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ROSA GUTARRA-VILCHEZ, TEODARDO CAMPOS SOLORZANO, FRINE SAMALVIDES CUBA

ARTICULO ORIGINAL
ORIGINAL PAPER

COSTO UTILIDAD DE INTERVENCIONES
PREVENTIVAS PARA CANCER DE MAMA EN EL

PERU

Resumen

ALFoNso GUTIERREZ-AGUADO™

' Sociedad Médica Peruana de Especialistas

Objetivo: Estimar el costo utilidad de las intervenciones preventivas contra el cancer de mama
en mujeres peruanas. Disefio: Evaluacion econdmica tipo costo-utilidad. Material: Parametros
epidemiolégicos, costos. Intervenciones: Se ha realizado un andlisis de costo utilidad
empleando el modelo de Markov, basado en la informacion de parametros epidemioldgicos,
costos asociados al cancer de mama y la utilidad. Los costos fueron desde la perspectiva
del financiador (MINSA). Se compard con los afios de vida ajustados por calidad (AVAC) y se
utilizé una tasa de descuento del 5%. Principales medidas de resultados: Razon incremental
de costo efectividad. Resultados: El costo anual de la intervencién autoexamen de mamas
fue USD 10 410 811, para el examen clinico de mamas fue 45 007 733,76, con mamografia
fue USD 46 624 661,45 y para la intervencion con tamoxifeno fue USD 4 705 800. La razon
incremental de costo efectividad (RICE) fue 2 638,6 USD/QALY. Conclusiones: La intervencion
con mamografia fue mas costo-efectiva que las otras intervenciones.
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Cost-utility of preventive interventions for breast cancer in Peru

ABSTRACT

Objective: To determine the cost utility of preventive interventions
against breast cancer in Peruvian women. Design: Cost-utility
type economic evaluation. Material: Epidemiologic parameters,
costs. Interventions: A cost utility analysis using Markov model
based on the information of epidemiological parameters, costs
associated with breast cancer and usefulness was performed.
Costs were from the payer perspective (Health Ministry) com-
pared with adjusted life years (QALYs) and used a discount rate
of 5%. Main outcome measures: Incremental cost-effectiveness
ratio. Results: The annual cost of breast self-examination inter-
vention was USD 10 410 811, for clinical breast examination was
45 007 733.76, with mammography was USD 46 624 661.45
and for intervention with tamoxifen was $ 4 705 800. The incre-
mental cost-effectiveness ratio (RICE) was 2 639.6 USD / QALY.
Conclusions: The intervention with mammography was more
cost-effective than other interventions.

Key words: Breast neoplasms, mammography, tamoxifen, cost-
effectiveness analysis (source: MeSH NLM).

Dr. Alfonso Gutiérrez-Aguado
Direccion: Av. Los Jazmines | 14, Urb.
violetas, Lima 28, Peru.

Teléfono: (511) 988-493448

Correo electrénico:
alfons02805@yahoo.es
alfons02805@gmail.com

Rev peru ginecol obstet. 2012; 58: 253-261

INTRODUCCION

El cancer de mama es el cancer mas comin en
las mujeres, y el primero en comparaciéon con
todos los canceres. A nivel mundial, para el afio
2008, se registro 1 384 155 nuevos casos (tasa
de incidencia 39 x 100 000 mujeres) y 458 503
muertes (tasa de mortalidad 12,5 x 100 000 mu-
jeres); alrededor de 55% de la carga de enferme-
dad se produce en pafses en vias de desarrollo.
En América Latina, se registré 114 898 casos
(tasa de incidencia acumulada 39,7 x 100 000
mujeres) y 36 952 muertes (tasa de mortalidad
12,4 x 100 000 mujeres)™.
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En el Perd, el cancer de mama es la segunda cau-
sa de muerte por cancer en las mujeres. Se es-
tima que cada afio se presentan alrededor de 4
300 nuevos casos (tasa de incidencia acumulada
34 x 100 000 mujeres) y 1 365 muertes (tasa de
mortalidad 10,8 x 100 000 mujeres). El cancer de
mama representa 30 862 anos de vida saludables
perdidos, generando una pérdida aproximada de
90 millones de dolares®.

