esterlinas diarias (Marie Curie Cancer Care, 2012).

Sea como fuere, una parte nada desdeinable del presupuesto sanitario, ha de destinarse al
cuidado paliativo de millones de casuisticas, a lo largo y ancho del mundo, lo que ofrece un
vasto campo para la investigacidn cientifica en la busqueda de la férmula de asignacion de

recursos mas eficiente.
1.3 OBJETIVOS

Por todo lo expuesto, el objetivo principal de la presente revisidn sistematica consiste en
disefiar una revisidon sistemdtica que logre compendiar los resultados mas relevantes en los
analisis coste-efectividad y coste-utilidad, publicados en la ultima década (2014-2024), de los

cuidados paliativos en pacientes afectos de cancer terminal.
Los objetivos secundarios versan sobre las tres siguientes cuestiones:

e El estudio critico de las diferentes metodologias utilizadas para valorar costes y
resultados en salud.

e El estudio critico de las perspectivas adoptadas en la eleccion de costes y resultados
en salud incluidos en las evaluaciones econdmicas.

e El estudio critico de las limitaciones y prospectivas caracterizadoras del cuidado

paliativo.

2.MARCO TEORICO

2.1 FUNDAMENTOS TEORICOS

Independientemente de la definicién sobre cuidados paliativos conceptualizada, bien por
parte de la World Health Organization, European Association of Palliative Care o bien por parte
de la International Association for Hospice and Palliative Care; los fundamentos de la medicina

paliativa quedan translucidos en las sucesivas lineas:

“Los Cuidados Paliativos son un modo de abordar la enfermedad avanzada e incurable que
pretende mejorar la calidad de vida hasta la muerte, tanto de los pacientes que afrontan una

enfermedad como de sus familias, mediante la prevencién y el alivio del sufrimiento a través
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de un diagndstico precoz, una evaluacién adecuada y el oportuno tratamiento del dolor y de
otros problemas tanto fisicos como psicosociales y espirituales, proporcionando atencion

hasta el final de la vida y en la fase del duelo.” (Bescds&Zamora, 2021, p11).

De la definicidn seleccionada, se desprenden los siguientes fundamentos sobre los cuidados

paliativos (Bescés&Zamora, 2021, p11):

e Enfoque asistencial centrado en enfermedades progresivas e incurables.

e Indicados tanto para pacientes oncoldgicos como no oncolégicos.

e Toda intervencion se orienta hacia la mejora de la calidad de vida del paciente.

e Alivian el sufrimiento (dolor y demas sintomatologia angustiante).

e Atienden los aspectos psicoldgicos y espirituales en el cuidado del paciente.

e Afirman la vida y consideran la muerte como un proceso natural.

e No buscan ni acelerar ni retrasar la muerte.

e Acompafian al familiar a través de la enfermedad del paciente y del proceso de duelo.

e No son exclusivos de las fases finales de la enfermedad.

Una vez se ha tratado de dar una definiciéon holistica que recoja todos los componentes
presentes en la practica de la medicina paliativa, la siguiente pregunta légica que surge es:
¢Como se identifica la “terminalidad” de la enfermedad? Es decir, écomo se diferencian a los

pacientes aptos de los no aptos para recibir los cuidados paliativos?

En los manuales clinicos o guias de practica clinica, se suelen enumerar dos tipos de criterios
de identificacion de la “terminalidad” de la enfermedad. Por un lado, los criterios puramente
generalistas. La presencia de una enfermedad avanzada, progresiva e incurable se manifiesta
en la practica clinica por la manifestacién de alguna o todas de las siguientes contingencias

(Bescos&Zamora, 2021, pl12):

e Escasa o nularespuesta al tratamiento adecuado y especifico.

e Enfermedad avanzada, inestable y sintomas complejos.

e Comorbilidad.

e Prondstico vital constrefiido al corto plazo (ultimos meses de vida).
e Pérdida de peso (>10%) en los ultimos 6 meses.

e Ingresos hospitalarios repetidos.

e Albumina sérica (proteina del plasma de la sangre) <25g/I.

10
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Por otro lado, existen del mismo modo criterios de “terminalidad” especificos que ayudan a
los profesionales sanitarios a diagnosticar a tiempo a un paciente terminal. En relacion a la
enfermedad oncoldgica, dichos criterios se desdoblan en criterios clinicos y criterios técnicos,
gue son evaluados mediante el uso de escalas de salud. Los criterios clinicos son
esencialmente dos: Cancer estadio Ill-IV (avanzado y metastatizado) con escasa respuesta;
Deterioro funcional significativo. Asimismo, los criterios técnicos son nuevamente dos: ECOG

> 2 y KARNOFSKI < 50.

La escala elaborada por el Eastern Cooperative Oncology Group, por sus siglas ECOG, es un
instrumento de medicidn que trata de cuantificar la salud, en términos de sintomatologia, del
paciente oncoldgico, relacionando sus estados de salud con un valor numérico entre 0
(asintomdtico, capaz de realizar un trabajo y actividades normales de la vida diaria) y 5
(moribundo, morira en horas). Pues bien, un valor de 2 implica que el paciente deja de ser
capaz de desempefiar su trabajo pues el individuo presenta una sintomatologia que le obliga
a permanecer en cama menos del 50% del dia, precisando de este modo alguna ayuda para

las actividades basicas de la vida diaria (Bescés&Zamora, 2021, p27).

La escala Karnosfky, elaborada por el médico estadounidense David A. Karnosfsky en la década
de 1940, del mismo modo que la escala anterior, trata de evaluar el estado funcional y la
capacidad del paciente para realizar sus actividades del dia a dia. La misma se compone de 10
escenarios posibles, cuantificados con una puntuacion del 10 (moribundo) al 100 (normal, sin
guejas ni indicios de enfermedad). Por lo tanto, una puntuacion de 50, se corresponde con la
descripcidn del estado funcional propio a la puntuacion de 2 en la escala ECOG. Esto es: Gran
atencion, incluso de tipo médico. El paciente ha de permanecer en cama menos del 50% del
dia (Bescds&Zamora, 2021, p26). Decir que tanto los valores 2 en la escala ECOG como 50 en
la escala Karnofsky corresponden con el limite inferior a partir del cual el paciente puede
considerarse terminal. Es decir, las situaciones descritas hacen referencia a las mejores

condiciones de salud posibles, dentro de la enfermedad terminal.

Prosiguiendo con el manejo clinico de la medicina paliativa, resulta crucial ilustrar de manera
muy esquematica los principales sintomas y tratamientos disponibles a dia de hoy a fin de
adquirir una mayor comprension holistica de la tematica. A tal fin, se mostrara una tabla,

acompafiada de las matizaciones pertinentes.

11
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Tabla 1. Manejo Clinico, Espiritual y Psicoldgico de la Medicina Paliativa

SINTOMAS

TRATAMIENTOS

MANEJO CLiNICO

ANOREXIA

Farmacos: dexametasona, amitriptilina, acetato de

megestrol, antieméticos...

Medidas generales: platos sencillos, poca cantidad

en plato grande y 5-6 comidas/dia...

ASTENIA

Farmacos: metilfenidato, prednisona...

Medidas generales: evitar esfuerzos, microgimnasia,

regularizar el suefio...

DELIRIUM

o
>
G-

Farmacos: neurolépticos: haloperidol (gold

standard)...

Medidas generales: ambiente tranquilo, transmitir

confianza y seguridad, luces no intensas...

DISNEA

Farmacos: morfina

Técnicas invasivas: toracocentesis evacuadora,

pleurodesis, VMNI

Medidas generales: control de la respiracion,
manejo de la ansiedad, térax incorporado hacia

delante ...

Farmacos:
AINE: paracetamol, ibuprofeno, diclofenaco
Opioides débiles: tramadol, codeina...

Opioides mayores: morfina, fentanilo, metadona,

oxicodona...

12



José Carlos Huerta Tur
Evaluacion Econdmica de Cuidados Paliativos en Pacientes con Enfermedades Terminales: Revision Sistematica (2014-Actualidad)

Farmacos coadyuvantes: corticoides, antidepresivos,

anticonvulsivantes...

ESPASMO VESICAL Farmacos: hioscina, AINE, diazepam...

- Medidas generales: cambio de sonda, control de

estrefiimiento, antiséptico si infeccidn

ESTERTORES Farmacos: buscapina, escopolamina, glicopirrolato y

atropina

Medidas generales: cambios posturales, eliminacién

de secreciones de cavidad oral

Farmacos:
Laxantes:

formadores de bolo, lubricantes y surfactantes,

estimulantes, osmoéticos

HEMORRAGIAS Farmacos hemorragia discontinua: acido

tranexamico o acido aminocaproico

Medidas generales hemorragia continua: sonda de

tres vias para lavado con solucidn salina

HEMOPTISIS Farmacos: acido tranexamico o acido

aminocaproico, dexametasona, prednisolona...

Medidas generales: oxigenoterapia, postura

comoda, mantener la calma...

13
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Otros: radioterapia, laserterapia...

Farmacos: dimeticona, metoclopramida, bacofleno,

midazolam, haloperidol...

Medidas generales: respirar en bolsa y aguantar la

respiracién

INSOMNIO

&)
o)

Farmacos:
Accion corta: midazolam, zolpidem
Accion media: alprazolam, lorazepam
Accion prolongada: diazepam, clonazepam

Medidas generales: higiene del suefio: no tomar
estimulantes 6 horas antes, exponerse al sol por el

dia ...

NAUSEAS Y VOMITOS

Farmacos: antagonistas H1, antagonistas
muscarinicos, antagonistas dopaminérgicos D2,

antagonistas 5HT3...

OBSTRUCCION INTESTINAL

Farmacos: morfina, haloperidol, levomeprozamina,

ondansetrén, corticoides, hioscina

14
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TENESMO URINARIO Farmacos: bloqueantes alfa adrenérgicos,

anticolinesterasicos, antiséptico en cistitis

Medidas generales: tratar estreflimiento, cambio de

sonda, modificar farmacos...

NECESIDADES TRATAMIENTOS

MANEJO ESPIRITUAL

RECONOCIMIENTO PERSONAL

RELEER SU VIDA

ECONTRARLE SENTIDO A LA EXISTENCIA

PERDONARSE

RECONCILIARSE

ESPERANZA

EXPRESARSE

SINTOMAS

MANEJO PSICOLOGICO

PROBLEMAS PSICOSOCIALES

DOLOR ANTE LA PERDIDA

En el plano espiritual-psicolégico, los profesionales en cuidados paliativos (capellanes y

psicélogos) ejercen un rol crucial ya que no suelen contar con un decdlogo o manual de

estrategias de intervencidn paradigmatico. Sus intervenciones se centran en adoptar una

actitud de apoyo o acompafamiento del paciente. Ello se traduce, en la practica, en la

adquisicion de toda una serie de habilidades interpersonales tales como: hospitalidad,

capacidad de sostener el dolor, presencia, atencion y escucha activas, compasion relacionada

con la empatia y el deseo de aliviar el sufrimiento del préjimo... Cabe reflexionar sobre la

15
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espiritualidad entendida como una dimensidon inconmensurable e incuantificable que por

ende precisa de una aproximaciéon humana mas alla de la ciencia.
2.2 ESTADO DEL ARTE

La investigacion cientifica en torno a la evaluacién econdmica de los cuidados paliativos lleva
mas de dos décadas de estudio. En las tres bases de datos consultadas, se encuentran analisis
econdmicos que datan del inicio del siglo (afios 2000-2001). En Scopus, el primer testimonio
de andlisis econdmico completo, en este caso de una evaluacién coste-efectividad, data del
ano 1997. En concreto, unos médicos-investigadores suecos se aventuraron a evaluar la
relacion coste-efectividad de la quimioterapia paliativa en el cancer gastrointestinal avanzado

(Glimelius et al.,1997).

En el periodo previo al horizonte temporal planteado en la presente revisidn sistematica, es
decir todos aquellos estudios publicados con anterioridad al ano 2014, se sitlan escasos
trabajos de gran relevancia. En el seno de un ensayo controlado, investigadores alemanes
realizaron un estudio de coste-efectividad sobre una intervencién consistente en la colocacién
de un stent metalico expansible para la obstruccidon esofdgica derivada de un cancer
inoperable. Como resultado, la nueva tecnologia se presentaba como la alternativa coste-
efectiva, en contraposicidn a la tecnologia existente, stent de plastico, siempre y cuando el

coste de hospitalizacion superara los 193 ddlares/dia (Knyrim et al., 1993).

Relevante fue, asimismo, el articulo publicado en el Journal of the National Cancer Institute,
en el cual los investigadores ejecutaron un analisis coste-utilidad, bajo una perspectiva social,
sirviéndose de los datos extraidos en un ensayo clinico controlado y aleatorizado neerlandés
gue recogia datos acerca de 1157 pacientes con metastasis dseas dolorosas. El objetivo del
analisis econdmico estribaba en la comparacidn de las respuestas al dolor, por un lado, y la
calidad de vida del paciente, por otro lado, tras la administracidon o bien de un programa de
tratamiento de una sola fraccion de 8 G o bien de un programa de tratamiento de seis
fracciones de 4G cada una. Ambos programas forman parte de la radioterapia paliativa en la
lucha contra el cancer de pacientes afectos de metastasis éseas dolorosas. La calidad de vida
relacionada con salud se midié6 mediante la cumplimentacion, por cada uno de los pacientes,
del cuestionario en salud EuroQoL 5D. Pues bien, los resultados arrojaron que, para un umbral

de disposicidn a pagar de entre 5 000 y 40 000 ddlares por afio de vida ajustado por calidad,
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el programa de una sola fraccién fue significativamente mas costo-util que el programa de
multiples fracciones, y por ende, los Paises Bajos, adoptd dicha tecnologia sanitaria como

tratamiento paliativo de referencia en la radioterapia (Van den Hourt et al., 2003).

Lo que esta claro es que la investigacion econdmica en los cuidados paliativos oncoldgicos, en
el periodo previo al horizonte temporal de la presente revisidn sistematica, se encontraba en
ciernes. Ademas de los estudios comentados, se pueden mencionar, con dnimo de dotar de

profusién las referencias bibliograficas presentadas, estudios relevantes como:

e Analisis coste-efectividad de Pleurodesis con talco versus colocacion de catéter
Pleurx® para el manejo del derrame pleural maligno (Olden et al,. 2010).

e Analisis coste-efectividad de la radioterapia oncoldgica para el tratamiento de
pacientes con metastasis 6seas (Konski et al., 2009).

e Analisis coste-utilidad de la radioterapia paliativa de ciclo corto versus largo en
pacientes con cancer de pulmén de células no pequefias (Van den Hourt et al., 2006).

e Andlisis coste utilidad del sistema transdérmico del fentanilo versus morfina y
oxicodona para el tratamiento del dolor crénico de moderado a intenso. (Neighbors

et al., 2001).

