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ANALISIS COSTE-EFECTIVIDAD DE DISTINTOS METODOS
DE DIAGNOSTICO POR IMAGEN DEL TROMBOEMBOLISMO
PULMONAR AGUDO

Stella Maris Batallés (1), Roberto Lisandro Villavicencio (1) y Stella Maris Pezzotto (2)

(1) Instituto Cardiovascular de Rosario — Fundacion “Dr. J. R. Villavicencio”.Rosario. Argentina.
(2) Consejo de Investigaciones. Universidad Nacional de Rosario. Argentina.

RESUMEN

Fundamento. La técnica diagndstica dptima para detectar
tromboembolismo pulmonar agudo (TEP) continda en discu-
sion. La gammagrafia pulmonar de ventilacion/perfusién ha
sido el examen preferido durante décadas, pero con el adveni-
miento de nuevas pruebas de imdagenes las posibilidades diag-
nésticas se ampliaron, siendo necesario evaluarlas desde la pers-
pectiva del coste y de la efectividad. El objetivo de este trabajo
fue evaluar distintos métodos de diagnéstico por imagen para
detectar TEP agudo para determinar el mds coste-efectivo.

Meétodos. Andlisis de coste-efectividad (CE) empleando
un drbol de decisiones para modelar distintas pruebas (cente-
llograma V/Q, TC helicoidal, angiografia por tomografia com-
putada multidetector (TCMD), resonancia magnética por ima-
genes (RMI) y arteriograffa convencional). Se obtuvieron
valores de sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo
(VPP) y negativo (VPN) de las pruebas diagndsticas. Resulta-
do medido: “caso detectado de TEP”. Los costes evaluados
fueron los directos, expresados en euros (€), incluyendo los
secundarios a las complicaciones de los métodos diagndsticos.
Se realiz6 un andlisis de sensibilidad de una via para evaluar la
robustez de las conclusiones.

Resultados. No se eliminaron pruebas por dominancia exten-
dida. La tasa cruda de CE para TCMD fue de 486 € por cada caso
de TEP detectado. El coste marginal entre la TC helicoidal y el
centellograma V/Q fue de 103 € para detectar 8 casos adiciona-
les de TEP, mientras que el coste marginal entre la TCMD y la TC
helicoidal fue de 229 € para detectar un caso adicional de TEP.

Conclusiones. La prueba diagndstica mds coste-efectiva
fue la TCMD, hallazgo que mostré robustez en el anilisis de
sensibilidad. Sin embargo, el andlisis de C-E incremental nos
mostré que la TCMD costé 229 € mds respeto a la TC helicoi-
dal para lograr una minima mejora en la efectividad de la prue-
ba (deteccién de TEP agudo). El alto valor predictivo negativo
de la TCMD justificarfa su realizacién en casos de sospecha de
TEP de ramas periféricas de pequefio calibre.

Palabras clave: Coste efectividad. Tromboembolismo
pulmonar. Diagndstico.
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ABSTRACT

Cost-Effectiveness Analysis of Different
Imaging for the Diagnosis of Acute
Pulmonary Embolism

Background. The optimal diagnostic test for detecting
acute pulmonary embolism (APE) is still under discussion.
The ventilation /perfusion scanning has been the preferred
examination for several decades, but with the development of
new tests the diagnostic posibilities have increased. It is
necessary to evaluate them from the cost-effectiveness
perspective. The goal of this study was to evaluate several
methods of imaging diagnosis so as to determine the most
cost-effective for detecting APE.

Methods. Cost-effectiveness (CE) analysis using a
decision tree to model various diagnostic test (V/Q lung scan,
spiral CT, angiography by MDCT, MRI and conventional
arteriography). Sensitivity and specificity values, and positive
and negative predictive values of diagnostic tests were
calculated. Expected outcome: “new APE case detected.” The
direct costs were evaluated in Euros (€), including the
secondary complications of diagnostic methods. To assess the
robustness of the findings, a one way sensitivity analysis was
performed.