El cancer de mama es una enfermedad dificil-
mente prevenible. Muchos de los factores de
riesgo no son modificables, tales como la edad,
factores reproductivos, nivel educativo, historia
familiar, alteraciones genéticas y antecedentes de
biopsias previas y tratamientos hormonales pro-
longados. LL.a modificacién de estos factores re-
quiere de un largo proceso y sus efectos tardaran
en evidenciarse varias décadas. Por lo tanto, los
esfuerzos para lograr el control de la enfermedad
en un término mas corto deben centrarse en la
deteccion-diagnéstico temprano y la implemen-
tacion de tratamientos adecuados®.

El Instituto Nacional de Enfermedades Neopla-
sicas (INEN) del Perd ha desarrollado la Norma
técnico oncoldgica para la prevencion, deteccion y
diagnéstico temprano del cancer de mama a nivel
nacional, que tiene como objetivo reducir la mor-
talidad por cancer de mama. Ademds, tiene como
actividades la deteccién y diagnostico temprano
(autoexploracion, la exploracion clinica y la mamo-
graffa); estas estan dirigidas principalmente a muje-
res mayores de 40 afios y aquellas menores de 40
aflos con uno o mas factores de riesgo. Esta not-
ma recomienda ademas realizarse una mamografia
cada afio a partir de los 40 afios de edad®.

Existen diversos tratamientos farmacolégicos para
el cancer de mama, pero, el que es considerado
como quimioproteccion es el tamoxifeno. Es por
ello que, la Guia de Practica Clinica del INEN re-
comienda su uso en mujeres premenopausicas y en
mujeres posmenopausicas, ya que reduce el riesgo
en desarrollar cancer de mama invasivo®.

Desde el afio 2009, nuestro pafs ha entrado en una
de etapa de Aseguramiento en Salud, teniendo co-
bertura a enfermedades neoplasicas; dentro de ellas
esta el cancer de mama. Sin embargo, segun listado
del Plan Esencial de Aseguramiento en Salud, solo
se cubre el diagnéstico del cancer de mama®.

Los tratamientos farmacolégico y quirargico tienen
costos elevados, pero, no conocemos cuan costo
efectivas son comparados con otras intervencio-
nes, tal como el autoexamen de mama, el examen
clinico de mamas y la mamografia, en nuestro pais.
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Es importante tener en consideracion realizar
evaluaciones econdémicas como instrumentos

ue permitan ser utilizados por los tomadores
éle decisiones en el ambito de la salud. L.a OMS
recomienda, en su Informe Sobre la Salud en el
Mundo, la realizacién de estudios de costo-efec-
tividad, con el fin de identificar intervenciones
orientadas a prevenir los principales riesgos que
amenazan a la salud vy, asi, priorizar las interven-
ciones més costo-efectivas y accesibles”.

Hay una cantidad considerable de informacion
sobre costo efectividad, de estrategias para redu-
cir la mortalidad por cancer de mama en paises
desarrollados®!”, pero esta informacion dismi-
nuye considerablemente para los paises en vias
de desarrollo, como el nuestro.

Es por ello que el objetivo de este estudio es es-
timar el costo utilidad de las intervenciones pre-
ventivas para disminuir la mortalidad por cancer
de mama en mujeres peruanas. Se compara au-
toexamen de mama, examen clinico de mama,
mamografia y el tratamiento con tamoxifeno.
Este trabajo se realizé desde la perspectiva del
financiador, a partir de un modelo de Markov
que reproduce la historia natural de la enferme-
dad por cancer de mama, con un horizonte de

temporalidad de 40 afios.
METODOS

Se realizé una evaluacién econémica tipo cos-
to-utilidad estructurado sobre un modelo ma-
tematico de Markov

La poblacién consistié en una cohorte hipotéti-
ca compuesta por mujeres peruanas: para el au-
toexamen de mamas, 10 410 811 mujeres mayo-
res de 13 afios de edad; para el examen clinico de
mamas, 5 860 382 mujeres mayores de 30 afios
de edad; para la mamografia, 3 806 592 mujeres
mayores de 40 afios de edad. Para el tratamien-
to con tamoxifeno se considerd a los pacientes
afectados con cancer temprano de mama, alre-
dedor de 8 184 casos®.