No obstante, lo que no estd tan claro, es que la investigacion econdmica en los cuidados
paliativos en pacientes no oncoldgicos interesase a la comunidad cientifica, previo al afio

2014. Los resultados de busqueda ofrecen un estudio relevante de coste-efectividad:

e Andlisis coste efectividad del cuidado paliativo en Esclerosis Multiple (Higginson et al.,

2009)

Por esta misma razén, se ha decidido restringir la presente revision sistematica al estudio del
cuidado paliativo oncolégico con la esperanza de que, actualmente, otras lineas de

investigacion centren sus evaluaciones econdmicas en la medicina paliativa no oncolégica.
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3. METODOLOGIA

3.1 BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

A la hora de iniciar la busqueda bibliografica, la primera pregunta a la que se ha dado
respuesta es la siguiente: ¢DAnde se encuentran y se extraen las evaluaciones econdmicas
sobre cuidados paliativos en pacientes afectos de una enfermedad terminal y/o crénica? Es
decir, éen qué medio, base de datos, archivo digital o fisico es posible encontrar la informacién
gue se precisa? Pues bien, la busqueda se ha centrado en cuatro bases de datos digitales

notorias y relevantes, de entre innumerables alternativas disponibles.

e Pubmed.
e Web of Science.
e Scopus.

e The Cochrane Database of Systematic Reviews.

Una vez se ha configurado el “entorno de trabajo”, el siguiente paso ldégico, crucial y
determinante en el éxito o fracaso de la presente revisidn sistematica, consiste en elaborar,
construir, ensamblar el algoritmo de busqueda, el input o las instrucciones de busqueda
Optimas con las que las diferentes bases de datos van a ser instruidas para que muestren todos
y exclusivamente los articulos que respondan al objetivo de busqueda definido atendiendo a

unos criterios de inclusion y exclusion delimitados.

En este sentido, previo a mostrar los algoritmos de blusqueda elaborados y adaptados con
arreglo al funcionamiento de cada una de la base bibliografica examinada, de la formulacién
del titulo del presente trabajo final, se identifican tres keywords, tematicas o palabras clave
que légicamente van a ser asociadas en el algoritmo de busqueda. Estas son: “Evaluaciones
Econdmicas”; “Cuidados Paliativos”; “Cancer Terminal”. Por ello, en las diferentes bases de
datos consultadas, dichos términos van a ser interrelacionados mediante el empleo del
operador booleano: “AND”. Del mismo modo, se va a querer dotar al algoritmo de busqueda
de todos los sindbnimos relevantes, para cada uno de los tres keywords, a fin de poder recoger
todos los articulos que incidan directa o indirectamente en la tematica. Para ello, se recurre

al empleo del operador booleano (“OR”). El resultado de lo expuesto es el siguiente:

18



José Carlos Huerta Tur
Evaluacion Econdmica de Cuidados Paliativos en Pacientes con Enfermedades Terminales: Revision Sistematica (2014-Actualidad)

e Algoritmo de busqueda en PUB MED

((((cost effectiveness analysis[Title/Abstract]) OR cost utility analysis[Title/Abstract]) OR
economic evaluation[Title/Abstract])) AND ((((((((((("Palliative Care"[Mesh]) OR Palliative
care[Title/Abstract]) OR  symptomatic  treatment[Title/Abstract]) OR palliative
radiotherapy*[Title/Abstract]) OR palliative medicine*[Title/Abstract]) OR palliative
consult*[Title/Abstract]) OR Palliate*[Title/Abstract]) OR Palliative Surgery*[Title/Abstract])
OR Palliative Supportive Care[Title/Abstract]) OR Palliative Therapy*[Title/Abstract]) OR
Palliative Treatment*[Title/Abstract]) AND ((((((neoplasm*[Title/Abstract]) OR
tumor*[Title/Abstract]) OR cancer*[Title/Abstract]) OR malignant*[Title/Abstract]) OR
"Neoplasms"[Mesh]) OR (("Chronic Disease"[Mesh]) OR terminal disease*[Title/Abstract] OR

end stage disease*[Title/Abstract] OR advanced disease*[Title/Abstract]))
e Algoritmo de busqueda en Web of Science
(TI=("cost-effectiveness analysis" OR "cost-utility analysis" OR "economic evaluation")) AND

(TI=("palliative care" OR "end-of-life care" OR "hospice care" OR "palliative medicine" OR
"terminal care" OR "symptomatic treatment" OR "palliative radiotherapy*" OR "palliative
consult*" OR "Palliate*" OR "Palliative Surgery*" OR "Palliative Supportive Care" OR "Palliative

Therapy*" OR "Palliative Treatment*"))
e Algoritmos de buisqueda en Scopus y Chochrane

("cost effectiveness analysis" OR "cost utility analysis" OR "economic evaluation") AND
(("Palliative Care" OR "symptomatic treatment" OR "palliative radiotherapy" OR "palliative
medicine"” OR "palliative consult" OR "Palliate" OR "Palliative Surgery" OR "Palliative
Supportive Care" OR "Palliative Therapy" OR "Palliative Treatment") AND (“neoplasm*” OR
“tumor*” OR “cancer*” OR “malignant*” OR "Neoplasms" OR "Chronic Disease" OR "terminal

disease*" OR "end stage disease*" OR "advanced disease*"))

Cabe matizar varias cuestiones. En PUBMED, el término introducido en el algoritmo de
busqueda bajo la denominacion: “MESH” responde al acrénimo de Medical Subjects Headings
y es una de las vias mas estandarizadas y especificas para recuperar informacion de interés en

dicha base de datos. En Web of Science, la interfaz de busqueda a priori no resulta tan intuitiva
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en comparacion a PubMed, y por ello la busqueda se ha realizado por titulo asociando, por un
lado, las distintas modalidades de evaluaciones econdmicas completas y por otro lado los
términos de busqueda de “cuidados paliativos” junto con las “enfermedades terminales”. No
se ha afadido una linea de busqueda conjugando los sindnimos de cancer terminal pues en
esta base de datos dicho proceder limita considerablemente los resultados de busqueda. Por
ultimo, el simbolo (*) introducido en las cuatro bases de datos alude a todas las combinaciones
de caracteres que pueden aparecer sobre esa misma palabra. Por ejemplo, si se inserta:

Vs

“tumor*” |la base de datos entiende que debe buscar palabras tal y como: “tumor”, “tumores”,

III

“tumoral” etc...

3.2 SELECCION DE ESTUDIOS

Una vez introducidos sendos algoritmos de busqueda, se presenta una tarea minuciosa: la
filtracion de la busqueda. ¢Qué filtros han de ser aplicados a los resultados de la budsqueda?
Dicho de otro modo, écuadles son los criterios de inclusién y exclusion a seguir para seleccionar

pertinentemente los estudios?

Criterios de inclusion

e Analisis coste-efectividad o coste-utilidad.

e Evaluaciones econdmicas publicadas durante el periodo 2014-2024.

e Idiomas: inglésy espanol.

e Poblacion: Pacientes afectos de un cancer terminal fase Ill-IV (avanzado y
metastatizado) con escasa respuesta; Pacientes oncoldgicos con deterioro
funcional significativo.

Criterios de exclusidon

e Estudios que no sigan las guias de buenas practicas en la evaluacién econdmica
(no incluyan los elementos estructurales de una evaluacion econdmica
completa).

e Estudios con baja validez externa cuyos disefios metodoldgicos no puedan
replicarse en el Sistema Nacional de Salud de Espafia.

e Estudios con tamaifo muestral inferior o igual a 50 pacientes.
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e Estudios que evallen intervenciones no relacionadas directamente con los
cuidados paliativos (por ejemplo: tratamientos preventivos o tratamientos

terapéuticos).

Las razones por las cudles se ha optado por aplicar los mencionados criterios de inclusién y
exclusidn generales a todas las bases de datos consultadas son bien sencillas. En primer lugar,
la presente revision sistematica se enmarca en el trabajo final de un master de economia de
la salud. Como su propio nombre indica, la economia de la salud se compone de dos
disciplinas, la economia, entendida como la administracidn de los recursos escasos, y la salud,
entendida como un estado de completa satisfaccidn fisica, mental y social y no solamente la
ausencia de enfermedad. Por lo tanto, el presente trabajo solo tiene razén de ser si se
conjugan ambas disciplinas y si se reflexiona acerca de cual es la administracidon de recursos
sanitarios mas eficiente, integrando en la toma de decisiones en politica sanitaria tanto los
costes como las ganancias en salud. En segundo lugar, la eleccion del horizonte temporal fijado
en 10 afios responde a la necesidad de dotar de rigor y robustez al trabajo. Del mismo modo,
el inglés, idioma oficial en el seno de la comunidad cientifica, y el espafiol, idioma oficial del
master en economia de la salud, son evidentemente los idiomas seleccionados para la
busqueda bibliografica. Por ultimo, tal y como se anticipaba anteriormente en el trabajo, la
poblacidn de estudio integra a todos aquellos pacientes oncoldgicos cuyo cuadro clinico quede

subsumido en los criterios generales de identificacién de “terminalidad”.

En cuanto a los criterios de exclusién seleccionados, el primero de ellos responde a la
necesidad de someter a los estudios a una comprobacién o revision metodoldgica, para asi
dotar al presente trabajo de mayor validez interna. Ello puede realizarse cumplimentando
cualquiera de las guias o listas de comprobacion disponibles como, por ejemplo: la lista
CHEERS (Husereau et al., 2022) o la guia del CatSalut (Puig-Junoy et al., 2014) entre otras... El
segundo criterio de exclusién implica que los resultados obtenidos en los analisis econdmicos
seleccionados sean mas o menos replicables en el medio en el cual se desee integrar la
evaluaciéon econémica en la toma de decisiones. La seleccidon de estudios cuyos tamanos
muestrales superen los 50 pacientes responde a la necesidad de dotar de poder estadistico a
la presente revisidn sistematica. Finalmente, es menester leer detalladamente los multiples

abstracts pero también acceder al contenido publicado puesto que en ocasiones los cuidados
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preventivos o el mejor tratamiento de apoyo pueden confundirse con los cuidados paliativos

y de ese modo se entorpeceria el analisis.

Examinando los filtros de las distintas bases de datos consultadas, decir que Unicamente se
han refinado dos cuestiones: area tematica y tipo de documento. Asi pues, en PUBMED, la
busqueda se ha limitado a la seleccién de dos tipos de articulos: EVALUATION STUDY y
COMPARATIVE STUDY. En lo relativo a SCOPUS, la busqueda se ha limitado a las siguientes
areas temadticas: Medicine, Health Professions y Economic, Econometrics and Finance.
Ademas, en tipo de articulo, la busqueda se ha restringido a la categoria: “articulos”,
propiamente dichos, excluyendo de la misma todo lo que tenga que ver con libros, revisiones,
letras, notas etc... En Web of Science, debido a la manejable cantidad de resultados de
busqueda, no se han aplicado mas filtros adicionales a los genéricos comentados
anteriormente. Por Ultimo, en Cochrane Unicamente se ha procedido a recabar las revisiones
sistematicas al objeto de estudiar las referencias bibliograficas de las mismas. El proceso de
busqueda y seleccién de las evaluaciones econdmicas se ilustra en el siguiente diagrama de

flujo.
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3.3 DIAGRAMA PRISMA

Figura 1. Diagrama PRISMA: Elementos de Informe Preferidos para Revisiones Sistemdticas

y Metaandlisis

Identificacion de nuevos estudios a través de bases de datos

Registros eliminados antes del cribado:
Registros duplicados (n=12)
Registros marcados como no elegibles por
herramientas de automatizacién (n=0)
Registros eliminados por otros motivos
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Registros excluidos ( n=4)

Publicaciones no recuperadas (n=0)

Registros excluidos:
Calidad (n=22)
Validez Externa (n=48)
Tamafio Muestral (n=15)
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En primer lugar, se identifican un total de 330 estudios en las cuatro bases de datos

consultadas. Los 13 estudios consultados en The Cochrane Database of Systematic Reviews

comprenden 5 revisiones sistematicas mas 8 evaluaciones econdmicas referenciadas en las

mismas. En este punto, 12 estudios son eliminados, debido a su duplicidad, del total de 330
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estudios mostrados por las bases de datos e igualmente 201 estudios son descartados tras
una primera lectura de sus titulos y abstracts. En el seno de los 201 estudios descartados, se
incluyen las 5 revisiones sistematicas de Cochrane mads otras 5 revisiones sistematicas

exhibidas en el resto de bases de datos.

En segundo lugar, de las 117 evaluaciones econdmicas cribadas, 4 han sido necesariamente
eliminadas dada la imposibilidad de acceso al contenido de las mismas. Del mismo modo, tras
una segunda lectura atenta de los analisis econdmicos, 22 estudios han sido descartados por
carecer de alguno de los componentes fundamentales presentes en cualquier evaluacion
econdmica. 48 articulos no han sido incluidos por no mostrar un disefio metodolégico claro o
por haberse elaborado en contextos sanitarios y geograficos en las antipodas del Sistema
Sanitario Espafol y por lo tanto de dificil generalizacidn. 15 evaluaciones econdmicas han sido
separadas de la revisidn sistematica por no alcanzar el limite inferior de 50 pacientes en la
poblacién de estudio. 10 evaluaciones econdmicas han sido rechazadas en consideracién a la

adopcidn de un enfoque terapéutico no paliativo de la intervencidn objeto del estudio.