Results. The most cost-effective diagnostic test was
angiography by MDCT. No diagnostic test were eliminated by
extended dominance. The crude rate of CE for MDCT was
486 € per case of APE detected. The marginal cost between
spiral CT and V / Q lung scan was € 103 for 8 cases of APE
detected additionally, while the marginal cost between MDCT
and spiral CT was 229 € to detect an additional case of APE.

Conclusions. The most cost-effective diagnostic test was
the MDCT; this finding showed to be robust in relationship to
sensitivity, specificity and costs changes. However, the
incremental C-E analysis showed that MDCT was capable to
detect only one additional case of APE than spiral CT, with an
incremental cost of 229 €. When peripheral branches are
affected, high negative predictive value of the MDCT justify its
conduct.

Key words: Cost effectiveness. Thromboembolisms,
pulmonary. Diagnosis.
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INTRODUCCION

El tromboembolismo pulmonar (TEP)
consiste en la oclusién total o parcial de la
circulacién pulmonar, ocasionada por un
codgulo sanguineo proveniente de la circula-
cién venosa sistémica, incluidas las cavida-
des cardiacas derechas y que, dependiendo
de su magnitud, puede o no originar sinto-
mas! 2. Constituye la tercera causa de enfer-
medad cardiovascular aguda en orden de fre-
cuencia, después del infarto de miocardio y
del accidente cerebrovascular, siendo res-
ponsable de 200.000 a 300.000 hospitaliza-
ciones en los Estados Unidos® 4. La mortali-
dad del TEP agudo sin tratamiento es del
30%7. Por lo tanto, es necesario detectar la
enfermedad de manera rdpida y precisa para
enfocar el manejo terapéutico del paciente®.

La técnica diagndstica Optima para
detectar TEP agudo en la préctica clinica de
la mayoria de los hospitales continda en
discusion®.

En nuestros dias, la tendencia mundial es
lograr la mayor objetividad en la toma de
decisiones sobre los recursos disponibles en
el sector salud. Los estudios de coste efec-
tividad (CE) constituyen una herramienta
para disminuir la incertidumbre en la toma
de decisiones en el dmbito sanitario.

El andlisis de CE es un tipo de evaluacién
econdmica en el que se comparan dos 0 mas
intervenciones sanitarias en términos de uni-
dades naturales de efectividad. Se trata de
contrastar estrategias que comparten los mis-
mos objetivos (en nuestro caso diagndstico
de TEP agudo), cuando sus niveles de efecti-
vidad difieren. Combina la informacién de la
efectividad clinica de las estrategias con la de
los costes de las mismas. La medida central
que resume dicha relacion es la tasa de CE.

El caso del TEP agudo es paradigmatico,
ya que existen numerosos métodos de diag-
ndstico por imdgenes que intentan detectar-
lo. Algunos de ellos son muy buenos para
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descartarlo, otros los son para confirmarlo y
otros podrian lograr ambas cosas, pero fre-

cuentemente son “sub-diagnésticos™.

La gammagrafia pulmonar de ventilacién/
perfusion ha sido considerada como el estu-
dio de primera linea para investigar TEP
agudo. Un estudio de “alta probabilidad”,
especialmente en un contexto clinico suges-
tivo, ha mostrado alta asociacién con angio-
graffa pulmonar positiva. Un estudio “nor-
mal” practicamente excluye el diagndstico
de TEP agudo®. Pero en todas las situaciones
intermedias, el centellograma V/Q tiene difi-
cultades para detectar o excluir esta entidad.

La tomografia computada helicoidal
(TCH), por su parte, es una modalidad diag-
nostica disponible en muchas instituciones
en nuestros dias y es otra de las opciones
dtiles para evaluar pacientes con sospecha
de TEP agudo. Sin embargo, este método,
que emplea radiaciones ionizantes y con-
traste yodado endovenoso, tiene insuficien-
te sensibilidad para detectar trombos en las
ramas pulmonares periféricas®.

La tomografia computada multidetector
(TCMD) ha demostrado una alta sensibili-
dad y especificidad para detectar trombos
en todos los vasos pulmonares, incluidos
los de muy pequeiio calibre (subsegmenta-
rios)*19, Los cortos tiempos de adquisicién
y la consiguiente reduccién de artefactos
por movimientos cardiacos son ventajas
importantes respecto a la TCH.