Estas edades fueron estimadas para el 2007 por
el Instituto Nacional de Estadistica e Informa-
tica (INEI) y se las tomé en consideracion a la
Norma Técnica del INEN®.

En nuestro modelo comparamos el autoexa-
men de mamas, el examen clinico de mamas, la
mamografia y el tratamiento con tamoxifeno.

Los estados de salud del modelo son: suscepti-
ble o sano, desarrolla cancer de mama, muerte
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por cancer de mama y muerte pot otras cau-
sas. Se debe tener en cuenta que los estados
del Modelo de Markov reproducen la historia
natural de la enfermedad del cancer de mama.

La transicion entre estados tiene lugar en cada
ciclo; la duracién de cada ciclo ha sido esta-
blecida en un afio. Se tomd un horizonte de
temporalidad de 40 anos.

En cada una de las intervenciones analizadas
(autoexamen de mamas, examen clinico de
mamas, mamografia y el tratamiento con ta-
moxifeno), se identificé los principales cami-
nos mutuamente excluyentes que una paciente
en este contexto clinico puede transitar (figura

1).

La representacion grafica del modelo de Markov
usada para el calculo del andlisis costo utilidad se
presenta solo para la intervenciéon ‘mamografia’,
cuya estructura es la misma que para las otras
intervenciones; figura 2.

Figura 1. Modelo de cohorte basica. Progresion de cancer de
mama a la muerte

Cancer
avanzado

Cancer
Muerte

temprano

p p p +

Figura 2. Modelo de Markov para la estrategia ‘mamografia’.

Susceptible

Se genero asi un modelo de Markov; para ello se
empled el programa TreeAge Pro version 2009®
(TreeAge Software, Inc).

Los parametros de estimacion del modelo inclu-
yen a las probabilidades de ocurrencia o transi-
cion, analisis de costos y efectividad.

Las distintas probabilidades de transicion han
sido obtenidas de diversas fuentes de infor-
macién (estudios epidemioldgicos, registros de
cancer del INEN-portal transparencia, estadisti-
cas demograficas y opinion de expertos) (tablas

1y2).

El anilisis de costos se realiz6 desde la perspecti-
va del Ministerio de Salud (financiador)'?, y por
ese motivo todos los costos estan seleccionados
en funcién del costo que el Ministerio de Sa-
lud debe asumir, tales como los costos directos
(excluyendo los costos de tiemf)o y transporte).
Los costos fueron ajustados al afio 2011. Para
el analisis de costos directos se tomé en consi-
deracion los costos de infraestructura, recursos
humanos, equipos, materiales e insumos.

Se tomo en cuenta los costos de atencidén del
aciente con cancer de mama®®. Para ello se
izo un anilisis de costo usando el Docu-

mento Técnico “Metodologia para la estima-
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RevisTA PERUANA DE GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA 255