Finalmente, 18 andlisis costo-efectividad y coste-utilidad responden a la pregunta de

investigacion y necesariamente son incluidos en el presente trabajo de investigacion.
3.4 VARIABLES DE ESTUDIO

Los componentes principales, datos, propios a las evaluaciones econdmicas que se van a
extraer para su posterior analisis versan en torno a los siguientes elementos: Autor principal;
Fecha de publicacién; Tipo de analisis econdmico (Coste-Efectividad o Coste-Utilidad);
Intervencion; Comparadores; Poblacidon de estudio; Modelo (analitico de decisidon o ensayo
clinico); Perspectiva (incluye el pais desde el cual se realiza la evaluacién econdmica);
Horizonte temporal; Tasa de descuento anual; Tipologia de costes; Metodologia para el
calculo de costes y resultados en salud; Resultados en salud y costes; Ratio Coste Efectividad-
Utilidad Incremental; Manejo de la incertidumbre; Discusidn-Conclusion principal. Ahora bien,
entendiendo el fundamento de una evaluaciéon econdmica aplicada a la salud, las variables
primarias del estudio, es decir, la tipologia de datos cuyo estudio resulta de especial interés
para el ambito de la economia de la salud, se estructuran, esencialmente en dos categorias:

variables de coste y variables de resultados en salud.
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3.5 POBLACION DE ESTUDIO

Las evaluaciones econdmicas seleccionadas en la presente revisidn sistematica capturan datos
relativos a pacientes afectos de un cancer terminal fase Ill-IV (avanzado y metastatizado) con
escasa respuesta y/o pacientes oncoldgicos con deterioro funcional significativo. Esta
descripcién alude a los criterios de “terminalidad” generalistas en relacion al paciente
oncolégico. Lo que hay que entender es que el cancer no es una Unica enfermedad sino todo
un mosaico de enfermedades que afectan al conjunto del organismo. Por ello, en la literatura,
se entremezclan estudios econdmicos sobre pacientes oncoldgicos afectos de un melanoma
estadio Ill-IV con evaluaciones econdmicas sobre pacientes afectos de una neoplasia
gastrointestinal, de un cancer de pulmdn de células pequefas o de cancer de eséfago entre
muchas otras entidades oncoldgicas. Asi pues, los criterios de “terminalidad” especificos sobre
la diversa tipologia oncoldgica presente en la literatura, ldgicamente son dispares, entre si, y
particulares a la tipologia en cuestién. Asimismo, en consonancia con la prevalencia e
incidencia del tipo de cancer, a algunos autores les interesara acotar la poblacién del estudio
a algun sexo o incluso grupo de edad determinado. Finalmente, es importante subrayar que
algunos de los estudios recabados emplean modelos analiticos para la toma de decisiones de
tipo Markov en los cudles la poblacién de estudio estda compuesta por una cohorte de
pacientes simulada que representa una poblacidon hipotética utilizada para simular la
evolucién de la enfermedad y evaluar el impacto de las intervenciones. Igualmente, algunos
autores recurren a esta misma técnica, consistente en simular situaciones hipotéticas sobre la
seleccidon personalizada de pacientes hipotéticos a fin de extrapolar los resultados de los
estudios a una realidad posible, mediante la elaboracion de arboles de decisién. Sin embargo,
otros muchos autores seleccionan en sus estudios a los mismos pacientes, reales, que fueron
incluidos en los ensayos clinicos aleatorizados sobre los cudles se fundamentan las
evaluaciones econdmicas. Todo lo expuesto ilustra la heterogeneidad clinica del paciente
oncolégico, sujeto de estudio, y por tanto la compleja integracidén del analisis de las variables

de estudio en la comprensidn de la medicina paliativa oncoldgica, globalmente considerada.
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3.6 EVALUACION DE LA CALIDAD

Entendiendo que el presente trabajo esta centrado, prioritariamente, en el analisis de dos
variables: costes y resultados en salud por encima del resto de datos extraidos; se deduce que
existiran aspectos metodoldgicos, relacionados con la correcta estructura y disefo de los
estudios, asi como aspectos de calculo estadistico, tal que el analisis de heterogeneidad, que
intencionalmente se pasaran por alto. Por esta misma razdén, y a fin de garantizar una seleccion
de articulos de la mayor calidad y validez externa posible a la par que corregir sesgos, se ha
decidido comprobar que todos los analisis de coste-efectividad y coste-utilidad incluidos en la
revision sistematica, cumplan con una serie de items de una lista, ideada en el seno de un
trabajo que es referente en la evaluacidon econdmica. La lista, denominada: CONSOLIDATED
HEALTH ECONOMIC EVALUATION REPORTING (CHEERS), consta de 28 items acerca de
especificidades sobre cada uno de los apartados de las evaluaciones econdmicas:
introduccidon, metodologia, resultados, discusidon y conclusion (Husereau et al., 2022). Se
adjunta la lista completa en el Anexo 1. Los principales resultados arrojados por la misma se

ilustran en el siguiente apartado.

4. RESULTADOS

4.1. CALIDAD DE ESTUDIOS Y DATOS

La evaluacién se ha elaborado en una hoja de Excel, valorando el cumplimiento, de los
mencionados 28 items en sus secciones correspondientes. No se ha detallado la valoracidon de
todos los 28 items de la lista CHEERS, individualmente considerados, sino que se ha evaluado
el cumplimiento de los items, globalmente considerados, en cada una de las distintas
secciones que conforman los articulos: Titulo;, Resumen; Introduccidon; Metodologia;
Resultados; Discusion y Otra Informacidn Relevante... Por un lado, si el articulo cumple con
todos los items de la seccidn considerada, se escribe en la celda un: “Si” coloreado de verde
color asociado al cumplimiento exitoso. Por otro lado, si el articulo no cumple con todos los
items de la seccién considerada, se escribe en la celda un: “NO” coloreado de rojo, color
asociado al incumplimiento, acompafado de un asterisco del cudl sigue una breve explicacion
de la informacidn faltante. En la seccién: “TITULO” no ha hecho falta exponer los motivos de
incumplimiento porque de una lectura atenta del mismo se valida el cumplimiento del item.

El resultado de lo expuesto es el siguiente:
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Tabla 2. CHEERS: Resultados/Seccion

Autor Afio TiTuLo RESUMEN INTRODUCCION METODOS

Lamfre 2024 NO Sl S NO *falta describir la valoracion de los resultados sanitarios y mas detalle en el andlisis estadisti
Yi 2023 NO si si NO *falta una explicacion detallada de la tipologia de costes incluida en el andlisis
Barbier 2023 si si si si
Seidl 2022 si NO *contexto difuso No *falta detallar relevancia para la toma de decisiones si
Schuit 2022 NO NO *falta estructura si si
Kim 2022 NO NO *falta contexto s NO *falta describir la poblacién de estudio y el anlisis de sensibilidad
Simoes 2022 si si si si
Wu 2021 NO si si NO *falta describir_la perspectiva, horizonte temporal, tasa de descuento y el andlisis de sensibilidad de la evaluaci Gmi
Adamson 2021 NO si si si
Halling 2020 NO sl NO *falta detallar relevancia para la toma de decisiones si
EL Alil 2020 NO si si si
McCaffrey 2018 NO sl NO *falta toy detallar rel ia NO *falta descripcion de los analisis
Thein 2017 NO NO *falta estructura si NO *no queda claro el horizonte temporal escogido
Olfert 2016 si si NO *falta detallar relevancia y clarificar la pregunta NO *falta detallar la tipologia de costes + andlisis de sensibilidad
Collinson 2016 s s s Si *se queda un poco pobre la explicacion de la dologi Jistica aun asf estdn todos los ¢ presentes
Barkun 2015 si sl NO *no hay un apartado claro titulado: Introduccién Si *se queda un poco pobre la explicacion de la ol distica aun asi estan todos los ¢ presentes
Roberts 2015 si si si si
Zhang 2014 si No *falta contexto No *no se presenta el andlisis coste-efectividad No *falta indicar el horizonte temporal, perspectiva y tasa de descuento
Autor Afio RESULTADOS DISCUSIO OTRA INFORMACION RELEVANTE
Lamfre 2024 NO *falta incluir info sobre el efecto de la participacin de pacientes y partes interesadas S [
Yi 2023 NO* falta explicar el efecto de la incertidumbre a través del andlisis de sensibilidad Sl [
Barbier 2023 NO *falta inclulr info sobre el efecto de la participacion de pacientes y partes interesadas S [
Seidl 2022 si [ [ii
Schuit 0 si [ [
Kim 2022 NO *falta incluir info sobre el efecto de la participacin de pacientes y partes interesadas S NO *falta explicar la fuente de finandiacion
Simoes 2022 NO *falta inclulr info sobre el efecto de la participacién de pacientes y partes interesadas S Sl
Wu 2021 NO * falta explicar el efecto de la incertidumbre a través del andlisis de sensibilidad S [
Adamson 2021 INO * falta ahondar més en la explicacidn de los resultados principales en coste-efectividad + efecto de la incertidumbre [ S
Halling 2020 [ 1 *no se menciona la palabra: "limitaciones" aunque de la redaccion se deducen [
El Alil 2020 sl [ [
McCaffrey 2018 NO *falta ahondar en la explicacion del andlisis de sensibilidad [ 5l
Thein 217 [ [ [
Olfert 2016 [ S NO *falta explicar los conflictos de interés
Collinson 216 NO *falta incluir info sobre el efecto de la participacion de pacientes y partes interesadas §{ *falta ahondar mds en los hallazgos pero en general estd completa [ii
Barkun 2015 NO *faltarfa incluir info sobre el efecto de la participacion de pacientes y partes interesadas [ [
Roberts 2015 ] [ NO *falta explicar la fuente de financiacion
Zhang 2014 No *falta incluir info sobre el efecto de la participacion de pacientes y partes interesadas *no se sigue la estructura tipica seguida en el resto de estudios y por ende falta informacidn sobre todo limitaciones y generabiliddVo *no consta la fuente de financiacion ni el conflicto de intereses
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Visualmente, se puede extraer la siguiente conclusién anticipada: no existe o los autores no
siguen una metodologia uniforme u homogénea a la hora de disefar las evaluaciones
econdmicas en el dmbito de la medicina paliativa oncoldgica. Los autores parecen seguir un
disefio armonizado, es decir, dentro de unos limites impuestos en lo relativo al contenido
imprescindible que debe figurar en cada seccion del articulo, éstos alteran su redaccion
tratando de cubrirlos todos. Ahora bien, la realidad es que, sin una metodologia generalizada,

el estilo dispar en la redaccion cientifica pasa por alto cuestiones importantes.

En la seccién: “Titulo”, 10/18 articulos (56% de los mismos) pasan por alto especificar las
intervenciones que estan siendo comparadas. Gran parte de los 10/18 articulos especifican en
el titulo el tipo de evaluacidon econdmica llevada a cabo: coste efectividad o coste utilidad

ademas del comparador principal, pero se olvidan de indicar las alternativas comparadas.

En la seccidn: “Resumen”, por lo general, la mayoria de articulos se ajusta a los requerimientos
fijados por los evaluadores de la lista CHEERS. Sin embargo, 5/18 (28% de los articulos) carecen

de una explicacion mas precisa y clara sobre el contexto en el cual se realiza el estudio.

Misma conclusidn se infiere de la evaluacion de la calidad en la seccidn: “Introduccién”. En
términos generales, la mayoria de articulos adoptan todos los items necesarios para este
apartado. Aun asi, 6/18 articulos (33% de los mismos) no acaban de transmitir al lector la
relevancia de sus trabajos para la toma de decisiones sanitarias, asi como la introduccidn del

disefio de analisis econdmico seleccionado (coste-efectividad o coste-utilidad).

A pesar de todo, en estas secciones introductorias de los trabajos, las disonancias de los
articulos con la lista CHEERS no son tan acusadas como las disonancias presentes en la
redaccidn de las secciones: Métodos y Resultados. Es cierto que en ambas secciones los items
a evaluar son numerosos (22/28 items de la lista Cheers en Métodos y Resultados) y por lo
tanto existe un mayor margen de error en la no inclusion de componentes tildados de
necesarios por los evaluadores. En el apartado: “Métodos”, 8/18 articulos (44% de los mismos)
cumplen con todos los requisitos. El 56% de los articulos restantes fracasan, sobre todo, al no
explicar el disefio de la estadistica del trabajo y al no aclarar el horizonte temporal escogido,
elemento esencial de las evaluaciones econdmicas. Dicho “fracaso” en la inclusién de la
informacién esperada, resultada todavia mas patente en el apartado: “Resultados”, pues
Unicamente el 39% de los articulos cumplen satisfactoriamente. La gran mayoria de los

incumplimientos versan sobre el item 25: efecto de la participacion e involucramiento de los
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pacientes, el publico, la comunidad y otros actores. Asimismo, al igual que se dejaba de
manifiesto en el apartado: “Métodos”, tampoco se explican en algunos de los articulos los
resultados del manejo de la incertidumbre y esta circunstancia si que resulta llamativa puesto
gue, en una evaluacién econdmica, variables como costes o utilidades, son altamente inciertas

a lo largo del tiempo.

Finalmente, poco se puede destacar del incumplimiento de los apartados: “Discusién” y “Otra
informacién relevante” ya que Unicamente 4/18 articulos (22%) no aciertan en explicar la
fuente de financiacion, posibles conflictos de interés o incluso las limitaciones en el seno de

la discusidn.

Recapitulando, de los 18 articulos seleccionados para el andlisis, hilando fino, ninguno puntua:
“S[” en todos los apartados de la Checklist y Unicamente 4 articulos (22% de los articulos):
(Barbier et al ., 2023); (Simoes et al., 2022); (Collinson et al., 2026); (Roberts et al., 2015);

logran cumplir satisfactoriamente con 27 de 28 items.

Figura 2. CHEERS: Cumplimiento Global/Seccidn (% estudios que cumplen el item)

CHEERS: 28 ITEMS

Totalidad IE— 22%
Otra informacién relevante I 78%
Discusion I 94%
Resultados IEIEGEGNGGNGNGNGGGN 39%
Métodos I 44%
Introduccién I 67%
Resumen IS 72%
Titulo I 44%

0% 20% 40% 60% 80% 100%
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4.2. CARACTERISTICAS GENERALES

A lo largo del trabajo, se ha sefialado la naturaleza heterogénea tanto del cancer, que abarca
un sinfin de enfermedades, como de los cuidados paliativos que intervienen en todas las
esferas de la salud del individuo. Por esta misma razén, se ha estimado conveniente presentar
el andlisis tabular de los resultados del estudio, por agrupacién, en dreas tematicas. Es decir,
si bien se trazara una vision generalista, que recoja las conclusiones generalizables a las 18
evaluaciones econdmicas seleccionadas, el propdsito pasa por desgranar el todo en partes, en
las diferentes intervenciones sanitarias que configuran la medicina paliativa, a fin de que el
tomador de decisiones pueda servirse de la informacién actualizada y precisa sobre su area

de interés.

