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1. RESUMEN
1.1. RESUMEN

Introduccion: Debido al gran impacto clinico, social y econémico que
supone la osteoporosis y sus complicaciones en la sociedad, el interés
por determinar la rentabilidad de su abordaje crece en las distintas

sociedades.

Objetivos: Este estudio tiene por finalidad identificar, evaluar y
resumir la evidencia cientifica disponible acerca de los costes
sanitarios derivados de la deteccion y tratamiento de la osteoporosis

para determinar su rentabilidad.

Desarrollo: Se realiza una revision bibliografica sistematizada
mediante busqueda bibliogréafica en 8 bases de datos, con un periodo
de publicacion de los dltimos 5 afios. A los 157 articulos resultantes se
les aplica un cribado segun el problema de interés y la calidad interna
de los articulos, concluyendo en 16 articulos aptos y disponibles para

su evaluacion.

Discusién: La mayoria de los estudios tuvieron como eje central de su
contenido la deteccion, el tratamiento o los servicios de enlace de
fractura (FLS). Solo uno se centré en la rentabilidad de una ayuda
para la decision y otro estudio tuvo por objetivo la construccion y
validacion de un nuevo modelo de costo-efectividad relacionado con el
abordaje de la osteoporosis. Entre los factores determinantes de la
rentabilidad se encuentran el umbral de disposicidbn a pagar segun
AVAC obtenido, la adherencia, persistencia, factores de riesgo clinico
individuales, costos de los medicamentos, politicas de reembolsos de

los paises y desutilidad por fracturas.

Conclusion: Existe evidencia cientifica que determina la rentabilidad

de la atencion a esta patologia en comparacion con la atencion. Sin
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embargo no se puede concretar la estrategia mas rentable en el
abordaje de la osteoporosis, tanto de deteccidon como de tratamiento.
Esta revision hace evidente el requerimiento de mas evaluaciones de
costes sanitarios en esta patologia, ademas de fundamentar la

necesidad de valoraciones especificas de cada pais.

Palabras clave: osteoporosis, tratamiento, coste-efectividad, coste-
beneficio, QALY, AVAC.

1.2. RESUMO

Introducion: Debido ao gran impacto clinico, social e econdmico da
osteoporose e as suas complicacibns na sociedade, o interese en
determinar a rendibilidade do seu abordaxe crece nas diferentes

sociedades.

Obxectivos: Este estudo ten como obxectivo identificar, avaliar e resumir
a evidencia cientifica dispofiible sobre os custos de saude derivados da
deteccibn e tratamento da osteoporose para determinar a sua
rendibilidade.

Desenvolvemento: Realizouse unha revision bibliografica sistematizada
mediante unha busca bibliografica en 8 bases de datos, cun periodo de
publicacién dos ultimos 5 anos. Aos 157 artigos resultantes aplicase un
cribado segundo o problema de interese e a calidade interna dos artigos,

concluindo en 16 artigos aptos para a sua avaliacion.

Discusién: A maioria dos estudos tiveron os servizos de deteccion,
tratamento ou enlaces de fractura (FLS) como o eixo central do seu
contido. S6 un centrouse na rendibilidade dunha axuda para a toma de
decision e outro estudo dirixiuse a construciéon e validacion dun novo
modelo de relacidn custo-eficacia relacionado coa atencion a

osteoporose. Entre os factores determinantes da rendibilidade atépanse o
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limiar de vontade de pago segundo o QALY obtido, a adhesion, a
persistencia, os factores de risco clinico individuais, os custos dos
medicamentos, as politicas de reembolso dos paises e a disutilidade por

fracturas.

Conclusion: Hai evidencias cientificas que determinan a rendibilidade da
atencién a esta patoloxia en comparacion coa non atencién. Non
obstante, a estratexia mais rendibel no tratamento e deteccion da
osteoporose non se pode definir. Esta revision fai evidente a esixencia de
mais avaliacions dos custos da saude nesta patoloxia, ademais de apoiar

a necesidade de avaliacidéns especificas de cada pais.

Palabras clave: osteoporose, tratamento, custo-efectividade, custo-
beneficio, QALY, AVAC.

1.3. SUMMARY

Introduction: Due to the great clinical, social and economic impact of
osteoporosis and its complications in society, the interest in determining

the profitability of its approach grows in different societies.

Objective: This study aims to identify, evaluate and summarize the
available scientific evidence about the health costs derived from detection

and treatment of osteoporosis to determine its profitability.

Development: A systematized bibliographic review was carried out
through bibliographic search in 8 databases, with a publication period of
the last 5 years. The 157 resulting articles are screened according to the
problem of interest and the internal quality of the articles, concluding in 16

apt and available articles for evaluation.

Discussion: Most of the studies had the detection, treatment or fracture
liaison services (FLS) as the mayor theme of their content. Only one

focused on the profitability of a decision aid and another study aimed at
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the construction and validation of a new cost-effectiveness model related
to the approach to osteoporosis. Among the determining factors of
profitability are the threshold of willingness to pay according to QALY
obtained, the adherence, persistence, individual clinical risk factors, costs
of drugs, policies of reimbursement of countries and disutility due to

fractures.