Tabla 1. Parametros de estimacion del modelo
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Base Parametros Referencias
Epidemioldgicos
Tasa de incidencia 34 - Globocan 2008 @
N° casos nuevos/afio 4 300 = Globocan 2008 @
Tasa de mortalidad 10,8 - Globocan 2008 ®
N° muertes/afio 1 365 = Globocan 2008 @
Autoexamen de mama
Edad >13 afios - INEN @
RR 1,05 0,9 a 1,24 Késters @
Cobertura 34,6% - Romani 2
Sensibilidad 26 2 41% - Leuro ®
Examen clinico de mama
Edad =30 afos - INEN @
RR 1,07 0,88 21,29 Kosters @9
Cobertura 80% - Romani @2
Sensibilidad 40 a2 69% - Leuro @
Especificidad 882 99% - Leuro ®
Mamografia
Edad para mamografia >40 afios - INEN @
Sensibilidad 95% - Mushlin
Especificidad 97% - Mushlin
Cobertura 8% - Romani @2
Reduccién tasa de mortalidad 15% 7% a 23% Berry
Tratamiento con tamoxifeno
Reduccién tasa de mortalidad 9% 61%a Berry 9
12,5%
RR 0,73 0,58 2 0,91 Berry ¥ Cuzick *®
Tabla 2. Matriz de probabilidades de transicion para el modelo
Susceptible Cancer temprano Cancer avanzado Muerte
Sano (susceptible) 0,999432 0,000265 0,00021 0,000093
Cancer temprano 0,001 0,03 0,969 0,00
Cancer avanzado 0 0 0,01 0,99
Muerte 0 0 0 1,00

Fuente: Tasa de incidencia y mortalidad MINSA, INEN

cién de costos estandar en establecimientos
de Salud”” y de las Normas Jefaturales del
INEN®9: Norma técnico oncoldgica para la
prevencion, deteccion y diagndstico temprano
del cancer de mama a nivel nacional y Guia Cli-
nica en base a la Guias del NCCN ‘Cancer de
mama’. Se generd asi una matriz de costos en
Excel®2010. Para el analisis de costo se consi-
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deré un tipo de cambio equivalente a 1 USD =

S/. 2,65

Con relacién a la efectividad, se tomé en con-
sideracién dos aspectos, la esperanza de vida

los afios de vida ajustados por calidad (AVAC o
QALY). Los datos para esperanza de vida para
cancer de mama fueron obtenidos de la base de
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datos del estudio de carga de enfermedad desa-

rrollada por Velasquez y col @.

La representacion grafica del modelo de Markov
usado para hallar la esperanza de vida (EV) de

los nodos se presenta en la figura 3.

Se usé también el programa TreeAge Pro version
2009® (TreeAge Software, Inc).

Los datos de QALY han sido obtenidos de di-
versas fuentes de informacion, los que se pre-
senta en la tabla 4.

Figura 3. Modelo de Markov para calculo de esperanza de vida usando TreeAge Pro version 2009.
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Tabla 3. Tasa de mortalidad de cancer de mama (tdead2010).

Grupo de edad Tasa de mortalidad
25 0,000587
30 0,005623
35 0,013239
40 0,030562
45 0,044053
50 0,07292
55 0,104294
60 0,143043
65 0,22201
70 0,30447
75 0,40518

>80 0,70998

Tabla 4. Aios de vida ajustados por calidad (QALY) de los
estados de salud del modelo.

Estados Utilidad Interva- Referen-
(QALY) los cias

Sl 0997 0881 ‘sumido,

(susceptible) experto

Cancer 0.72 0,068 a  Peasgood
temprano ’ 0,782 an

Cancer 0,721 a  Peasgood
avanzado RS 0,806 an

Muerte 0 -

La consistencia de las conclusiones obtenidas
se evaludé mediante analisis de sensibilidad de-
terministico de tipo analisis de tornado. De
esta forma se determiné cudles fueron las va-
riables criticas, es decir, aquellas que tuviesen
un rango de valores que, al modificarse, afec-
tase los resultados globales del modelo. Este
analisis se realiz6 tanto para las probabilidades
calculadas, para los costos y la efectividad. La
tasa de descuento ha sido de 5%, llevandola

L C0STO UTILIDAD DE INTERVENCIONES PREVENTIVAS PARA CANCER DE MAMA EN EL PERU

hasta 0%, para determinar la influencia de esta
variable en el resultado final.

Se recogi6é datos para alimentar cada uno de
los parametros de estimacién del modelo. La
busqueda incluyé estudios primarios y revisio-
nes sistematicas de la literatura en MEDLINE,
TRIP Database, Sczence Direct, Registro Cochra-
ne de Revisiones Sistematicas y LILACS (2008-
2012). Se utiliz6 los siguientes términos MeSH y
conectores: breast neoplasms'y cost effectiveness, cost-
benefit analysis, breast self-examination, breast clinical
examination, mammography, tamoxifen o su equiva-
lente en espanol.