Asi pues, las areas de interés o las diferentes modalidades de evaluaciones econdmicas sobre
medicina paliativa oncoldgica que se han podido extraer de la literatura, se han clasificado en

3 bloques:

Figura 3. Clasificacion de las Evaluaciones Econémicas (% de estudios incluidos en cada drea)

ACE/ACU

= Servicio Atencidn Paliativa Integral ( Domiciliario u Hospitalario)
= Manejo Sintomas ( Disnea, Dolor, Disfagia y Emociones)

= Manejo Paliativo Cuadro Clinico ( Carcinomas, Obstruccion Biliar, Derrame y Mesotelioma Pleural)

Las caracteristicas generales, por bloque, se sintetizan a continuacion en la siguiente tabla:
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Tabla 3. Servicios de Atencion Paliativa Integral: Caracteristicas Generales

AUTOR | FECHA |

TIPO DE ANALISIS ECONOMICO

| INTERVENCION |

COMPARADORES |
Lamfre 2024  COSTE-EFECTIVIDAD (%muertes en hogar)  Atencion paliativa en el hogar proporcionada por un equipo multidisciplinario: médicos, enfermeras y cuidadores informales. Atencion Paliativa Domiciliaria (APD) vs Cuidado Habitual (CH)
Kim 2022 COSTE-UTILIDAD (SVAC) Atencion paliativa en el hogar proprocionada por un equipo multidisciplinario incluyendo: médicos, enfermeras y cuidadores informales. Atencion Paliativa Domiciliaria (APD) vs Unidades de Cuidados Paliativos en Hospital (UPH)
Halling 2020 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Transicion répida y sistematica del tratamiento oncoldgico a cuidados paliativos especializados en el hogar + intervencion psicolégica diddica  Atencion Paliativa Domiciliaria (APD) + Intervencion Psicolégica Diddica (IPD) vs Cuidado Habitual (CH)
Wu 2021 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Atencion paliativa integral: gestion del dolor, apoyo psicoldgico y espiritual, acupuntura, cuidados de confort. Cuidados Paliativos (CP) vs Tratamiento Convencional Contra el Cancer (TCC)
AUTOR FECHA I POBLACION DE ESTUDIO | MODELO PERSPECTIVA | HORIZONTE TEMPORAL | TASA DE DESCUENTO ANUAL
Lamfre 2024 278 pacientes fallecidos de cancer con cobertura publica en Rio Negro (Argentina) Markov Sociedad (Argentina) 1 afio NO
Kim 2022  Pacientes con cancer terminal (estadio IV) con esperanza de vida menor a 6 meses Markov +Arbol de decisién Sistema de Salud (Corea del Sur) 9 semanas NO
Halling 2020 321 pacientes con cancer incurable +235 cuidadores Ninguno Sociedad (Dinamarca) 6 meses NO
Wu 2021 258 pacientesadmitidos en unidad de cuidados paliativos (cancer de mama, prostata, pulmén, colorrectal y otros...) Ninguno West China Fourth Hospital (China) 1 afio NO
Tabla 4. Manejo Paliativo de los Sintomas: Caracteristicas Generales
AUTOR | FECHA | TIPO DE ANALISIS ECONGMICO | INTERVENCION | COMPARADORES |
Yi 2023 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Servicios de atencién para la disnea en pacientes mayores con enfermedades avanzadas, incluyendo cancer, con visitas a domicilio por profesionales Cuidado Habitual (CH) vs Servicio de Respiracion (BS) vs Servicio de Respiracion Extendido (BSE)
Seidl 2022 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Fisioterapia respiratoria especializada, consultas con paliativistas, acceso a psicologos y trabajadores sociales a demanda Servicio de Respiracién Munich (MBS) vs Cuidado Habitual (CH)
Simoes 2022 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Ultrasonido Focalizado de Alta Intensidad, técnica de imagen médica, para la paliacién del dolor en pacientes con metéstasis 6seas dolorosas. Ultrasonido Focalizado de Alta Intensidad Guiado por Imégenes de Resonancia Magnética (MR-HIFU) vs Radioterapia de Haz Externo (EBRT)
McCaffrey 2019 COSTE-EFECTIVIDAD (FACIT-PAL-QOL) Administracion de Ketamina subcutanea para el manejo del dolor crénico no controlado en pacientes con cancer avanzado Ketamina (100,300 o 500 mg) vs Placebo (solucién salina normal)
Zhang 2014 COSTE-EFECTIVIDAD (%alivio del dolor) Administracion de tres opioides bajo un régimen especifico de dosis y frecuencias para el tratemiento del dolor por cancer Morfina vs Sulfato de morfina de liberacién sostenida/lenta (MS contin) vs Oxicodona
Collinson 2016 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Administracién de dos regimenes de radioterapia externa para el tratamiento paliativo del dolor 6seo metastasico en pacientes con cancer de mam Radioterapia paliativa de fraccion dnica (SFX) vs Radioterapia Paliativa de Fraccion Mdltiple (MFX) vs Analgesia
Adamson 2021 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Radioterapia paliativa después de colocacion de un stent esofdgico para pacientes con carcinoma esofégico incurable Radioterapia Adyuvante de Haz Externo ( EBRT) + Cuidado Habitual (CH) vs Cuidado Habitual (CH)
Schuit 2022 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Aplicacién eHealth disefiada para apoyar a los pacientes con céncer incurable en la autogestion de sus sintomas Oncokompas App vs Lista de Espera (3 meses)
El Alili 2020 COSTE-UTILIDAD (AVAC)

Programa de tratamiento escalonado para abordar el estrés psicoldgico en pacientes con cancer colorrectal metastdsico Programa de intervencion: angustia psicoldgica (AP) vs Cuidado Habitual (CH)

AUTOR | FECHA | POBLACION DE ESTUDIO | MODELO | PERSPECTIVA | HORIZONTE TEMPORAL |  TASA DE DESCUENTO ANUAL
Yi 2023 190 pacientes con disnea crénica (incluyendo céncer) y 68 cuidadores del Reino Unido Markov Sistema de Salud (UK) 5 afios 3.5%

Seidl 2022 183 pacientes con dificultad para respirar en esfuerzo o en reposo (7.1% con cancer) Ninguno Sociedad (Alemania) 8 semanas NO
Simoes 2022 Pacientes adultos con metdstasis dseas dolorosas no vertebrales originadas por cancer de pulmén, cancer de préstata o ¢ Microsimulacién Seguro Médico Obligatorio (Alemania) De por vida 3%
McCaffrey 2019 185 pacientes adultos con dolor oncolégico crénico y refractario que no respondian a opioides y co-analgésicos. Ninguno Proveedor de atencién médica (Australia) 5 dias NO
Zhang 2014 171 pacientes de diferentes tipos cancer con dolor crénico moderado o severo Ninguno Financiador (Corea del Sur) o especificado ( de 3 a 6 mese: NO
Collinson 2016 761 pacientes con canceres de mama, préstata y pulmén metastdsicos en estadio IV en Nueva Zelanda Markov \istema Nacional de Salud (Nueva Zelanda'ida hasta muerte o edad del ¢ 3%
Adamson 2021 220 pacientes con cancer de es6fago incurable a los que se les colocaca un stent para disfagia Markov+ Arbol de decisién 1a de Salud + Servicios Sociales Personalesemanas ( extendidas a 12 me: NO
Schuit 2022 139 pacientes con cancer incurable reclutados en seis hospitales de los Paises Bajos. Ninguno Sociedad (Paises Bajos) 3 meses NO
El Alili 2020 349 pacientes diagnosticados de cancer colorrectal mestastdsico de 16 hospitales de los Paises Bajos. Ninguno Sociedad (Paises Bajos) 48 semanas NO
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Tabla 5. Manejo Paliativo de Cuadro Clinico: Caracteristicas Generales

AUTOR | FECHA |  TIPODE ANALSIS ECONOMICO | INTERVENCION | COMPARADORES
Thein 2017 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Implementacién de estrategias de tratamiento paliativo no curativo para el carcinoma hepatocelular en el contexto de la préctica dlinica real de Canada Quimioembolizacién Transarterial (TACE) vs TACE + Sorafenib vs Sorafenib vs Quimio no sorafenib vs Mejor Atencion Apoyo (MAP)
Barkun 2015 OSTE-EFECTIVIDAD (% oclusién del stent biliar Intervencion quirdrgica de dos tipos de stents utilizados en el tratamiento paliativo del conducto biliar para aliviar la obstruccion causada por un tumor maligno. Stents Metélicos Autoexpandibles Parcialmente Cubiertos (SEMS) vs Stents de Polietileno (PES)
Olfert 2016 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Manejo del derrame pleural maligno, una complicacion comn en pacientes con céncer avanzado que causa dificultad respiratoria y disminuye significativamente la calidac Catéter Pleural Permanente (IPC) vs Pleurodesis con Talco (Talco)
Barbier 2023 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Administracion de Nivolumab e Ipilimumab bajo un régimen especifico de dosis y frecuencias establecidas en estudios dlinicos previos Nivolumab (Nivo) + Ipilimumab (Ipi) vs Pemetrexed (Pem) + Platin vs Pemetrexed+Platin+Bevacizumab (Beva)
Roberts =~ 2015 COSTE-UTILIDAD (AVAC) Implementacién de dos estrategias de tratamiento para pacientes con metéstasis hepaticas de cancer colorrectal: reseccién quirdrgica y tratamiento no operativo (cuidadi Reseccion de tumor (Operativo) vs Quimioterapia o no hacer nada: cuidados paliativos (No operativo)
AUTOR | FECHA | POBLACION DE ESTUDIO | MODELO | PERSPECTIVA | _HORIZONTETEMPORAL |  TASA DE DESCUENTO ANUAL
Thein 2017 1172 pacientes adultos con carcinoma hepatocelular Enfoque de regresién de beneficio neto Financiador (Canada) 3 afios 3%
Barkun 2015 85 pacientes adultos con obstruccién biliar extrahepatica por cualquier proceso maligno en EEUU Arbol de decisién Pagador externo (USA) 1 afio NO
Olfert 2016 106 pacientes con derrame pleural maligno en Reino Unido Ninguno Financiador (UK) 1 afio NO
Barbier 2023 Pacientes con mesotelioma pleural maligno no resecable en Suiza Markov Seguro Médico Obligatorio (Suiza) 30 afios 3%
Roberts 2015 332 pacientes con céncer colorrectal metastatizado ( estadio IV) en UK Markov Proveedor de atencién médica (UK) Horizonte de por vida 3,5%
[ ]

Servicios de Atencidn Paliativa Integral:

4 de 18 estudios (22%) proponen evaluar la relacidn coste-efectividad o coste-utilidad de la implementacion de un servicio de cuidados
paliativos integral (proporcionado por un equipo multidisciplinario de profesionales) en el contexto hospitalario o bien domiciliario. De la
tabla, se desprende que la principal medida de los resultados en salud son los Afios de Vida Ajustados por Calidad. El estudio de (Kim et
al., 2022) presenta sus resultados en Semanas de Vida Ajustadas por Calidad (SVAC). La poblacién de estudio comprende, por un lado,
datos de pacientes reales extraidos de ensayos clinicos aleatorizados o de registros hospitalarios y, por otro lado, cohorte de pacientes

simulados (generalmente muestras muy elevadas) ideadas en los modelos de MARKOV. Estos modelos simulan el curso natural de la
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enfermedad, disefiando varios estados de salud por los cudles los pacientes van transitando
desde el inicio hasta el fin de sus enfermedades. El cambio de un estado de salud a otro se
rige por distribuciones probabilisticas y a cada estado de salud se vinculan unos costes y unas
medidas de efectividad esperadas. En uno de los estudios (Kim et al., 2022), se recurre a la
elaboracién de un modelo de arbol de decisiones en el cual se construyen los ramales del arbol
representando las contingencias posibles y probables. Al igual que en los estados transitorios
de Markov, para cada ramal, se asocian unos costes y efectividades plausibles con dnimo de
llegar a una conclusidn acerca de cual es la intervencién mas coste-efectiva o coste-Util. Los
modelos de Markov y de arbol de decisiones se utilizan para el manejo de realidades clinicas
con un alto grado de incertidumbre. Las perspectivas de los estudios adoptadas son diversas:
sociedad, sistema de salud y gestor hospitalario. Ello es necesario para poder obtener una
vision holistica sobre los costes de la intervencidn estudiada. Los horizontes temporales, en
vistas del estado terminal y avanzado de la enfermedad estudiada, se disponen para periodos
inferiores al afio. No se incluyen tasas de descuentos de costes y efectos para periodos

temporales inferiores al afio.

Manejo de sintomas: El grueso de las evaluaciones recabadas (50%) enfocan la evaluacidn
econdmica en sintomas especificos propios al paciente oncolédgico avanzado. De los 9 articulos
ordenados en este bloque, 2 abordan la disnea (dificultad respiratoria) 4 tratan sobre el dolor,
otros 2 inciden en el manejo psicolégico (angustia y autogestion emocional) y el ultimo
restante se ubica en el contexto de la disfagia (dificultad para tragar). Al igual que el bloque
anterior, la mayoria de estudios se sirven del calculo de los AVAC como medida de calidad de
vida relacionada con la salud y en este punto es importante subrayar que si bien en los titulos
de estos articulos los autores emplean el término: “Coste-Efectividad”, el analisis econémico
planteado es de tipo: “Coste-Utilidad” constituyendo las utilidades los mencionados AVAC. No
obstante, 2 evaluaciones si se ajustan exactamente a la definicion de andlisis “Coste-
Efectividad” midiendo la calidad de vida relacionada con salud o bien por medio de unidades
clinicas (% alivio del dolor) o bien a través de un cuestionario especifico en el contexto
paliativo: Functional Assessment of Chronic lllness Therapy (FACIT-PAL-QOL). Dicho
cuestionario consta de 39 items que los pacientes responden basandose en su experiencia
durante los ultimos 7 dias, utilizando una escala tipo Likert de 5 puntos. Su experiencia en

torno a diversas dimensiones de bienestar: fisico, social/familiar, emocional, funcional, y una
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subescala especifica de cuidados paliativos. A diferencia del bloque anterior, los estudios que
se sirven del modelo Markov para el calculo de la relacién coste-efectividad o coste-utilidad
incremental, incorporan datos de pacientes reales dejando a un lado la ideacidn de cohortes
hipotéticas. El Unico estudio que se basa en una cohorte hipotética de pacientes es el estudio
de (Simoes et al., 2022) el cual utiliza un modelo de microsimulacion. Este modelo, a diferencia
del Markov, estudia al detalle el transcurso de la enfermedad y costes asociados de un
individuo, en particular, para posteriormente agregar los resultados individuales a nivel
poblacional y de ese modo obtener una informacidon mas precisa sobre coste-efectividad o
coste-utilidad de la intervencién. El estudio de (Adamson et al., 2021), a diferencia del resto,
adopta una doble perspectiva, un doble enfoque de calculo de las variables del estudio. Los
horizontes temporales considerados si que rebasan el corto plazo, en 3 de los 9 estudios, y
por esa misma razon se actualizan los costes y efectos al 3% y 3,5%. Dos articulos contemplan
un horizonte de por vida o hasta que el paciente alcance una edad de 110 afios. De la lectura
del articulo de (Zhang et al.,2014) no se ha logrado dilucidar el horizonte temporal exacto,

interpretando el periodo de seguimiento en un intervalo cortoplacista que va de 3 a 6 meses.