El empleo de resonancia magnética por
imdgenes (RMI) para la deteccion de trom-
bos pulmonares resulta atractivo ya que es
un método diagndstico que permite la eva-
luaciéon de la vasculatura pulmonar sin
necesidad de inyectar sustancia de contras-
te yodada endovenosa, con el menor riesgo
de reaccion anafildctica para el paciente y
que evita la exposicién a la radiacién®.

La arteriograffa pulmonar es conocida
como el “patrén de oro” para el diagndstico
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de TEP agudo. Sin embargo, lo invasivo del
método, la posibilidad de producir reaccio-
nes anafilacticas y complicaciones cardio-
vasculares*, sumado a la baja concordancia
interobservador en la interpretacion de
trombos en arterias subsegmentarias atn
con arteriografia selectiva, hace dudar de su
condicién de técnica de referencialls 12,

El objetivo del presente trabajo fue
valuar qué estrategia resulta la mds coste-
efectiva para detectar TEP agudo.

MATERIAL'Y METODOS

Se realiz6 un andlisis de coste-efectividad
(CE) desde la perspectiva del tercer pagador.

Se consideré el escenario de aquel
paciente que estando hospitalizado por otro
diagnéstico distinto a TEP presentd un epi-

Tabla 1

sodio de disnea subita que requirié descar-
tar dicha entidad.

Fueron evaluados los costes de distintas
técnicas de imagen para diagnéstico de TEP
agudo y se compararon con el resultado
deseado: “caso detectado de TEP agudo”.

Las técnicas en evaluacion fueron: cente-
llograma V/Q, TCH, angiografia por
TCMD (considerandose por igual todas las
generaciones de 4 a 256 filas de detectores),
RMI pulmonar y arteriografia pulmonar
convencional.

Se revisé la literatura médica para obte-
ner valores de sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo y negativo de las
técnicas en consideracion. Cabe aclarar que
dichos valores no se obtuvieron de meta-
andlisis ni de revisiones sistemdticas sino
de diversas fuentes bibliograficas (tabla 1).

Supuestos clinicos

Variable Valor Rango Referencias
Prevalencia de TEP agudo 28,4 15-50 23
Probabilidad de TEP agudo en cetellograma V/Q, con TEP presente 23

Normal 2,0

Baja 15,9

Intermedia 41,2

Alta 40,9
Probabilidad de TEP agudo en centellograma V/Q, con TEP ausente 23

Normal 19,4

Baja 40,3

Intermedia 38,0

Alta 23
Sensibilidad TCH 88,6 63-95 24-16
Especificidad TCH 92,5 78-97 24-16
Sensibilidad TCMD 96,0 90-100 25
Especificidad TCMD 97,0 90-100 25
Sensibilidad RMI pulmonar 38,5 39-49 15, 20-26
Especificidad RMI pulmonar 82,4 50-90 27
Sensibilidad arteriografia pulmonar 98,0 86-100 28
Especificidad arteriograffa pulmonar 97,0 95-98 29

Abreviaturas
TEP: tromboembolismo pulmonar

C llograma V/Q: llograma ventilacion-perfusion
TCH: tomografia computada helicoidal

TCMD: ifia computada multidetector

RMI: Stica por i
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Con los supuestos estadisticos obtenidos
(tabla 1) se generd un drbol de decision para
comparar las técnicas en evaluacion, emplean-
do un software especifico (Data Treeage
3.5). De cada técnica evaluada se obtuvo el
coste neto y la efectividad neta. Las técni-
cas fueron independientes unas de otras.

Para efectuar el andlisis de CE en primer
lugar se ordenaron las técnicas en orden
creciente de coste. Se analiz6 la CE incre-
mental entre las técnicas incluidas con el fin
de evidenciar dominancia fuerte (técnica
con menor coste y mayor efectividad o con
menor efectividad y menor coste), domi-
nancia débil (técnicas con mayor efectivi-
dad pero igual coste, igual efectividad y
mayor coste, menor efectividad e igual
coste o menor coste e igual efectividad) o
dominancia extendida (técnicas con mayor
coste y mayor efectividad, pero menor tasa
de C-E incremental) de alguna de ellas.
Finalmente, se analiz6 la CE incremental de
las técnicas que quedaron en el modelo.