Se considerd estudios en idioma espafol e inglés
y se hizo ademas una buisqueda secundaria, revi-
sando las referencias bibliograficas de las fuen-
tes ya obtenidas.

RESULTADOS

En referencia al analisis de costo, el autoexamen
de mama no tiene costo para el estado. Para el
examen clinico de mama, el costo unitario fluc-
tta entre USD 9,6 (S/. 25,5) para el primer nivel
de atencion y USD 24,5 (8}3.64,96) para el se-
gundo y tercer nivel de atencion.

En el caso de la intervenciéon con mamografia,
el costo que se obtuvo por paciente fue USD
35,4 (S/. 93,71), que incluye el costo de la con-
sulta y la mamograffa. Ver tabla 5.

Los costos se incrementarian si es que se en-
cuentra tumoracion, ya que se tendria que hacer
otros procedimientos, tales como puncién con
aguja fina de quiste de mama, biopsia percuta-
nea y estudio anatomopatoldgico, con un costo
unitario total para estos procedimientos de USD
69,5 (S/.184,4) en el segundo y tercer nivel.

La Norma Técnica del INEN recomienda que se
debe de practicar el autoexamen de mama desde

Tabla 5. Costos considerados en la intervencion con mamografia en cancer de mama

Descripcion*

Consulta ambulatotia I nivel atencién
Consulta ambulatoria II y III nivel atenciéon
Mamografia bilateral
Puncién con aguja fina de quiste de mama

Biopsia percutanea de mama con imagenes

Estudio anatomopatolégico con tincién especial

Costo unitario (S/.) Total
N°  Total (S/.)
12,75 2 25,50
32,48 2 64,96
28,75 1 28,75
22,08 1 22,08
45,92 1 45,92
22,69 1 22,69

*Se tomo en consideracion segln el paquete de cobertura del PEAS (6)
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Tabla 6. Costo de tratamiento seglin esquema con tamoxifeno (15)

. . Costo total del Costo total del
. Costo minimo  Costo  Tiempo de . .
Farmaco . . . tratamiento tratamiento
mensual maximo tratamiento , . .
(minimo) (maximo)
Tamoxifeno 5,88 46,20 5 afios 352,8 2 772,00

la menarquia, con una frecuencia mensual. Para
el caso del examen clinico de las mamas, se reco-
mienda a mujeres a partir de los 30 afios, con una
frecuencia anual (poblacién=>5 860 382); si con-
sideramos una cobertura del 80% y el costo uni-
tario del examen clinico de mamas en USD 9.6,
se tendra un costo total de USD 45 007 733,76.

Para el caso de la mamografia, debe de realizarse
anualmente en mujeres mayores de 40 afios (po-
blaciéon=3 806 592 mujeres); si consideramos
una cobertura de 34,6%, y el costo de solo la
mamografia de USD 35,4, se tendra un costo
total de USD 46 624 661,45

Para la intervencién con tamoxifeno, es consi-
derado en la Guia de Practica Clinica del INEN
como un medicamento que reduce el riesgo de
cancer de mama avanzado; ademas, recomienda
una mamografia diagnostica anual en pacientes
que siguen en observacién clinica®. Ver tabla 6.

Teniendo en consideracion el costo promedio
ponderal del tratamiento con uso del tamoxife-
no, serfa de USD 575,5 (S/.1 565,4), y con una
poblacién de pacientes afectados con cancer
temprano de mama (8 184 casos) el costo total
serfa de USD 4 705 800.

Construyendo el modelo de Markov (figura 3)
y analizandolo se tuvo una expectativa §e vida
de 66 afios para el autoexamen de mamas, 69
afios para el examen clinico de mamas, 78 afios
para Es que se realizan mamografia y 71 afos
para las que reciben quimioproteccion con ta-
moxifeno.

