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RESUMEN

Objetivo Evaluar la costo-efectividad relativa del uso de vitamina a en los nifios
menores de 5 afios en la disminucidn de eventos de diarrea, malaria y la mortalidad,
bajo la perspectiva del sistema de salud colombiano (SGSSS).

Materiales y Métodos Se construy6 un arbol de decision con muertes evitadas
como desenlace. Las probabilidades se extrajeron de la literatura y los costos de
fuentes oficiales. El umbral de costo-efectividad fue tres veces el producto interno
bruto (PIB) per capita colombiano de 2012. Se realizaron analisis de sensibilidad
deterministicos, probabilisticos y curva de aceptabilidad.

Resultados En una cohorte de cien mil nifios, la administracion de vitamina a,
frente no hacerlo, representaria un ahorro en costos de atencién médica de $
340.306.917, debido a que reduce el numero de eventos de diarrea (4.268) y de
malaria (76), asi como los casos en los que se requiere hospitalizacion. En todos
los analisis de sensibilidad se obtuvo un ahorro para el sistema.

Conclusion Dentro del sistema de salud colombiano, la suplementacion con
vitamina a para nifios menores de 5 afios, comparado con no hacerlo, es la
estrategia menos costosa y mas efectiva (dominante).

Palabras Clave: Andlisis costo-efectividad, vitamina A, suplemento vitaminico.
(fuente: DeCS, BIREME).

ABSTRACT

Objective Evaluating the relative cost-effectiveness of using vitamin Ain children aged
less than 5-years-old regarding the reduction of events involving diarrhoea, malaria
and mortality from the Colombian health-related social security system (CHSSS).
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Materials and Methods A decision tree was constructed, using deaths averted as
outcome. Probabilities were taken from the pertinent literature and costs from official
sources. The cost-effectiveness threshold was three times greater than the per capita
Colombian gross domestic product (GDP) in 2012. Probabilistic and deterministic
sensitivity analyses were made and cost effectiveness acceptability curves were drawn.
Results Providing a cohort of 100,000 children with vitamin A (as opposed to
not doing so) would represent a saving regarding medical attention costs of $
340,306,917 due to the number of events involving diarrhea (4,268) and malaria
(76), having become reduced, as well as cases requiring hospitalization. A saving
for the CHSSS was consistently obtained in sensitivity analysis.

Conclusion Providing vitamin supplements for children aged less than 5 years-old
would seem to be the least costly and most effective (dominant) strategy for the
CHSSS, i.e. compared to not doing so).

Key Words: Cost-effectiveness analysis (CEA), vitamin A, vitamin supplement
(source: MeSH, NLM).

a vitamina A es un nutriente determinante en la nutricién infantil,

mejora la defensa ante algunas enfermedades y en consecuencia

previene la muerte, especialmente en los primeros afios de vida
(1-3), ademas, aparentemente ayuda a mejorar funciones neuroldgicas (4).
En nifios menores de 3 afios es necesaria para la vision, la generacion y
conservacion de tejido epitelial interno y externo, crecimiento corporal y
el sistema inmunolégico y reproductivo (5).

En el mundo existen varias regiones con deficiencias de este nutriente.
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) reporta que la deficiencia
en 1995 fue un problema de salud puablica significativo en 60 paises, y
es probable que continde siendo en otros 13 paises. En América Latina
y el caribe se evidencié una prevalencia del déficit de vitamina A de
aproximadamente 25 % (14,6 millones de nifios) para 1997 (6).

En el caso de Colombia, el déficit de vitamina A es considerado por
la OMS un problema de salud publica moderado (7). Segln la encuesta
de nutricién del 2010, que conduce el Instituto Colombiano de Bienestar
Familiar (ICBF) (5), la prevalencia del déficit de esta vitamina en nifios de
1 a 4 afios fue 24,3 %, lo que implica un incremento de 5,9 y 11,1 puntos
porcentuales frente a los resultados de la misma encuesta realizada en 2005
(8) y 1995 (9) respectivamente.

Teniendo en cuenta que la deficiencia de vitamina Aen nifios es un problema
de salud publica significativo, diversos paises han disefiado estrategias
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enfocadas a reduciry controlar las carencias de los principales micronutrientes.
Dentro de las estrategias que se encuentran actualmente en uso se destaca
la administracion de suplementos y la educacion nutricional para asegurar el
consumo regular de alimentos ricos en micronutrientes (9-13).

Si bien la educacion nutricional es efectiva, no siempre los alimentos que
contienen vitamina A estan al alcance de las personas con esta deficiencia.
En Colombia se calcula que sélo el 45 % de nifios menores de 3 afios
consumieron frutas y verduras, fuentes de precursores de vitamina A (5);
por lo que se considera que la suplementacién es la estrategia mas eficaz,
segura, sostenible y facil de ejecutar a escala nacional (14).