Los costes analizados fueron sélo los
directos. También se incluyeron los secun-
darios a las posibles complicaciones de las
pruebas que emplearon contraste yodado
endovenoso (TCH, TCMD vy Arteriografia
pulmonar); se consideraron los costos de
alergia al mismo y de la didlisis por falla
renal post-inyeccién (si bien hoy en dia es
infrecuente esta complicacién) (tabla 2).

Los costes se expresaron en euros () y
la fuente de informacién fueron los arance-
les sugeridos por la Camara de Entidades de
Diagndstico y Tratamiento Ambulatorio de
Argentina por una parte y por fuentes loca-
les (pertenecientes a centros de costes de
prestadores privados), con aranceles actua-
lizados a Junio de 2008. El coste de la dii-
lisis por fallo renal proviene del valor pro-
medio que los financiadores pagan por
dicha entidad nosoldgica (valor modulado
que considera prestaciones y honorarios
profesionales y derechos institucionales).
No se midieron costes indirectos como pér-
didas de dias de trabajo por hospitalizacién
del paciente o gastos o pérdidas econdmicas
de la familia por atencién del paciente) y no
se aplico tasa de descuento a los costes ni a
los efectos.

Para evaluar la robustez de las conclusio-
nes del estudio se realiz6 un analisis de sen-
sibilidad de una via de los valores de sensi-
bilidad y especificidad de los métodos de
imagen, como también de los costes de las
distintas técnicas.

RESULTADOS

Con la RMI fueron necesarios 585 €
para detectar un nuevo caso de TEP, mien-
tras que con la arteriografia pulmonar con-
vencional fueron necesarios 679 € para

Tabla 2

Coste en euros de las diferentes técnicas diagndsticas (incluyendo las posibles complicaciones de las mismas)

Costo Centellograma V/Q TCH TCMD RMI Arteriografia Pulmonar
Estudio* 154 187 416 489 553

Alergia 44 44 44 44

Dialisis 66 66 66

Cateteres 33

Costo Total 154 257.4 486,4 4934 656,4
Estrategia

* Incluye costes de contraste yodado endovenoso (en los casos de TCH, TCMD y Arteriografia pulmonar) y de gadolinio endovenoso (en el caso de RMI)

Abreviaturas

C llograma V/Q: centell na ventilacion-perfusion
TCH: tomografia computada helicoidal

TCMD: ifia computada multidetector

RMI: re. ética por imd,
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Tabla 3

Anailisis de coste-efectividad marginal

Prueba Coste en euros | Cost Marg en euros Efect Efect Marg C/E* C/E Marg*
CENT, V/Q 154 0,1 2.758
TCH 2574 103,4 0,9 0.8 296 1272
TCMD 486.,4 229 1,0 0,1 499 2.168,4
RMI 4934 7 0.8 -0,1 585 (Dominada)
ARTER 656,4 170 1,0 -0,0 679 (Dominada)

* C/E 'y C/E Marg: euros por caso detectado de TEP agudo

Abreviaturas

Cost Marg: coste marginal

Efect: efecto

Efect Marg: efecto marginal

C/E: coste/ efectividad

C/E Marg: coste/ efectividad marginal

Cent. V/Q: centellograma ventilacion-perfusion

TCH: tomografia computada helicoidal

TCMD: ifia computad. ltidetector

RMI: re. ica por i

Arter: arteriografia pulmonar

Figura 1

detectarlo. Ambas resultaron las pruebas de
mayor coste y menor efectividad, por lo que
fueron excluidas del modelo.

Después de excluir las pruebas domina-
das quedaron en el modelo el centellograma
V/Q, TCH y la angiografia por TCMD.

No se eliminaron pruebas que demostra-
sen mayor coste y mayor efectividad, pero
menor tasa de CE incremental (situacion
conocida como dominancia extendida).

La angiograffa por TCMD fue la prueba
més costo-efectiva. La tasa cruda de CE
para TCMD fue de 486 € por cada caso de
TEP detectado.