Conclusion: There is scientific evidence that determines the profitability of
the attention to this pathology in comparison with the attention. However,
the most cost-effective strategy in the treatment of osteoporosis, both
detection and treatment, cannot be defined. This review makes evident the
requirement of more evaluations of health costs in this pathology, in

addition to support the need for specific assessments of each country.

Key words: osteoporosis, treatment, cost-effectiveness, cost-benefit,
QALY, AVAC.

2. INTRODUCCION

La osteoporosis (OP) es una enfermedad crénica caracterizada por la
disminucion de la densidad de la masa 6sea y por el deterioro de su
microestructura, haciéndose mas porosa, menos resistente y por ende de
menor calidad. Todo ello conlleva a que el hueso se vuelva mas fragil y
por tanto que aumente el riesgo de presentar fracturas, las llamadas

fracturas por fragilidad.

Segun las medidas de la densidad mineral 6sea (DMO) nos encontramos
con distintos diagndsticos en relacion con la osteoporosis: osteoporosis
densitométrica, osteoporosis establecida y osteopenia. La Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) defini6 en 1994 a la osteoporosis
densitométrica a aquella cuya DMO sea igual o inferior a 2’5

desviaciones estandares respecto a la DMO del pico de masa 6sea. Si
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alguien diagnosticado de osteoporosis densitométrica presentase una
fractura por fragilidad, el diagnostico pasaria a ser osteoporosis
establecida. Por otro lado, si la DMO se encuentra entre 1.0 y 2.5
desviaciones estandar por debajo de la media del pico de masa dsea se
diagnostica la osteopenia, siendo el precursor de la osteoporosis (1).
Estas definiciones por parte de la OMS sdélo hacen referencia a los
valores densitométricos medidos por el método DXA (absorciometria de

rayos x de energia dual), y no abarcan la clinica de la patologia.

La osteoporosis se trata de la enfermedad mas frecuente del metabolismo
mineral 0seo, cuyo impacto en la salud viene determinado por las
fracturas por fragilidad (20). Caracterizada por ser una afectacion
asintomatica, “la enfermedad silenciosa”, en la mayoria de los casos es

diagnosticada tras haberse presentado una fractura por fragilidad.

Aunque no afecta en gran medida a la calidad de vida, sus
complicaciones clinicas asociadas a fractura por fragilidad deben tenerse
en cuenta ya que se asocian con mortalidad, morbilidad (dolor crénico,
discapacidad fisica, deterioro funcién social) y al riesgo de sufrir nuevas
fracturas (2) (3) (20). Todo este deterioro de la calidad de vida asociado
con las fracturas osteoporoticas pueden persistir en el tiempo, llegando
incluso a tener un mayor riesgo de mortalidad durante los 10 afios

posteriores a la fractura de cadera y 5 afos tras la fractura vertebral (4).

La osteoporosis se clasifica en Osteoporosis primaria (OP idiopatica
juvenil y OP del adulto joven, Osteoporosis postmenopausica Yy
Osteoporosis  senil) 'y Osteoporosis secundaria (enfermedades
inflamatorias, enfermedades reumaticas, otras formas clinicas,

glucocorticoides).

De las distintas clasificaciones que se le dan a la osteoporosis destacan
tanto la OP en la poblacion anciana como en las mujeres
postmenopausicas. Se estima que 1 de cada 4 mujeres

postmenopausicas tiene la enfermedad, aumentando hasta un 40 % en
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mujeres de edades comprendidas entre los 70 y 79 afos. En varones la
incidencia es menor, afectando al 11,3% de varones de esa misma edad
(20).

Las consecuencias de las caidas constituyen uno de los principales
problemas de salud en poblacion anciana en los paises occidentales. En
Espafia, se calcula que sobre un 78% de la mortalidad y un 45% de la
discapacidad secundaria a caidas en personas mayores de 70 afios son

directamente atribuibles a la baja densidad 6sea (20).

Segun la OMS, en el afio 2010 se diagnosticaron de osteoporosis
densitométrica en la UE a 22 millones de mujeres y 5,5 millones de
hombres. La osteoporosis afecta en Espafa a 3,5 millones de personas,

estimandose en 2,5 millones a espafioles mayores de 50 afios. (20).

Tanto en nuestro pais como en otros paises desarrollados la incidencia de
fractura por OP esta aumentando debido principalmente al aumento de la
esperanza de vida en la poblacién. Para el afio 2025 se estima un

aumento de la incidencia del 40% y un aumento de los costes del 30%

(®).

El nimero de fracturas por fragilidad en Espafia asciende a 100.000,
siendo la fractura de cadera la fractura potencialmente mas grave. Con
una tasa de mortalidad de 8,72 por cada 1.000 habitantes en 2010, las
muertes directamente relacionadas con fractura de cadera representaron
el 0,64 % del total de las muertes (20). Las fracturas de cadera suponen
un aumento de 4 veces en la probabilidad de requerir atencion a largo
plazo en un centro de enfermeria (4). Respecto a otros paises
occidentales, Espafia es uno de lo que presentan menor incidencia de
fractura de cadera y dentro de Espafia la incidencia mas baja que se ha
registrado es en Galicia y la mas alta en Catalufia, siendo de 317 y 623

casos por 100.000 habitantes y afo, respectivamente (20).