Manejo Paliativo Cuadro Clinico: El ultimo bloque temadtico analizado sigue la misma
tendencia que los bloques anteriores en lo que a tipo de analisis econdmico empleado se
refiere. El estudio de (Barkun et al., 2015) presenta sus resultados en salud por medio de una
unidad de efectividad clinica (% oclusion del stent biliar). El resto de estudios se sirven del
calculo de los AVAC. Sin animo de parafrasear lo dispuesto en la tabla, en este bloque se
encuentran evaluaciones econdmicas acerca de diversas estrategias paliativas, para el manejo
de distintos cuadros clinicos relacionados con la oncologia, tales como: (Quimioembolizacion;
Intervenciones Quirurgicas: Stents y Pleurodesis o Catéter Pleural Permanente;
Administracion de Farmacos para Canceres No Resecables). El estudio de (Barkun et al., 2015)
es el Unico articulo, de los 18 seleccionados, que incluye un tamafio muestral proximo al limite
inferior de 50 pacientes impuesto como criterio de exclusién. Aun asi, dado el disefio,
magnitud del efecto esperado y clarividencia de los resultados expuestos, 85 pacientes es una
cohorte suficiente para detectar diferencias significativas. Como novedad acerca de los
modelos matematicos usados para el célculo de las variables primarias de los estudios, (Thein
et al., 2017) evalua la relacién coste-utilidad de diferentes estrategias para el carcinoma

hepatocelular a través de la construccién de un modelo de regresion de beneficio neto. En
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este modelo, se calcula el beneficio neto de la intervencidn evaluada, para cada individuo, por
medio de la siguiente férmula: NBi=(AxEi)-Ci donde lambda (A) es el umbral de disposicidn a
pagar (willingness-to-pay, WTP) por unidad de efecto adicional (AVAC), Ei es el efecto
incremental observado (AVAC), y Ci es el costo incremental. A partir de ahi, se ajusta el modelo
por una serie de covariables y puntuaciones de propensién y se diseia la ecuacidon del modelo
de regresion lineal. En cuanto a la perspectiva adoptada, en esta ocasidn, ningin estudio
contempla un analisis integral de toda la tipologia de costes posibles (todos los estudios
adoptan la perspectiva del pagador). Y, en alusidon a los horizontes temporales y tasas de
descuento planteadas, hay disparidad de criterios pues coexisten estudios a corto y a largo
plazo, junto con sus respectivas tasas de actualizacidén de costes y efectos al 3% y 3,5% valores
orientativos proporcionados por la literatura. Para tener en mente una comprension general

de las caracteristicas basicas de los estudios, se propone la visualizacion del siguiente grafico:

Figura 4. Caracteristicas Generales (% de estudios que cumplen el item)
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4.3. VARIABLES DE ESTUDIO

Las variables primarias del presente estudio, costes y medidas de salud, se reflejan en el siguiente andlisis tabular:

Tabla 6. Servicios de Atencidn Paliativa Integral: Metodologia Cdlculo Variables Primarias

AUTOR FECHA I TIPOLOGIA COSTES
Lamfre 2024  Costesdirectos sanitariosy no sanitarios: recursos humanos, consultas médicas, combustible, desechable, equipos médicos, medicinas + Costes indirectos: cuidadosinformales
Kim 2022 Costesdirectos sanitarios: cuidados paliativos, hospicio para pacientes hospitalizadosy cuidados paliaitivos, hospicio en hogar
Halling 2020 Costesdirectos sanitariosy no sanitarios: hospitalariosy del seguro médico publico, costes de enfermeria de atencién domiciliaria + Costes indirectos: cuidados informales
Wu 2021 Costesdirectos sanitarios (por paciente) durante hospitalizacion: gastos farmacéuticos, quirirgicos, enfermeriay exdmenes imagenolégicosy de laboratorio etc...
AUTOR | FECHA | METODOLOGIA CALCULO UTILIDADES METODOLOGIA CALCULO COSTES
Lamfre 2024  Estimacion delacantidad dedias en casay % de muertes en el hogar utilizando el enfoque de capital humano Literatura, tarifas de précticas sanitarias y encuestas de consumo médico.
Kim 2022  European Organization for Research and Treatment of Cancer (EORTC) QLQ-C15 PAL Informe Health Insurance Review & Assessment Service (HIRAS) 2020

Halling 2020  Pacientes= EORTC QLQ-C30 vs Cuidadores=SF 36 Costes de intervencidn=Statistics Denmark and National Health Authority + Costes informales=Enfoque coste reemplazo
Wu 2021  Chinese Quality of Life Questionnaire (CQLQ) + Método Delphi Registros electréonicos de gastos hospitalarios + Propensity Matching Score (PMS)
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AUTOR | FECHA | TIPOLOGIA COSTES
Yi 2023  Costes directos sanitarios: intervencién servicios de disnea
Seidl 2022  Costes directos sanitario y no sanitarios: atencién médica, atencion hospitalaria, cuidado rehabilitacion hc ia, medicamentos, cuidados formales, ayudas médicas, terapia de oxigeno + Costes indirectos: autogestion, cuidados informales, pérdida de productividad...
Simoes 2022  Costes directos sanitarios: intervenciones MR-HIFU, EBRT multi fraccién y EBRT solo una fraccion, fractura patoldgica
McCaffrey 2019  Costes directos sanitarios: medicamento: ketamina, estancias de pacientes, otra medicacion
Zhang 2014  Costes directos sanitarios: precio del medicamento, examen experimental y costo de entrega
Collinson 2016  Costes directos sanitarios de intervencion: radioterapia, fractura patoldgica, analgesia
Adamson 2021  Costes directos sanitarios y no sanitarios: radioterapia de haz externo, atencién primaria, atencién secundaria, cuidado de hospicio ,cuidados sociales y medicacién
Schuit 2022  Costes directos sanitarios: médico general, médico especialista, tratamiento de dia, admisién en atencién médica + Costes directos no sanitarios para el paciente y sus familiares: transporte y parking, alterativas terapéuticas + Costes indirectos: ausentismoy presentismo laboral, cuidados informales
El Alili 2020  Costes directos sanitarios : intervencion sanitaria, medicamentos, atencién médica + Costes indirectos: atencion informal, pérdida de productividad
AUTOR | FECHA I METODOLOGIA CALCULO UTILIDADES METODOLOGIA CALCULO COSTES |
Yi 2023 EQ-5D Costes del NHS ( National Health System) y datos de unidades de costes del PSSRU (Personal Social Services Research Unit)
Seidl 2022  Cuestionario CRQ Mastery + EQ-5D-5L valorado con el método de intercambio de tiempo (time trade-off) aleman Cuestionario FIM P: Costes unitarios estandarizados para el afio base 2015
Simoes 2022  Literatura y asunciones respaldadas por expertos Lista de tarifas de médicos alemanes para procesos ambulatorios+ Grupo Alemdn relacionado con el Diagnéstico
McCaffrey 2019  Cuestionario FACIT-PAL ECAC + Manuales de uso de recursos del Sistema de Salud+ Grupos Relacionados con el Diagndstico
Zhang 2014  Clasificacion del dolor OMS Tarifas de referencia del Sistema Nacional de Salud
Collinson 2016  Global Burden os Desease Variedad de fuentes de costos rutinarios de Nueva Zelanda
Adamson 2021 EQ-5D-3L Inventario de Recibo de Servicios del Cliente
Schuit 2022 EQ-5D-5L Cuestionario de consumo médico + Cuestionario de costes de productividad
El Alili 2020 EQ-5D-5L Cuestionario+ guia de costos holandesa+ costes reportados por estudios + costes de friccién (pérdida de productividad)
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Tabla 8. Manejo Paliativo de Cuadro Clinico: Metodologia Cdlculo Variables Primarias

AUTOR | FECHA TIPOLOGIA COSTES
Thein 2017  Costes directos sanitarios y no sanitarios : visitas ambulatorias, visitas de emergencias, hospitalizaciones, cirugia, medicamentos, visitas de atencién domiciliaria, atencién continua y médica a largo plazo
Barkun 2015  Costes directos sanitarios:intervencion, seguimiento ambulatorio y hospitalario, primeras consultas ambulatorias y hospitalarias, consulta de emergencias, honorarios médicos, procesos, admision por colangitis.
Olfert 2016  Costes directos sanitarios: procedimientos médicos, hospitalizaciones y tratamientos relacionados con el manejo del derrame pleural maligno
Barbier 2023  Coste directos sanitarios: medicamentos, hospitalizacién, ambulatorios, efectos adversos, cuidados paliativos
Roberts 2015

Costes directos sanitarios: reseccion del cancer, estancia postoperatoria, procedimiento extrahepdtico, quimioterapia, citas pacientes ambulatorios, tomografia computarizada, resonancia magnética funcional, coste pacientes inoperados

AUTOR | FECHA METODOLOGIA CALCULO UTILIDADES | METODOLOGIA CALCULO COSTES
Thein 2017  Literatura y asunciones respaldadas por expertos Bases de datos sanitarias
Barkun 2015 Literatura + ECAC Bases de datos sanitarias y tarifas + precios de mercado nacionales
Offert 2016 EQ-5D-3L Datos de encuesta basada en recibos + lista de precios del NHS
Barbier 2023  ED-5D-3Ldel ensayo CM-743 Grupos relacionados con Diagnéstico, lista de especialidades suizas de 2022 y Real World Data
Roberts 2015  Fuentes secundarias Grupos relacionados con el Diagndstico del NHS
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El andlisis de la tipologia de costes y metodologia de cdlculo de utilidades y costes cobra mas
sentido si se analiza conjuntamente, en lugar de por bloques, ya que las variables de estudio
adoptan las mismas formas independientemente del bloque considerado. Asi pues,
comenzando por la tipologia de costes, se observa que en todos los articulos los autores han
decidido clasificar los costes bajo 3 tipologias: Costes Directos Sanitarios; Costes Directos No
Sanitarios; Costes Indirectos. Ningun estudio contempla el analisis de los costes intangibles,
dolor o estrés psicoldgico del paciente, si bien el bloque: “Manejo de Sintomas” comprende 5
estudios que inciden directamente en diferentes estrategias paliativas para el manejo del
dolor (radioterapia, farmacologia, técnica de imagen médica...) Coincide en todos los estudios
gue adoptan una perspectiva societaria, salvo el de (El Alili et al., 2020), la realizacion de un
analisis tanto de costes directos sanitarios como costes directos no sanitarios mas légicamente
los costes indirectos. Dentro del calculo de los costes indirectos, los dos estudios en el bloque
sobre Servicio de Atencion Paliativa Integral no contemplan el calculo de las pérdidas
productivas derivadas de las bajas laborales mientras que los estudios extraidos del bloque
sobre el manejo de los sintomas si los contemplan. De nuevo, el estudio de (El Alili et al., 2020)
si bien lleva a cabo una evaluacién de costes, en teoria completa, al adoptar una perspectiva
de la sociedad, éste no integra en el calculo los costes directos no sanitarios relacionados con
todos los gastos que el paciente debe sufragar con motivo de su enfermedad. En relacién a
esto ultimo, se observa como existe una disparidad de criterios en el calculo de los costes
directos y ello se traduce en qué los diferentes autores, que han adoptado una perspectiva
del financiador o el pagador, incluyen costes especificos de cada enfermedad o incluso
deciden no tener en cuenta los costes directos no sanitarios cuando otro estudio, elaborado

desde la misma perspectiva, si los incluye.

En cuanto a la metodologia del cdlculo de costes, los autores han adoptado tanto técnicas de
micro-costing como técnicas de macro-costing para la recopilacion de los datos. Autores como
(Seidl et al., 2022) (Schuit et al., 2022) o (El Alili et al., 2020) entre otros, se han servido de
cuestionarios médicos en los que han recabado datos unitarios de coste/paciente. Del mismo
modo, (Wu et al ., 2021) al adoptar la perspectiva de un hospital, han tenido acceso a costes
individualizados y estandarizados provenientes de sus propios datos de registros electrénicos

del gasto hospitalario.
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Sin embargo, muchos otros autores, han acudido a la literatura, bases de datos sanitaras, guias
y tarifas de costes médicos, informacién del Ministerio de Sanidad correspondiente (Grupos
Relacionados con el Diagndstico) entre otras fuentes. Es decir, muchos autores no han
detallado el consumo de recursos monetarios en datos individuales sino en datos agregados
y normalizados. Para el calculo de los costes indirectos, los cuidados informales en el estudio
de (Halling et al 2020) se han obtenido aplicando el enfoque de reemplazo estimando el coste
de reemplazar al cuidador informal por un cuidador profesional o especialista. Y, en el estudio
de (El Alili et al., 2020) se especifica que los costes indirectos, relativos a las pérdidas de
productividad, se calculan en base al enfoque de costes de friccién segun el cual se trata de
calcular la pérdida monetaria originada en el transcurso del periodo de tiempo necesario para
reemplazar al trabajador y retomar la productividad de los niveles previos a la enfermedad del

mismo.