El coste marginal entre la TCH y el cen-
tellograma V/Q fue de 103 € para detectar
8 casos adicionales de TEP, mientras que el
coste marginal entre la TCMD y la TCH fue
de 229 € para detectar un caso adicional de
TEP (tabla 3).

No se evidenciaron cambios en los resulta-
dos obtenidos al variar los valores de sensibi-
lidad y especificidad de los métodos de ima-
gen (valores de los rangos expuestos en la
tabla 1) y de los costes de las distintas pruebas
(£ 100 € de los establecidos en la tabla 2).

Rev Esp Salud Publica 2009, Vol. 83, N.° 3

Analisis de coste-efectividad de las pruebas
en estudio para diagnéstico de TEP agudo

1,0

0,94
0,84
0,74
0,64

0,54
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0.4-
0.3

0,2

0,01

T T T
150,0 390,0 510,0 630,0

Efectividad

T
270,0

O Centellograma V/Q
<& CTH

A Angio TCMD

O RMI

V Arteriografia

DISCUSION

En nuestro modelo, con los supuestos
antes definidos, la angiografia por TCMD
fue la prueba mds coste-efectiva. Esto signi-
fica que, a igual efectividad que la arterio-
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grafia pulmonar, su coste fue menor al de
esta dltima.

Antes de la aparicion de la TCH, el algo-
ritmo de estudio que aparecia como mds
coste-efectivo para diagnéstico de TEP
agudo era centellograma pulmonar V/Q
mds evaluacién ecografica de venas inferio-
res y angiografia pulmonar® 3. En nuestro
andlisis, exceptuando el centellograma pul-
monar V/Q que mostré la menor efectivi-
dad, el resto de las modalidades diagndsti-
cas mostraron un alto valor de efectividad,
siendo el coste el factor clave en la relacién
entre las variables coste y efectividad.

En la investigacion de van Erkel y col.!*
se estimo “sobrevida” como unidad de efec-
tividad y costes de 12 pruebas que combi-
naban TCH, centellograma V/Q, ecografia
vascular venosa, angiografia convencional
y/o determinacién bioquimica de dimero D.
Los autores concluyeron que la prueba mas
coste-efectiva para diagnéstico de TEP era
la determinacién de dimero D seguida por
TCH si aquel era positivo. En nuestra expe-
riencia, al no ser solicitado de forma rutina-
ria en todos los pacientes, no se considerd
el coste del dimero D en cada una de las
pruebas.

Es conocida la limitacién de la TCH para
detectar trombos en las ramas subsegmenta-
rias pulmonares'> 0. Sin embargo, existen
estudios que sugieren que la deteccién de
los trombos en las ramas pulmonares peri-
féricas es de escasa utilidad clinica y su
falta de deteccién puede ser tolerada!”- '8,
Pero, con el advenimiento de la TCMD en
los dltimos afios, se ha demostrado que su
valor predictivo negativo es muy alto, con
valores de hasta un 99%!°.

A diferencia de van Erkel y col. y de
varias experiencias publicadas®® 2!, en
nuestro estudio no utilizamos una medida
de efectividad final —como por ejemplo son
“afios de vida ganados” o “sobrevida”?>-.
Sin embargo, creemos que el resultado
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intermedio “casos detectados de TEP
agudo” (“output” intermedio) es relevante y
estd acorde al objetivo de la investigacion
que fue determinar la prueba de mayor CE
para detectar dicha entidad patoldgica.

Creimos erréneo comparar la razén de
C-E de una prueba diagnéstica con otra y
optar por aquella intervencién cuya razén
resultase mds baja, ya que analizamos prue-
bas excluyentes entre si. En nuestra expe-
riencia, fue necesario efectuar el anélisis de
CE incremental; es decir, cuanto se incre-
mentd el efecto (nuevos casos de TEP
agudo detectados) y cudnto se incrementa-
ron los costes en comparacién con la opcién
inmediatamente anterior en orden de coste.
Dicho de otra forma, el andlisis de C-E
incremental nos permitié saber cudnto
costé cada caso detectado de TEP agudo
por encima de lo que se logré diagnosticar
con la prueba inmediatamente mds econd-
mica. De dicho andlisis de CE incremental
observamos que la tasa cruda de C-E para
TCMD fue de 486 € por cada caso de TEP
detectado y que el coste marginal entre la
TCH y el centellograma V/Q fue de 103 €
para detectar 8 casos adicionales de TEP,
mientras que el coste marginal entre la
TCMD y la TCH fue de 229 € para lograr
detectar sélo un caso adicional de TEP.