La evidencia clinica disponible sefiala que la administracion de vitamina
A, como suplemento, a nifios menores de 5 afios de edad, disminuye la
mortalidad por todas las causas, la incidencia de diarrea, sarampion,
malaria, ceguera nocturna, prevalencia de manchas de Bitot y xeroftalmia,
el nimero de nifios hospitalizados (2,15,16), y administrada con
micronutrientes y zinc mejora desenlaces relacionados con peso y talla (3).

Adicionalmente, la reduccién de la incidencia de diarrea y malaria es
importante para Colombia debido a que las infecciones diarreicas son una
de las causas mas comunes de muerte en nifios menores de 5 afios (17) v,
dentro del grupo de enfermedades infecciosas, la malaria tiene un gran
impacto en la tasa de mortalidad infantil (5).

Apesar que en el Plan Nacional de Desarrollo para el periodo 2010 - 2014
(18) se encuentran estrategias de Atencion Integral a la Primera Infancia
encaminadas en reducir las deficiencias de micronutrientes, no existen
estrategias de distribucion para este suplemento vitaminico, por lo que se
hace necesario evaluar la costo-efectividad de suministrar vitamina A.

Esta evaluacion determina la relacién de costo efectividad de la
suplementacion con vitamina A, a nifios menores de 5 afios, comparado
con no hacerlo.

METODOS
Empleando un arbol de decision se simuld una cohorte de cien mil nifios

sanos menores de 5 afios sin tratamiento previo con suplementos de
vitamina A. ElI modelo se construyd y programé en Microsoft Excel®.
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Los costos fueron calculados desde la perspectiva el Sistema General de
Seguridad Social en Salud, o tercero pagador, y llevados a pesos del 2012
con la inflaciéon acumulada. Los precios de los medicamentos se extrajeron
del Sistema de Informacion de Precios de Medicamentos (SISMED),
administrado por el Ministerio de Proteccion Social, y los valores
monetarios de los procedimientos médicos se consultaron en el manual
tarifario del Instituto de Seguros Sociales (ISS) del 2001. Los desenlaces
en efectividad evaluados fueron los casos de diarrea y malaria, el nUmero
de hospitalizaciones y las muertes evitadas. El horizonte temporal fue del2
meses debido a que ese es el tiempo de seguimiento identificado en los
estudios de los que se extrajeron los parametros (15).

Las dos ramificaciones del arbol disefiado (suministrar vitamina Ay no
hacerlo) contaron con estructura idéntica. En cada una existen tres posibles
eventos, presentar un episodio de diarrea, desarrollar malaria o permanecer
sano. En caso de desarrollar alguna de las enfermedades, el manejo puede
ser ambulatorio o requerir hospitalizacion, si existe un cuadro clinico grave
0 con mayor nimero sintomas, por lo que se supuso que Unicamente quienes
requirieran hospitalizacion podrian morir a causa de la enfermedad. En la
Figura 1 se muestra el arbol de decision.

Figura 1. Arbol de decisién

Vive 1
Hospitalizacion
Muere :]

Ambulatorio :]
Vive

Hospitalizacion
Muere :]

Ambulatorio q

Diarrea

Nifio menor de 5 afos

No Vitamina A

La informacion sobre efectividad se extrajo del estudio conducido
por Imdad et al.(15), el cual no incluye informacion de eventos
adversos asociados a la dosis estandar de vitamina A debido a que estos
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son leves, transitorios y se presentan en menos del 1 % de los casos.
Los datos demogréaficos especificos para Colombia se tomaron de la
Encuesta Nacional de Demografia y Salud (ENDS) 2010, el Sistema
Nacional de Vigilancia de Salud Publica (SIVIGILA) y la Guia de
Préctica Clinica (GPC) para prevencion, diagndstico y tratamiento de
la enfermedad diarreica aguda en nifios menores de 5 afios. Las Tabla
1y 2 contienen los valores de los parametros de efectividad y costos
empleados en el modelamiento.