En lo concerniente a la metodologia del calculo de utilidades, se anticipaba que el 78% de los
estudios son de tipo coste-utilidad. Pues bien, dichas utilidades que a la postre integraran el
calculo de los AVAC, se suelen representar en una escala numérica que va de 0 (muerte) a 1
(salud perfecta), escala que se calcula en base a las puntuaciones que los pacientes otorgan a
toda una serie de items en distintas modalidades de cuestionarios sobre calidad de vida
relacionada con salud. El cuestionario mas extendido en la practica clinica el EQ-5D, tanto en
su versidon EQ 5D-5L como en su versiéon EQ-5D-3L. Resumidamente, éste se compone de 5
dimensiones de la salud: movilidad, cuidado personal, actividades cotidianas, dolor/malestar,
ansiedad/depresion. Para cada dimensidn, en funcion de la versidn, los pacientes tienen tres
o cinco alternativas de respuesta que describen la gravedad del problema. 7 de los 18 estudios
han basado el cdlculo de las utilidades en la cumplimentacién de este cuestionario
estandarizado. Igualmente, otros autores recurren al uso de otros cuestionarios como son:
FACIT-PAL (especifico para los cuidados paliativos); European Organization for Research and
Treatment of Cancer Quality of Life Questionaire EORTC QLQ- C30 o C15-PAL; Chinese Quality
of Life Questionaire; Short Formey- 36 Health Survey. Aun asi, los cuestionarios no son la
unica herramienta disponible para el calculo de las utilidades. Algunos autores han empleado
otros métodos: Método Delphi (técnica de investigacidn utilizada para obtener consenso de
un grupo de expertos sobre un tema especifico); Obtencion de los pesos de discapacidad del

estudio de la OMS: Global Burden of Disease para el calculo de los AVAD ( afios de vida
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ajustados por discapacidad es otro instrumento empleado para cuantificar la calidad de vida
relacionada con la salud del paciente ) en el estudio de (Collinson et al., 2016); Clasificacién
del dolor de la OMS para calcular la efectividad de las intervenciones en el estudio de (Zhang

etal., 2014) o busqueda de utilidades en la literatura y/o asunciones respaldadas por expertos.

Para tener en mente una comprensidn general de las variables del estudio, se propone la

visualizacién del siguiente gréfico:

Figura 5. Andlisis Variables Primarias (% estudios que cumplen el item)
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4.4. ANALISIS COSTE-RESULTADO

De la misma manera que en los apartados anteriores, se muestra el analisis coste-resultado,

para su lectura y comprension detenida, en las siguientes tablas:
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Tabla 9. Servicio de Atencion Paliativa Integral: Andlisis Coste-Resultados en Salud

AUTOR | FECHA I RESULTADOS EN COSTES | RESULTADOS EN SALUD | RCE|/RCUI
lamfre 2024  APD=14,929 USD vs CH=15,680 USD APD=55.73% muertes domiciliarias vs CH =45.1% muertes domiciliarias APD vs CH=~7,270 USD/%muertes domiciliarias
Kim 2022 APD=12,446.018 KRW vs UPH=11,748 361 KRW APD=2.73 SVAC vs UPH=1.86 SVAC APD vs UPH=796,476 KRW/SVAC

Haling 2020  APDHPD: PACIENTE= 442,374€ + CUIDADOR=64,512€ VS CH: PACIENTE=252,810€ + CUIDADOR=28,776€ APD+IPD: PACIENTE=42.29 AVAC + CUIDADOR= 38.87 AVAC V'S CH: PACIENTE= 91.73 AVAC+ CUIDADOR=79.91 AVAC APD4PD vs CH=118,292€/AVAC

Wu 2021 CP=13,7435RMBvs TCC=11,689 RMB (P=55.90 AVAC vs TCC=24 AVAC

(P=246.8 RMB/AVAC (dfa) vs TCC=487 RMBJAVAC (dic

AUTOR | FECHA | MANEJO DE LA INCERTIDUMBRE |

Lamfre 2024 DSA= Resultados robustos ante variaciones significativas en parametros clave

Kim 2022 DSA= Resultados sensibles a cambios en los costes del cuidado paliativo en el hogar. RCUI sigue estando dentro del rango aceptable en Corea. [
Halling 2020 DSA= Cambios en costos de atencién primaria y secundaria y AVAC obtenidos podrian mover el RCUI significativamente; Baja probabilidad de que la intervencion sea coste-efectiva
Wu 2021  No se especifica

AUTOR | FECHA | DISCUSION-CONCLUSION

Lamfre 2024  APD es mas efectiva y menos costosa. Se recomienda la implementacidn de la intervencién en la practica clinica.

Kim 2022  APD parece ser mas coste-util ( WPT= 10.5-36.4 millones KRW/AVAC) y cumple con las preferencias de los pacientes de morir en casa. Se recomienda mds investigacion con datos reales de Corea.
Halling 2020  APD+ IPD no es coste-(til a los umbrales tipicos de disposicion a pagar( 80.000€/AVAC).

Wu 2021 CP mejora los AVACYy es una alternativa mas coste-Util que TAC para pacientes con cancer avanzado. Se recomienda implementar el modelo paliativo en centros hospitalarios
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Tabla 10. Manejo de Sintomas: Andlisis Coste-Resultados en Salud

AUTOR | FECHA I RESULTADOS EN COSTES | RESULTADOS EN SALUD RCEI/RCUI
i 2023 Hombre 75 afios: CH vs CH+ BS=-£663; CH vs CH#BSE=-£5,086 Mujer 75 afios: CH vs CH+ BS=-£749 ; CHvs CHBSE=-£5,719  Hombre 75 afios: CH vs CH# BS=0.013 AVAC; CH vs CH#BSE= 0.013 AVAC; Mujer 75 afios: CH vs CH# BS=0.013 AVAC; CH vs CH#BSE= 0.04 AV/ Hombre 75 afios: BS vs CH=-£50,789 /AVAC; BSE vs CH=-£389,776 /AVAC. Mujer 75 afios: BS vs CH=-£56,242 /AVAC; BSE vs CH=-£1,454,683 /AVAC
Seidl 2022 MBS=6,364€ vs CH=5,759€ MBS=0.85 AVAC vs CH=0.80 AVAC MBS vs CH=152,433€/AVAC
Simoes 2022 MR HIFU=8,514€ vs EBRT=8,115€ MR HIFU=0.96 AVAC vs EBRT=0.94 AVAC MR-HIFU vs EBRT= 19,845 €/AVAC
McCaffrey 2019 Ketamina=6,608AUS vs Placebo= 5,902AU$ Ketamina=-3.10 FACIT-Pal vs Placebo=4.53 FACIT-Pal Ketamina vs placebo= Dominada
Zhang 2014  Morfina=1,148.72 RMB vs MS contin=1,123.29 RMB; Oxycodona= 1,355.11 RMB Morfina=89.47 (%) vs MS contin=91.23(%); Oxycodona=92.98 (%) Morfina vs MS contin=43.37 RMB/(% alivio dolor); Morfina vs Oxycodona= 58.92 RMB/(%alivio dolor)
Collinson 2016  MFX vs Analgesia= 1,654 (NZ5); SFX vs Analgesia= 186 (NZS); SFX vs MFX=-1,469 (NZS) MFX vs Analgesia=0.0145 AVAC ; SFX vs Analgesia= 0.0146 AVAC; SFX vs MFX=0.0001 AVAC MFX vs Analgesia= 115,155(NZS)/AVAC; SFX vs Analgesia= 12,587 (NZ$)/AVAC; SFX vs MFX=Dominante
Adamson 2021 CH=£2,313.998 vs EBRT=£3,078.427 CH=55.32 AVAC vs EBRT=53.93 AVAC EBRTvs CH= - £549,200/AVAC
Schuit 2022 App Onkopas=3,600€ vs Lista de Espera=4,590€ App Onkopas=0.17 AVAC vs Lista de Espera= 0.20 AVAC No se calcula
| Al 2020  AP=32,112€ vs CH=33,329€ AP=0.63 AVAC vs CH=0.58 AVAC AP vs CH==27,277 €/AVAC

AUTOR | FECHA

MANEJO DE LA INCERTIDUMBRE

Yi 2023
Seidl 2022
Simoes 2022
McCaffrey 2019
Zhang 2014
Collinson 2016
Adamson 2021
Schuit 2022
El Alili 2020

AUTOR | FECHA

DSA= Resultados robustos ante variaciones en pardmetros clave.

DSA= Resultados sensibles cambios en: costes de la intervencién, AVAC y otros factores como el género de los pacientes.

DSA= Pardmetros con mayor impacto fueron la efectividad del MR-HIFU para el alivio completo del dolor, tasa de retratamiento, costes del tratamiento MR-HIFU y EBRT + PSA= 53% de las iteraciones resultaron en mds costes y mas AVAC.
DSA=Variaciones en costos de administracion de ketamina y los costos de estancia hospitalaria mostraron el mayor impacto en el ICER + PSA=Probabilidad de que la ketamina sea coste-efectiva incluso a umbrales altos fue insignificante.
DSA= Reduccidn del 10% en los precios de los medicamentos no tuvo un impacto significativo en los resultados de coste-efectividad.

DSA= Variaciones en los costos de tratamiento, tasas de fracturas patoldgicas y costos de analgesia son los factores mas influyentes en el RCUI

DSA= Variaciones en los costos y resultados mostraron RCUI desfavorables para EBRT + PSA= Baja probabilidad de que EBRT sea coste-efectivo

DSA= Variaciones en costes y utilidades mostraron alta sensibilidad del modelo a estos parametros.

DSA: Variaciones en los costos de atencién médica y los valores de utilidad son los factores mds influyentes en el RCUI + PSA= Intervencién tiene una alta probabilidad de ser coste-efectiva

| DISCUSION-CONCLUSION

Yi 2023
Seid| 2022
Simoes 2022
McCaffrey 2019
Zhang 2014
Collinson 2016
Adamson 2021
Schuit 2022
El Alili 2020

BS-BSE son coste-utiles, con menores costos y mejor calidad de vida comparados con CH. Se recomienda implementar BS-BSE alineados con las preferencias individuales de pacientes

MBS podria ser coste-util para ciertos subgrupos, especialmente hombres, pero no para la poblacién general sin descuentos significativos.

MR-HIFU es una alternativa coste-util vs EBRT para la paliacion del dolor en metastasis dseas, justificando su implementacién y mas estudios para reducir la incertidumbre.

Ketamina subcutdnea no es una opcidn coste-efectiva. Se necesitan urgentemente nuevas terapias y una mejor optimizacion de los cuidados paliativos para manejar el dolor crénico complejo derivado del cancer y sus tratamientos.
Morfina, MS Contin y oxicodona tienen tasas de alivio del dolor y tasas de reacciones adversas similares. Se recomienda usar Morfina debido a su menor coste a igualdad de equivalencia terapéutica

SFX es més coste-efectiva que MFX para el manejo del dolor 6seo metastésico en pacientes con céncer de mama, pulmén y préstata en Nueva Zelanda. WPT=45,000 NZ$/ AVAC. Se recomienda dejar de ofrecer MFX .

EBRT no es coste-util y Ginicamente podria tener un beneficio para una minoria de pacientes con alto riesgo de sangrado tumoral

Oncokompas podria no ser coste-Util en su forma actual para pacientes con céncer incurable. Se recomienda mas investigacién para evaluar la generalizabilidad de estos hallazgos.

AP es dominante sobre el CH debido alos menores costes en el grupo de intervencién.La baja adopcién de la intervencién y la no mejora significativa de los resultados clinicos limita la recomendacién para una implementacion generalizada.
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Tabla 11. Manejo Paliativo Cuadro Clinico: Andlisis Coste-Resultados en Salud

AUTOR | FECHA | RESULTADOS EN COSTES | RESULTADOS EN SALUD | RCEI/RCUI

Thein 2017 MAP= 36,415 CAD vs TACE o TACE + Sorafenib= 45,638 CAD vs Quimio no Sorafenib= 51,657 CAD vs Sorafenib= 53,198 CAD  MAP= 10,6226 AVAC vs TACE o TACE + Sorafenib= 10.0879 AVAC vs Quimio no Sorafenib= 11,5722 AVAC vs Sorafenib= 9.7664 AVAC  TACE + Sorafenib= 6,665 CAD/AVAC, MAP vs Quimio no Sorafenib=47,557CAD/AVAC, MAP vs Sorafenib= 99,032 CAD/AVAC
Barkun 2015  SEMS= 6,071 USD vs PES= 20,671 USD SEMS=0.6561(%); PES=0.1385(%) PES V'S SEMS= Dominada

Offert 2016  1PC=4,591 USD vs Talco= 4,303 USD PC= 0.354 AVAC s Talco= 0328 AVAC PC vs Talco = 10,870 USD/AVAC

I Barbier 2023  Pem# Platin= 74,945 CHF; Pem+ Platin+Beva= 173,243 CHF; Nivo+pi=184,060 CHF Pemnt Platin=1.21 AVAC; Pemt+ Platin+Beva= 1.59 AVAC; NivoIpi= 1.78 AVAC Pem#Platin vs Pem+Platin+Beva= 98,297 CHE/AVAC Pem#Platin vs Nivotlpi= 109,115 CHF/AVAC

Roberts 2015 Operativo=22,000€ vs No operativo= 32,800€ Operativo=4.017 AVACvs No operativo= 1.111 AVAC Operativo vs No operativo= Dominante

AUTOR | FECHA | MANEJO DE LA INCERTIDUMBRE

Thein 2017  DSA=Variaciones en los costos de tratamiento (particularmente TACE y sorafenib) y en los valores de utilidad mostraron el mayor impacto en el RCUI

Barkun 2015  DSA=SEMS siempre domind ala estrategia de utilizar un PES + PSA=SEMS fue preferida en el 90% de lasiteraciones de las simulaciones

Olfert 2016  DSA=Variacionesen los costos de enfermeriay la supervivencia de los pacientes mostraron el mayor impacto en la RCUI + PSA=IPC es mds costoso pero también més efectivo, con RCUI variables.

Barbier 2023  DSA=RCEIl es mas sensible a las variaciones en los costes de los medicamentos (nivolumab e ipilimumab)y las tasas de transicion entre estados de salud.

Roberts 2015  DSA=Reseccion quirtrgica continué siendo la opcion dominante (mas efectivay menos costosa) en la mayoria de los escenarios analizados + PSA= La estrategia operativa es siempre |a estrategia 6ptima a través de todos los valores de disposicion a pagar por un AVAC
AUTOR | FECHA | DISCUSION-CONCLUSION

Thein 2017  TACEsolo o TACE +Sorafenib es la estrategia mas coste-efectiva. (WPT=50.000 CAD/AVAC). Se necesita mds investigacion en nuevas estrategias de tratamiento combinadas.