No consideramos necesario aplicar tasa
de descuento a los valores de coste y efecti-
vidad dese el momento que no obtuvimos
medidas de efectividad finales, sino inter-
medias, con un horizonte temporal inme-
diato.

Al plantear el escenario de aquel pacien-
te que estando hospitalizado por otro diag-
néstico distinto a TEP presenta un episodio
de disnea subita que requiere descartarlo,
no se consideraron los costes de la hospita-
lizacion.

Limitaciones del estudio: Al utilizar un

modelo probabilistico como base de andli-
sis, la validez interna de nuestro estudio fue

Rev Esp Salud Publica 2009, Vol. 83, N.° 3
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menor que si se tratara de una evaluacién
econdmica concurrente a un ensayo clinico
o basada en una revisién sistemdtica de
ensayos clinicos (aunque éstos tltimos son
mads rigurosos desde el punto de vista meto-
dolégico y tienen mayor validez interna,
presentan menor validez externa).

Nuestro trabajo implicé la aplicacion de
un modelo matemdtico que no contemplé
cuadros clinicos o pacientes particulares. En
muchas oportunidades el contexto clinico, el
medio socio-econdmico, la ubicacién geo-
gréfica, la disponibilidad de la dltima tecno-
logia entre otros factores, son decisivos a la
hora de seleccionar un método de diagndsti-
co por imdgenes para evaluar TEP agudo.

Si bien es real que la mayoria de los cen-
tros sanitarios de Europa y Estados Unidos
ya cuenta con equipos de TCMD, que han
reemplazado a la TCH, donde lo que varia
es la cantidad de filas de detectores, la
situacién no es la misma en América Lati-
na, donde ambas tecnologias conviven.
Seria quizds mds oportuno incluir en el and-
lisis de CE la angiograffa por TCMD con 4
filas de detectores, con 16, con 64, con 128
y con 256 separadamente.

Respecto a los resultados obtenidos, no
es posible realizar extrapolaciones de los
mismos fuera del ambito local del estudio
debido a los valores de los costes y de la
efectividad incluidos en el analisis.

Por ultimo, cabe la duda de conocer qué
ocurrirfa con la C-E de las pruebas valora-
das en distintos subgrupos de pacientes,
donde las efectividades pueden modificarse
de acuerdo a determinadas variables (por
ejemplo, edad de los pacientes, sexo, facto-
res de riesgo asociados, etc.).

Como conclusién, la prueba diagndstica
mds coste-efectiva en nuestra experiencia fue
la TCMD, hallazgo que mostrd robustez ante
las variaciones de sensibilidad, especificidad
y coste de las pruebas incluidas en el andlisis.

Rev Esp Salud Publica 2009, Vol. 83, N.° 3

Sin embargo, el andlisis de CE incremental
nos mostré que, respecto a la TCH, la TCMD
costd 229 € mds para lograr una minima
mejora en la efectividad de la prueba (detec-
cién de TEP agudo). El alto valor predictivo
negativo de la TCMD justificarfa su realiza-
cién en casos de sospecha de TEP de ramas
periféricas de pequefio calibre.

No se observaron pruebas cuyas efectivi-
dades fuesen menores a cero.

Tanto la RMI pulmonar como la arterio-
graffa pulmonar convencional mostraron
mayor coste y menor e igual efectividad
respectivamente que la angiografia por
TCMD, siendo ambas dominadas por la
angiografia por TCMD (tabla 3) (figura 1).

Con vistas a los nuevos escenarios mun-
diales, donde la disponibilidad de tomdgra-
fos computados de distintas filas de detecto-
res es cada vez mayor, serfa mas conveniente
incluir en el andlisis de CE la angiografia por
TCMD con 4 filas de detectores, con 16, con
64, con 128 y con 256 separadamente.
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