Con relacion al anilisis costo—efectividad, las
mujeres de la intervencién autoexamen de
mama tienen un costo promedio de USD 5,04
y unos QALY promedio de 0,127. Las mujeres
de la intervencién examen clinico de mama tie-
nen un costo promedio de USD 10,06 y unos
QALY promedio de 0,2982. Las mujeres de la
intervencion mamografia tienen un costo pro-
medio de USD 35,93 y unos QALY promedio
de 0,3963. Las mujeres de la intervencién ta-
moxifeno tienen un costo promedio de USD
616,0472 y unos QALY promedio de 0,3859.
LLa mamografia es la opcion mas costo-efectiva;
ver figura 4.

Al realizar el analisis de costo efectividad entre
la intervencién con tamoxifeno y no hacer nada,
obtenemos una Razén incremental de costo
efectividad (ICER) de 2,638.6 USD/QALY.

Para el analisis de sensibilidad, se realizé el ana-
lisis de tornado, en el cual se ve la variacion del
resultado en relacion a la variacion individual de
todos los parametros. Con este tipo de analisis
se visualiza que la variable costo de la mamogra-
fia es sensibclle al analisis. Figura 5.

DISCUSION

La limitacién mas importante del modelo es
atribuible a la falta de datos especificos para el
Pert en algunos parametros epidemiolégicos
y, sobretodo, de utilidad (QALY), sin que esta
talta vulnere la consistencia del modelo o la va-
lidez de los resultados, ya que se llevé a cabo
una revision de las mejores evidencias a través
de estudios primarios y revisiones sistematicas.
Otra limitaciéon importante a considerar es la
perspectiva del estudio, que es la del financiador;
se deberfa tener en cuenta la perspectiva de la
sociedad, que permitiria la inclusién de los cos-

Figura 4. C/U de intervenciones contra el cancer de mama
USD 650.0

Autoexamen de mama
USD 550.0 + Examen clinico de mamas
4 Mamografia

USD 450.0 Tx tamoxifeno
2 USD 350.04
S UsD 25004

USD 150.04

UsD 500 4 .

T
0.0120 QALY 0.0270 QALY 0.0420 QALY
Utilidad

Figura 5. Analisis de tornado de intervenciones contra el

cancer de mama
_ Eficacia de mamografia: 0,07 a 0,23

M Tasa de descuento: 0,01a 0,5
_ C_autoexamen:3a8
I Costo examen clinico de mama: 5a 15
Il Costo de tx tamoxi: 500 a 600

[l Costo de Int mamografia: 20 a 40

125,0 135,0 145,0
Beneficio monetario neto (wtp=4200)
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tos indirectos (ausentismo del trabajo y costo de
transporte del paciente).

Un patrén de referencia que ayuda a estable-
cer si una intervencion es costo-efectiva es el
de la OMS. En su Informe Sobre la Salud en el
Mundo, la OMS sugiere que una intervencion
médica es considerada de costo-efectividad alta
o costo-efectiva cuando la relacion costo-efec-
tividad calculada es menor al producto interno
bruto (PIB) dper capita o es entre una a tres ve-
ces el valor del PIB per capita, respectivamente.
Con un producto bruto interno per cipita® en
USD 4 200 en Peru, teniendo en consideracion
el ICER de alrededor de 2 638,6 USD/QALY
de la intervencién con mamografia, serfa costo
efectiva, ya que la relacion costo-efectividad cal-
culada es menor al valor del PIB per capita. Sin
embargo, se debe de tener en cuenta las cobet-
turas tan bajas de las intervenciones preventivas
contra el cancer de mama.

El costo que obtuvimos para la intervencion
con mamograffa fue alrededor de 13 millones
de dolares, muy similar a lo informado por Le-
vobic® y Wong*

Se recomienda realizar un estudio de calidad de
vida que permita obtener informacion de nues-
tro pais y los verdaderos afios de vida ajustado

por calidad.

Por el impacto econémico que implica el tami-
zaje con mamograffa, se recomienda realizatlas
bianuales y a partir de los 50 hasta los 74 afios,
tal como lo recomienda la USPST®.
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