Barkun 2015 Insercidn inicial de un SEMS parcialmente cubierto es tanto mas eficazcomo menos costosa que la de un PES. Se recomienda adoptar SEMS como el gold standard

Olfert 2016  IPCesmas coste-efectivo en comparacion con la pleurodesis con talco, especialmente en pacientes con una esperanza de vida limitada (<14 semanas). (WPT=42,947 USD/ AVAC). Se recomienda considerar tanto el IPC como TALCO como opciones de primera linea.
Barbier 2023  Nivo+lpi es coste-util para el subtipo no epitelioide (WTP=100,000 CHF/AVAC). Se necesitarian descuentos sustanciales (hasta 52% del precio actual) para ser coste-efectivo para todas las histologias.
Roberts 2015

El tratamiento operativo es tanto mas efectivo como menos costoso en comparacidn con el tratamiento no operativo. Buscar estrategias paraidentificar la recurrencia tempranadela enfermedad eincrementar la proporcidn de pacientes operables
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Del mismo modo que en el punto anterior del trabajo, resulta conveniente tratar las
cuestiones mas resefables en lugar de analizar estudio por estudio. En este sentido, los
resultados en costes vienen expresados en unidades monetarias habiéndose reflejado en la
tabla diferentes abreviaturas de divisas. En el estudio de (Kim et al., 2022), las siglas KRW
corresponden con la moneda oficial de Corea del Sur denominada won surcoreano. El estudio
de (Zhang et al., 2014) expresa los costes en RMB, moneda oficial de la Republica Popular
China, también conocida como yuan. El estudio de (Barbier et al., 2023) se utilizan las siglas
CHF en alusidn a los francos suizos. Tanto para los resultados de costes, resultados en salud
como Ratios Coste-Efectividad o Utilidad Incremental, el primer comparador escrito en las
celdas (bajo forma de siglas) corresponde con el grupo de intervencion y por tanto el segundo
representa el grupo control. Esta aclaracion no aplica a aquellos estudios que comparan mas
de dos intervenciones sanitarias. Asi pues, de un anélisis global, observamos que en 11/18
estudios (61%) el grupo control incurre en mayores costes que el grupo de intervencidn. Sin
embargo, observamos que en Unicamente 6/18 estudios (33%) el grupo control presenta
mejores resultados en salud que el grupo de intervencion. En definitiva, en lineas generales,
las intervenciones evaluadas (comparadas con las intervenciones ya instauradas en la practica
clinica) son menos costosas y mas efectivas. Ello se traduce en que 12 de las 18 conclusiones
redactadas por los autores de los estudios (66%), recomienden, sin ningun atisbo de duda, la
implementacion, en calidad de gold standard, de la intervencién evaluada por sus mejores
resultados en coste-efectividad o coste-utilidad. En referencia a los servicios de atencién
paliativa integral, el estudio de (Halling et al., 2020) es el Unico trabajo que pone de manifiesto
una relacion no coste-util de la Atencion Paliativa Domiciliaria combinada con una
Intervencion Psicolégica Diddica a los umbrales de disposicién a pagar considerados
(80,000€/AVAC). En el manejo de la sintomatologia del paciente oncoldgico, (Seidl et al.,
2022) no tienen claro que el programa de servicio de respiracion para la disnea implementado
vaya a ser coste-Util para toda la poblacion. Al igual que (Adamson et al. ,2021) cuyos
resultados arrojan que la terapia de radiacién con haz externo (EBRT) Unicamente podria tener
un beneficio para pacientes con alto riesgo de sangrado tumoral. Otros autores como
(McCaffrey et al., 2019) y (Schuit et al., 2022) niegan la relacidn coste-util de sus
intervenciones y no se aventuran a pronosticar una posible relacidn coste-util para un

subgrupo especifico de pacientes o bajo reducciones de costes. Ambos recomiendan una
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mayor investigacion en la materia. Por ultimo, en el manejo paliativo de los diferentes cuadros
clinicos, el estudio de (Barbier et al., 2023) es el Unico estudio que restringe la relacion coste-
uatil del Nivolumab+ Ipilimumab para un subgrupo médico, bajo el umbral de disposicion a
pagar fijado en 100,000 CHF/AVAC. Los investigadores recomiendan descuentos sustanciales

(de hasta el 52% del precio actual) para ser coste-Util en todas las histologias.

Precisamente, estas recomendaciones de reducciones de precios que algunos autores
exponen en sus trabajos, parten de unos andlisis de sensibilidad deterministicos y /o
probabilisticos ejecutados a fin de manejar la incertidumbre que variables como el coste de la
intervencion o las utilidades acarrean consigo. “DSA” son las siglas en inglés de analisis de
sensibilidad deterministico mientras que “PSA” equivalen a las siglas en inglés de analisis de
sensibilidad probabilistico. Dentro de los DSA, los autores han recurrido al planteamiento de
analisis univariante, multivariantes o de escenarios. Y, en los PSA, generalmente, los autores
han confeccionado simulaciones de Monte Carlo. Lo relevante en este punto es considerar
gue si bien dichos andlisis varian los resultados obtenidos en los casos-base; la determinacién
de la existencia de una relacion coste-util o coste-efectiva incremental de la intervencién, en
cuestidn, evaluada no sufre alteraciones. De los 18 estudios, 10 incorporan exclusivamente un
analisis de sensibilidad deterministico (56%), 7 incorporan DSA+ PSA (39%) y Unicamente el

estudio de (Wu et al.,2021) parece no pronunciarse al respecto.

Mas alld de andlisis pormenorizados, a continuacidn, se adjunta un plano coste-efectividad
gue vale la pena consultar. Previamente, cabe informar que el color verde implica que la
intervencion ha sido declarada coste-util o coste-efectiva. El color negro indica que los autores
tienen altas incertidumbres sobre la relacién coste-efectividad o coste-utilidad de la
intervencion objeto de evaluacidn. Finalmente, el color rojo se asocia con las intervenciones

no coste-efectivas o no coste-utiles. La ilustracidon adopta la siguiente forma:
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Figura 6. Plano Coste-Efectividad

+

¥ N
Halling et al.,2020 Kim et al.,2022
McCaffrey et al., 2019 Wu et al., 2021
Adamson et al., 2021 ) . ) Seidl et al.,2022
Menos Efectivo Mas Efectivo Simoes et al.. 2022
Mas Caro Mas Caro Olfert et al., 2016
Barbier et al., 2023

Efectividad
- - >+

Lamfre et al.,2024
Zhang et al., 2014 Yiet al.. 2023
Schuit et al., 2022 Menos Efectivo Mas Efectivo Collinson et al.,
Thein et al., 2017 Menos Caro Menos Caro 2016
El Alili et al.,2020
Barkun et al., 2015
Coste Roberts et al., 2015

1 o

Los estudios de (Zhang et al., 2014) y (Thein et al.,2017) validan la intervencion evaluada
como coste-efectiva y coste-util al considerar que el ahorro es costes ganado es superior a la

escasa pérdida en efectividad soportada.
5. DISCUSION

Los principales hallazgos de la presente revisidn sistematica sugieren que los cuidados
paliativos son, en su gran mayoria, intervenciones coste-efectivas o coste-utiles que
beneficiarian a los sistemas sanitarios al serimplementadas en la practica clinica. Los Servicios
de Atencion Paliativa Domiciliaria u Hospitalaria parecen ser el Unico, hasta la fecha, dmbito
de estudio, dentro de la evaluacion econdmica de la medicina paliativa, que ha suscitado un
interés cientifico global y cuyos resultados podrian ser generalizables y replicables en
cualquier sistema sanitario considerado. Por el contrario, la investigacion econdmica en el
manejo de sintomatologia oncoldgica y en el manejo de un cuadro clinico en particular esta
muy fragmentada y los resultados alcanzados son, por lo tanto, poco replicables y
generalizables. La gran mayoria de autores, si bien dan por aceptada la relacién coste-
efectividad o coste-utilidad de la intervencidn paliativa, en cuestion, recomiendan una mayor
investigacion en la materia.
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Hilando fino, se encuentran diferencias en las variables de estudio (costes+ utilidades) entre
estudios que evaluan equivalentes alternativas paliativas por razén de varios elementos
metodolégicos. Los estudios de (Lamfre et al., 2024) y (Halling et al.,, 2020) llegan a
conclusiones contrapuestas. Ambos estudios adoptan una perspectiva de la sociedad. Las
poblaciones de estudio integradas en el analisis son similares (en nimero de tamafio
muestral). No obstante, (Lamfre et al., 2024) estima costes y resultados en salud mediante un
modelo Markov mientras que (Halling et al., 2020) no utiliza ningiin modelo matematico para
el calculo de las variables de su estudio. Los horizontes temporales fijados también son
distintos. Pero, la mayor diferencia estriba en el tipo de analisis econdmico desarrollado
(coste-efectividad vs coste-utilidad) y en la consideracion por parte de (Halling et al., 2020) de
la intervencidn psicolégica como un elemento al margen de la atenciéon paliativa y no como
una parte del mismo como si lo considera (Lamfre et al., 2024). Otro binomio de estudios (Yi
et al., 2023) y (Seidl et al., 2022) conducen igualmente a conclusiones enfrentadas,
principalmente, porque las perspectivas adoptadas difieren (Sistema de Salud UK vs Sociedad
Alemania). Ello se traduce en la inclusidn de los costes indirectos en el estudio de (Seidl et al.,
2022). Ademas, los modelos, horizontes temporales y correlativas tasas de descuentos

empleados no guardan ninguna similitud entre si.

En base a los resultados obtenidos, el autor del presente trabajo invita a una reflexion. En
términos de AVAC ganados o efectividad ganados, queda patente que los cuidados paliativos
son beneficiosos para los pacientes oncoldgicos ya sea ayuddndoles a aliviar una molestia
fisica o una molestia psiquico-emocional crénica. Ademas, bajo los umbrales de disposicidn a
pagar contemplados en la mayoria de sistemas sanitarios del mundo, los cuidados paliativos
son intervenciones coste-efectivas o coste-Utiles. Entonces, éddnde esta el debate? El debate
esta en la realidad subyacente al coste de oportunidad. Los recursos econdmicos son escasos
y el tomador de decisiones dispone de una cantidad limitada de los mismos para asignarlos al
manejo de innumerables patologias. Con lo cual, el tomador de decisiones, ante la tesitura de
tener que decidir entre la financiacidon de una nueva tecnologia curativa (inmunoterapia CAR-
T) y una nueva tecnologia paliativa (app e-health para el manejo de la angustia psicoldgica)
siempre va a decantarse por la alternativa terapéutica curativa. La sociedad prima mas una
vida curada o salvada que una muerte paliada. Por lo tanto, el autor del presente trabajo opina

que, en primer lugar, seria relevante investigar modelos hibridos de gestién (publico-privada)
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de la medicina paliativa que permitan precisamente aliviar a los sistemas sanitarios de una
carga econdmica elevada, pero al mismo tiempo necesaria. Por otro lado, se considera
importante la ideacion de una estandarizacién metodolégica a la hora de disefiar evaluaciones
econdmicas sobre los cuidados paliativos. ¢ Por qué la gran mayoria de estudios prescinden de
la utilizacién del cuestionario FACIT-PAL o equivalentes especificos y en su lugar recurren al
empleo EQ-5D para el calculo de las utilidades? Por ultimo, se requiere de una mayor
investigacion consolidada en el gran mosaico de estrategias paliativas existentes para el

abordaje tanto de sintomas como de cuadros clinicos derivados del cancer.
6. LIMITACIONES Y PROSPECTIVA

La primera y principal limitacion que, buenamente, se ha tratado de mitigar tiene que ver con
las diferencias metodoldgicas en el estilo de redaccion de los resultados sobre las variables
primarias, costes y resultados en salud, que cada autor ha decidido manejar. Es decir, no todos
los estudios presentan sus resultados en formato ratio coste-efectividad o utilidad
incremental. Tampoco todos los autores recomiendan la implementacidon o descarte de la
intervencion paliativa contemplando un limite presupuestario, en la forma de un umbral de
disposicidon a pagar. De la misma manera, no todos los estudios presentan las utilidades
(AVAC) y los costes en funcion de cada una de las intervenciones evaluadas, sino que muchos
autores deciden agregar los resultados en salud y en costes en términos de diferencia de
costes o de utilidades entre las alternativas evaluadas. Esta claro que la investigacion en la
economia de los cuidados paliativos adolece de una falta de estructura que redunda en una
imprecisa, y posiblemente incorrecta, interpretacion comparativa de los resultados entre
estudios. Por otro lado, existe una importante limitacidén en el sesgo introducido por el autor
del presente trabajo a lo largo del proceso de seleccidén de evaluaciones econdmicas para su
posterior estudio. De un total de 330 resultados de busqueda, 312 estudios han sido
descartados tras una lectura de los mismos. En este sentido, la inexperiencia en la confeccién
de revisiones sistematicas e incluso la falta de conocimiento cientifico, sobre la clinica de los
cuidados paliativos, posiblemente haya repercutido en una pérdida de estudios relevantes en
la materia. Por ultimo, persisten limitaciones que se introducian en el marco tedrico del
trabajo. Todos los estudios llevan a cabo sus evaluaciones en el contexto de paises

desarrollados lo que logicamente limita la aplicabilidad de los resultados en contextos
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geograficos propios a los paises subdesarrollados donde la investigaciéon en cuidados
paliativos podria beneficiar millones de casuisticas. Ademas, resulta sorprendente observar
cOmo casi la totalidad de estudios estan disefiados desde la perspectiva del pagador o
financiador si bien la enfermedad oncoldgica terminal implica que los pacientes abandonen
sus tareas productivas y se dejen cuidar por otras personas. El calculo de los costes indirectos,
de pérdida de productividad mas los costes directos no sanitarios relativos al cuidado
informal, para esta tematica en concreto, son fundamentales e ineludibles a fin de
comprender la carga econdmica real de la enfermedad. Asimismo, en intervenciones
paliativas disefiadas para el manejo del dolor, deberia de poder estimarse, cuantitativamente,
la carga econdmica del mismo para adquirir un entendimiento completo. Finalmente, los
cuidados paliativos abarcan no tan solo innumerables enfermedades oncolégicas sino
también incontables enfermedades crdnicas y terminales que han sido prescindidas del
estudio y cuyas evaluaciones econdmicas deberian complementarse con los presentes

hallazgos.