Tabla 1. Valores de las efectividades empleados en el modelamiento

Efectividad
Probabilidad
Descripcion (Desviacion estandar)
No vitamina A Vitamina A Fuente
g 12,60% 8,33% Min Salud et al.
I (1.37) 0,31) 2013(20)
) 0,82% 0,02% Min Salud et al.
Muerte por diarrea (0,38) (0,21 2013(20)
Hospitalizacion por diarrea 0.57% 0.57% Min Salud et al.
P P (0,19) (0,19) 2013(20)
} 0,28% 0,21%
Malaria (0,07) (0,01) SIVIGILA(21)
) 7,00% 1.68%
Muerte por malaria (0,56) (4,90) SIVIGILA(21)
Hospitalizacién por malaria 38,20% 38,20% Greenberg AE et
P P (12,73) (12,73) al.1989(16)
Tabla 2. Valores de los costos empleados en el modelamiento
L Costos
Descripcion Base Minimo Méaximo Fuente
Diarrea con
hospitalizacion vivo $ 1.044.246 $966.895 $1.144.803 (20) - SISMED
Diarrea con
hospitalizacion $4.295.990 $3.977.769 $4.709.678 (20) - SISMED
m.uerto )
g&iﬂga ambulatoria ¢ 58 450  §26.343  §31.190 (20) - SISMED
Diarrea ambulatoria ¢ 401575  §94.049  $111.354 (20) - SISMED
persistente
Malaria con
hospitalizacion vivo $ 704.993 $ 653.081 $773.441 (22) 1SS 2001 - SISMED
Malaria con
hospitalizacion $1.954.681 §$1.810.200 $2.143.469 (22)ISS 2001 - SISMED
muerto
Malaria ambulatoria ~ $ 138.766 $149.613 $164.435 (22) 1SS 2001 - SISMED
Ul de Vitamina A $1 $1 $24 SISMED

Para el tratamiento de diarrea se asumieron los mismos costos
establecidos en la GPC para prevencion, diagnéstico y tratamiento de la
enfermedad diarreica aguda en nifios menores de 5 afios, 2013 (20) y en el
caso del manejo médico de la malaria se adoptaron las recomendaciones
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de la GPC del paciente con malaria (22).Para su valoracion se empleo el
manual tarifario del ISS 2001 ajustado al 35 %.

Con el fin de incorporar la incertidumbre existente en los costos
y la efectividad de la vitamina A, se realizaron anélisis de sensibilidad
deterministicos y probabilisticos para evaluar el efecto sobre la razén
de costo-efectividad de todos los pardmetros del modelo. En el analisis
deterministico, para cada parametro, se evaluaron los valores minimos y
maximos reportados en la literatura manteniendo los demas constantes;
y en el andlisis probabilistico, se aplic la simulacion de Monte Carlo,
procedimiento comunmente empleado para este propdsito, que consiste en
correr el modelo varias veces, empleando en cada una de ellas valores
diferentes para todos los parametros de acuerdo con su respectiva
distribucion de probabilidad, previamente definida.

RESULTADOS

Dentro del sistema de salud colombiano, el suministro de vitamina a nifios
menores de 5 afios resulta ser menos costoso que no hacerlo y mas efectivo
en la disminucién del nimero de muertes, por lo que se considera una
estrategia dominante para el pais (Tabla 3).

Tabla 3. Analisis de costo-efectividad por cada 100.000 nifos.
Razén promedio  Razén de C/E

Tratamiento Costo total Efectividad

de C/E incremental
Vitamina A $ 702.378.001 188 $ 3.736.053
No vitamina A $ 1.042.684.917 172 $ 6.062.122 Dominada

En el anélisis deterministico univariado, los resultados mostraron que
la probabilidad de presentar un evento de diarrea es el parametro que
tiene el mayor efecto sobre la razon de costo efectividad, sin embargo no
se sobrepasé el umbral de costo efectividad. Todas las razones de costo
efectividad reportadas en la simulacién de Monte Carlo fueron inferiores
al umbral de tres veces el PIB per capita. Por Gltimo, de acuerdo con la
curva de aceptabilidad, sin importar la disponibilidad a pagar, suministrar
vitamina A tiene siempre mayor probabilidad de ser costo efectiva que la
alternativa de no hacerlo.

Los analisis de sensibilidad permiten concluir que el resultado de costo
efectividad de la vitamina A para Colombia es robusto ante los valores que
puedan adoptar los parametros empleados en el modelamiento.
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DISCUSION

En la literatura no existen datos de efectividad en la poblacién colombiana,
el meta-analisis empleado para extraer las probabilidades incluy6 43
ensayos clinicos aleatorizados realizados en diferentes en naciones, varias
de ellas con poblacidon infantil vulnerable en la que el efecto de suministrar
vitamina A puede ser mayor. Sin embargo, los resultados no pierden
validez para Colombia si se tiene en cuenta que varios subgrupos de la
poblacidn infantil colombiana se encuentran en situacion vulnerable, por
ejemplo, para el 2010 la prevalencia en la poblacién indigena (34,1 %),
los afrodescendientes (29,5 %) y la region Amazonia-Orinoquia (31,1 %)
fue similar a la reportada en paises en los que la OMS lo consideré un
problema de salud publica severo.