A pesar de las limitaciones mencionadas, este trabajo ofrece importantes direcciones para
futuras investigaciones. Como ya se ha mencionado, es crucial avanzar hacia la
estandarizacion metodolégica en la economia de los cuidados paliativos. En este sentido, la
revision, por parte de la comunidad cientifica, de los estudios, que han puntuado 27 de 28
items en la checklist CHEERS, de: (Simoes et al., 2022); (Collinson et al., 2016); (Barbier et al.,
2023); (Roberts et al., 2015) permite extraer informacién importante. Informacién en cuanto
al disefio de un modelo matematico validado de tipo MARKOV para la estimacion de costes y
utilidades entendiendo el transcurso natural de la enfermedad oncolégica considerada.
Informacidn relativa a las tasas de descuento idéneas a utilizar para evaluaciones econdmicas
concebidas en el largo plazo. Y, también, informacidn relevante para los especialistas en la
radioterapia paliativa ya que de estos 4 estudios 2 se centran en esta tipologia de intervencién
sanitaria. Por si fuera poco, los hallazgos del trabajo, han permitido vislumbrar un drea
prometedora que requiere de un mayor foco de interés: tecnologias emergentes en los

cuidados paliativos, como las aplicaciones e-health para el manejo de la angustia psicolégica.

Finalmente, mas alld de recomendar una investigacion sobre modelos de gestion eficientes
(publico-privados): acuerdos de riesgo compartido, establecimiento de umbrales de
disposicién a pagar mas laxos, esfuerzo mutuo (copago) entre familiares y sistema de salud
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etc... el presente trabajo invita al investigador a reflexionar acerca del fundamento de la
medicina paliativa lejos de cualquier consideracién econdmica. Reflexionar, y por consiguiente
investigar, sobre los siguientes interrogantes: éPor qué la sociedad y sus individuos valoran y
abordan la salud de manera distinta durante la vida y en su etapa final? ¢Por qué se arropa
tanto el desarrollo de un recién nacido y tan poco el inminente adids de un ser querido?
¢Acaso no es importante cerrar el ciclo vital tratando de gozar de un estado de bienestar fisico,
mental y social, mas alld de la presencia de la enfermedad? Estd claro que el coste de
oportunidad obliga a jerarquizar necesidades sanitarias. No obstante, en opinién del autor, el
final de la vida es una de las etapas vitales mas importantes para cualquier individuo y merece
la consideracion como tal. El final de la vida es una oportunidad para sanar heridas, para aliviar
el sufrimiento de los seres queridos, para adquirir un sentido vital pleno, para dejar un
legado... Priorizando el cuidado terapéutico del individuo, responsable de sus actos, que con
conocimiento de causa decide arremeter contra su salud en detrimento del cuidado paliativo
del individuo y sus allegados, forzados a aceptar la muerte, se desvirtua la razén de ser de la

atencidn sanitaria.
/7. CONCLUSIONES

Con arreglo a la revision sistematica planteada, se han alcanzado las siguientes conclusiones

gue responden a los objetivos del estudio inicialmente fijados:

e Los resultados mas relevantes en los andlisis coste-efectividad y coste-utilidad,
publicados en la ultima década (2014-2024), de los cuidados paliativos en pacientes
afectos de cdncer terminal indican que, en lineas generales, las intervenciones
paliativas resultan ser coste-efectivas y coste-Utiles. De ello se infiere que la
implementacion de las mismas podria beneficiar a todos los grupos de interés: Sistema
Sanitario; Paciente; Allegados; Sociedad. La mayoria de intervenciones nombradas
coste-efectivas o coste-utiles son dominantes. Esto significa que las mismas reportan
mejores resultados en efectividad o utilidad (AVAC) a la par que un mayor ahorro de

recursos monetarios con respecto aloalos comparadores.

e El estudio critico de las diferentes metodologias utilizadas para valorar costes y

resultados en salud arroja una acusada falta de estandarizacién entre los estudios. Si
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bien la mayoria de estudios emplean cuestionarios para medir la calidad de vida
relacionada con la salud de la poblacion de estudio, éstos adolecen de una baja
categorizacion del efecto deseado. Casi la totalidad de los cuestionarios presentan un
disefio genérico, aplicable a multitud de enfermedades, y por tanto no logran
caracterizar, con precision, el perfil del paciente paliativo. En otro orden de cosas, la
mayoria de evaluaciones econdmicas recurren al uso de técnicas de macro costes o
costes brutos, aproximando un coste total, lo cual no logra reflejar, con un alto nivel
de precisidn, el consumo de recursos derivado de la medicina paliativa en la practica

clinica real.

El estudio critico de las perspectivas adoptadas en la eleccidn de costes y resultados
en salud incluidos en las evaluaciones econémicas sefala una flaqueza. Si se entiende
el cuidado paliativo como un cuidado relativamente crénico, o cuanto menos
proyectado en un plazo indefinido, brindado a pacientes con una salud vulneraday por
ende dependientes; la evaluacidn e integracién de costes directos no sanitarios mas
costes indirectos, que recojan el impacto econdmico de las contingencias expuestas,
resulta ineludible y preceptiva. En este sentido, que ni siquiera el 50% de las
evaluaciones sea capaz de incluir esta tipologia de costes en sus analisis constituye un
punto critico resefable. Por otro lado, el uso de instrumentos de medicion de la calidad
de vida relacionada con la salud como los AVAC o como los AVAD son todo un acierto

a fin de poder evaluar y mostrar los resultados en salud importantes para el paciente.

El estudio critico de las limitaciones y prospectivas caracterizadoras del cuidado
paliativo presenta los siguientes alcances. Por un lado, las limitaciones ponen el foco,
mas alld de en la falta de estandarizacion metodoldgica, en el incompleto analisis
econdmico existente en la literatura puesto que la gran mayoria de paises
subdesarrollados, necesitados de atencidn paliativa, no disponen o no publican
evaluaciones econdmicas en la materia. Ademas, la evaluacién econdmica parece
haber sesgado la medicina paliativa en la consideracién de la parte como el todo, al
estudiar la enfermedad oncoldgica, con mayor profusién que otras enfermedades

cronicas igualmente prevalentes e igualmente mortales. Por otro lado, el futuro de la
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medicina paliativa es prometedor debido al surgimiento de tecnologias emergentes
como las aplicaciones e-health para el manejo de la angustia psicoldgica o de la
medicina de precision que, a través de pruebas multiparamétricas, pueda dar con una

solucion individualizada a la clinica de cada paciente.
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Reported in
SECTION /Topic Item Guidance for Reporting .
section
. Reportado en
SECCION / Tépico Item Guia para la elaboracion del reporte .
seccion
TITLE
TiTULO
Title 1 Identify the study as an economic evaluation and specify the interventions being compared.
Titul ] Identifique el estudio como una evaluacion econémica y especifique las intervenciones que estan
itulo
siendo comparadas.
ABSTRACT
RESUMEN
Provide a structured summary that highlights context, key methods, results and alternative
Abstract 2
analyses.
Proporcione un resumen estructurado que destaque el contexto, métodos principales, resultados y
Resumen 2
analisis alternativos.
INTRODUCTION
INTRODUCCION
L Give the context for the study, the study question and its practical relevance for decision making in
Background and objectives 3
health policy or practice.
Describa el contexto del estudio, la pregunta de estudio y su relevancia practica para la toma de
Antecedentes y objetivos 3
decisiones en politicas de salud o en la practica clinica.
METHODS
METODOS
Health economic Analysis
| 4 Indicate whether a health economic analysis plan was developed and where available.
plan
Plan de analisis de la 4 Indique si se desarroll6é un plan de analisis de la evaluacion econdmica y dénde se encuentra

evaluacion econdmica

disponible.
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Describe characteristics of the study population (such as age range, demographics, or clinical

Study population 5 .

characteristics).

Describa las caracteristicas de la poblacion del estudio (como rango de edad, demografia o
Poblacién de estudio 5

caracteristicas clinicas).
Setting and location 6 Provide relevant contextual information that may influence findings.
Contexto y lugar 6 Provea informacion contextual relevante que pueda influir en los hallazgos.
Comparators 7 Describe the interventions or strategies being compared and why chosen.
Comparadores 7 Describa las intervenciones o estrategias que se comparan y porqué fueron elegidas.
Perspective 8 State the perspective(s) adopted by the study and why chosen.
Perspectiva 8 Explicite la/s perspectiva/s adoptada/s por el estudio y porqué fue/ron elegida/s.
Time horizon 9 State the time horizon for the study and why appropriate.
Horizonte temporal 9 Indique el horizonte temporal del estudio y porqué es apropiado.
Discount rate 10 Report the discount rate(s) and reason chosen.
Tasa de descuento 10 Reporte la/s tasa/s de descuento y el motivo para elegirla/s.
Selection of outcomes 11 Describe what outcomes were used as the measure(s) of benefit(s) and harm(s).
Seleccion de los desenlaces

o 11 Describa qué desenlaces se utilizaron como medida/s de beneficio/s y dafio/s.
sanitarios
Measurement of outcomes 12 Describe how outcomes used to capture benefit(s) and harm(s) were measured.
Medicién de los desenlaces
12 Describa como fueron medidos los desenlaces utilizados para representar beneficio/s y dafio/s.

sanitarios
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Valuation of outcomes 13 Describe the population and methods used to measure and value outcomes.
Valoracion de los ) . " . o
o 13 Describa la poblacion y los métodos utilizados para medir y valorar los desenlaces sanitarios.
desenlaces sanitarios
Measurement and valuation
14 Describe how costs were valued.
of resources and costs
Medicién y valoracion de ) . o
14 Describa cédmo se midieron los recursos sanitarios y se valoraron los costos.
recursos y costos
Currency, price date, and = Report the dates of the estimated resource quantities and unit costs, plus the currency and year of
conversion conversion.
Moneda, fecha de los 15 Reporte las fechas de la estimacion de la cantidad de recursos y los costos unitarios, asi como la
precios, y conversién moneda y afio de conversion.
Rationale and description of 16 If modeling is used, describe in detail and why used. Report if the model is publicly available and
model where can it be accessed.
Justificacion y descripcion 16 En caso de usar un modelo de decision, describalo en detalle y justifique su eleccion. Reporte si el
del modelo modelo esta disponible publicamente y déonde se puede acceder.
. . Describe any methods for analysing or statistically transforming data, any extrapolation methods,
Analytics and assumptions 17 o
and approaches for validating any model used.
. Describa todos los métodos utilizados para analizar o transformar datos estadisticamente; los
Andlisis y supuestos 17 . . . . ) "
meétodos de extrapolacion, y las aproximaciones para validar cualquier modelo utilizado.
Characterizing . .
. 18 Describe any methods used for estimating how the results of the study vary for sub-groups.
heterogeneity
Caracterizacion de la 18 Describa todos los métodos utilizados para estimar como los resultados del estudio varian entre
heterogeneidad subgrupos.
Characterizing distributional 19 Describe how impacts are distributed across different individuals or adjustments made to reflect

effects

priority populations.
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Caracterizacion de los

Describa como se distribuyen los impactos entre diferentes individuos, o los ajustes realizados

19
efectos distribucionales para reflejar poblaciones prioritarias.
Characterizing uncertainty 20 Describe methods to characterize any sources of uncertainty in the analysis.
Caracterizacion de la ) " . . . . o
20 Describa los métodos utilizados para caracterizar cualquier fuente de incertidumbre en el andlisis.
incertidumbre
Approach to patient, public,
community, and stakeholder o Describe any approaches to engage patients, the general public, communities, or stakeholders (eg,
involvement and clinicians or payers) in the design of the study.
engagement
Abordaje para la
participacion e
involucramiento de los o1 Describa cualquier abordaje para involucrar a los pacientes, al publico en general, la comunidad, o
pacientes, el publico, la partes interesadas (por ejemplo, médicos o pagadores) en el disefio del estudio.
comunidad y otras partes
interesadas.
RESULTS
RESULTADOS

Report all analytic inputs (e.g., values, ranges, references) including uncertainty or distributional
Study parameters 22 .

assumptions.

Informe los detalles de todos los parametros utilizados (por ejemplo, valores, rangos, referencias),
Parametros del estudio 22 . . . o

incluyendo la incertidumbre o los supuestos distribucionales.

. Report the mean values for the main categories of costs and outcomes of interest and summarise

Summary of main results 23 . .

them in the most appropriate overall measure.
Resumen de los resultados 2 Informe los valores promedio de las principales categorias de costos y desenlaces de interés, y
principales resumalos en el indicador o la métrica general mas adecuado.

. Describe how uncertainty about analytic judgments, inputs, or projections affect findings. Report

Effect of uncertainty 24 . . ) . . .

the effect of choice of discount rate and time horizon, if applicable.

Describa cémo la incertidumbre sobre los juicios analiticos, los parametros o las proyecciones
Efecto de la incertidumbre 24 afectan los hallazgos. Si corresponde, informe el efecto de la eleccion de la tasa de descuento y el

horizonte temporal.
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Effect of patient, public,
community, and stakeholder

Report on any difference patient, public, community, or stakeholder involvement made to the

25
involvement and approach or findings of the study.
engagement
Efecto de la participacion e
involucramiento de los 25 Reporte sobre cualquier influencia o cambio que la participacion de pacientes, el publico, la
pacientes, el publico, la comunidad u otros actores haya tenido en el enfoque o los hallazgos del estudio.
comunidad y otros actores.
DISCUSSION
DISCUSION
Study findings, limitations, . o . . . .
o Report key findings, limitations, ethical or equity considerations not captured, and how these could
generalizability, and current 26 . . . .
impact patients, policy, or practice.
knowledge
Hallazgos del estudio,
limitaci Reporte los hallazgos principales del estudio, las limitaciones, asi como las consideraciones éticas
imitaciones,
o 26 o de equidad que no se hayan incorporado, y cémo los mismos podrian afectar a los pacientes, las
generalizabilidad y . .
politicas o la practica.
conocimiento actual
OTRA INFORMACION RELEVANTE
. Describe how the study was funded and any role of the funder in the identification, design, conduct,
Source of funding 27 . .
and reporting of the analysis
Describa cémo se financio el estudio y cualquier rol del financiador en la identificacion, el disefio,
Fuente de financiamiento 27
la realizacion, y el reporte del mismo.
. . Report authors conflicts of interest according to journal or International Committee of Medical
Conflicts of interest 28
Journal Editors requirements.
Reporte los conflictos de interés de los autores, de acuerdo con los requisitos de la revista
Conflictos de interés 28

cientifica o del Comité Internacional de Editores de Publicaciones Médicas (ICMJE).
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