Una limitacién del estudio se encuentra en que dada la perspectiva del
estudio no se incluyeron los costos en los que incurren las familias de los
nifios cuando desarrollan un evento ya sea de malaria o diarrea, por lo
que las estimaciones subestiman el costo total. Incorporar estos costos
de bolsillo y los costos sociales en futuros estudios podria evidenciar un
ahorro mayor como consecuencia de la administracion de la vitamina A.

Adicionalmente, como todas evaluaciones econdmicas, al estar basada
en un modelo cuenta con algunas limitaciones, sin embargo, este estudio
incluye los analisis de sensibilidad lo que hace que los resultados sean
mas cercanos a la realidad puesto que recogen el efecto de la variabilidad
e incertidumbre de los pardmetros. Los andlisis univariados permitieron
observar que ninguno de los posibles valores de los parametros podria
modificar las conclusiones, esta conclusién podria no ser valida teniendo
en cuenta que probablemente méas de un parametro posea un valor diferente
y su efecto conjunto si logre alterar los resultados considerablemente, por
esta razon el analisis probabilistico evalud esta posibilidad y se evidencio
que en efecto las conclusiones siguen siendo las mismas incluso ante
cambios en todos los parametros. Las simulaciones de Monte Carlo
tienen la desventaja de que, al depender de las diferentes distribuciones
de probabilidad, sus resultados son siempre diferentes, este aspecto fue
cubierto realizando un nimero elevado de simulaciones para asegurar que
se cubriera adecuadamente el posible comportamiento de las variables
y se encontré una concentracion de los resultados lejos del umbral de
costo efectividad, lo que significa que las conclusiones se mantendrian en
cualquier otro ejercicio similar.
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Estetipodeevaluacionessefialalaimportanciade implementar estrategias
para el mejoramiento de las condiciones nutricionales de la primera infancia
debido a su impacto no solo sobre los desenlaces en salud, también por el
correspondiente efecto benéfico y significativo en los indices de pobreza
multidimensional, que incorporan el acceso a tecnologias sanitarias y las
condiciones nutricionales de la primera infancia. Beneficio que resulta ser
mucho mayor si se tiene en cuenta que en materia de consumo de recursos
representa un ahorro para el sistema de salud.

Finalmente, ya que la suplementacion con vitamina A para nifios
menores de 5 afios es una estrategia costo efectiva para el pais, se hace
necesario realizar la evaluacion de impacto presupuestal efectuando el
analisis por subgrupos poblacionales de acuerdo a la region, condiciones
socioecondmicas y grupo etario, para que los recursos sean incluidos
dentro del presupuesto de la nacién y los programas puedan ser ejecutados.

La "Guia de practica clinica para la promocion del crecimiento,
deteccion temprana y enfoque inicial de alteraciones del crecimiento en
nifios en Colombia menores de 10 afios” y la “Guia de préctica clinica
para la promocidn del desarrollo, deteccion temprana y enfoque inicial de
las alteraciones del desarrollo en nifios menores de 5 afios en Colombia”
recomiendan la administracion de Vitamina A asi: Se recomienda la
administracion de vitamina A a nifios y nifias menores de 5 afios de edad de
Colombia, cuando el aporte de alimentos es deficiente, con el propdsito de
disminuir mortalidad general e incidencia de enfermedad diarreica aguda,
malaria y sarampion.

La dosis recomendada para menores de 6 meses es una dosis Unica de
50.000 Ul, para nifios entre 6 y 12 meses es una dosis Unica de 100.000 Ul
y en mayores de un afio a 5 afios es una dosis unica de 200.000 Ul. Se debe
repetir las dosis cada 4 meses si el aporte en la alimentacién no mejora,
maximo por 2 afios

Hay que considerar el riesgo de hipervitaminosis que se puede producir
por ingerir lo que corresponde a mas de 2.000 Ul de vitamina A preformada
al dia para menores de un afio y de 3.000 para nifios de 1 a 8 afios

Se debe interrogar e incentivar la ingesta regular del nifio de alimentos
fuente de vitamina A como leche materna, férmulas lacteas, derivados
lacteos, higado de res o pollo, zanahoria, brécoli, espinaca cruda, calabaza,
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ahuyama, huevo, chontaduro, curuba, lulo, maracuya, tomate de arbol,
mel6n, durazno, mango, zapote, remolacha, guisantes aceite de higado de
bacalao, avena en hojuelas, un poco menos: lechuga verde, papaya, repollo =
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