Todas estas complicaciones impactan a nivel clinico, social y econémico,

cargas que van en aumento. Estudios recientes estiman que los costes
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asociados a fracturas por fragilidad en 2010 ascienden a 29 miles de
millones de euros soOlo en Francia, Italia, Alemania, Espafia y Gran
Bretafia (20).

Pacientes con fracturas osteoporoticas ocuparon entre el 20-25 % de las
camas de los Servicios de Traumatologia en Espafia. Sin embargo el 80%
de los pacientes que reciben el alta tras una fractura de este tipo, no son
estudiados ni tratados para prevenir nuevas fracturas. Por otro lado,
también existe un considerable retraso en el inicio del tratamiento a

poblacién ya identificada como de alto riesgo (20).

Es fundamental una adecuada prevencion secundaria, destacando en
este campo las unidades de “Fracture Liaison Services” (FLS), habiendo
unas 30 unidades en Espafia y siendo pionera la FLS del Hospital
Universitario de Gran Canaria por el Dr. Negrin, ya que aumentan de un
15-20% a mas del 50% la atencion médica referida a la prevencion de

nuevas fracturas por fragilidad (20).

Segun una revision reciente liderada por la International Osteoporosis
Foundation (IOF), 37.000 millones de euros fue el coste de esta patologia
en la UE en el afio 2010, perteneciendo la prevencion farmacoldgica tan
s6lo un 5% de los gastos totales (20). En Espafia actualmente estas
fracturas osteoporéticas ocasionan unos costes directos e indirectos de
mas de 526 millones de euros (20). En base a esa gran carga econémica
y al supuesto aumento de la incidencia de la osteoporosis que se estima,
principalmente por el aumento de la esperanza de vida de la poblacion,
resulta esencial evaluar con precision la relacion coste-efectividad de los

diferentes enfoques para su prevencion, deteccion y tratamiento (6).

Actualmente la herramienta FRAX es la herramienta mas usada para
predecir el riesgo de fracturas osteoporoticas. Calcula la probabilidad de
presentar una fractura principal (incluye vertebral, cadera, humero y
antebrazo) o una fractura de cadera en los siguientes 10 afos, incluyendo

o no el valor de la densidad mineral 6sea (5), (7).
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Por otro lado, nos encontramos con la prueba de la densitometria 6sea o
DXA, siendo la técnica de eleccion para medir la DMO (medicion en la
columna lumbar y fémur proximal). Tiene una alta especificidad pero una
baja sensibilidad para la prediccion del riesgo de fractura. Se emplea en el
diagnostico de la OP, valoracion del riesgo de fractura y de tratamiento, y

monitorizacion de la respuesta al tratamiento (5).

Esta patologia se trata mediante medidas no farmacoldgicas vy
farmacoldgicas. Entre las medidas de prevencion primaria y secundaria
de osteoporosis y de fractura se recomienda seguir habitos de vida
saludable, incluyendo el ejercicio fisico, una ingesta correcta de calcio y
vitamina D y evitar habitos toxicos como el tabaco y el alcohol. Es
importante promover estos buenos hébitos desde edades tempranas y
especialmente durante la adolescencia, época en la que se adquiere el

“pico de masa 6sea” (5), (20).

Acerca de las medidas farmacologicas, es frecuente la prescripcion de
suplementos de calcio y de vitamina D a aquellas personas que no

consiguen unos niveles adecuados a traves de la dieta.

Los bifosfonatos orales (etidronato, alendronato y risedronato) son los
principales farmacos usados en la prevencion y tratamiento de la
osteoporosis (8). Otros de los farmacos que se encuentran en el mercado
actual son el raloxifeno, denosumab, teriparatida, estrégenos o terapia de

reemplazo hormonal (TRH), hormona paratiroidea y calcitonina.

Debido al gran impacto clinico, social y econdmico que supone esta
patologia y sus complicaciones en la sociedad, resulta necesario una
buena evaluacion en relacion coste-efectividad, coste-beneficio y coste-
utilidad de los diferentes planteamientos a la hora de su prevencion,

deteccién y tratamiento.

El presente estudio es una revisidén sistematica que tiene como finalidad
conocer la evidencia actual acerca de los costes sanitarios en el abordaje

de la Osteoporosis.

REVISION BIBLIOGRAFICA. COSTES SANITARIOS EN EL ABORDAJE DE LA OSTEOPOROSIS



3. DEFINICION DE OBJETIVOS

Objetivo general: Evaluar la evidencia cientifica existente acerca de los

costes sanitarios derivados de la deteccion y tratamiento de la

Osteoporosis, para determinar su rentabilidad.

Objetivos especificos:

Conocer la actualidad del abordaje de la osteoporosis
(deteccidn y tratamiento).
Conocer la epidemiologia actual de la osteoporosis.

Evaluar la rentabilidad de los costes sanitarios derivados de la

atencion y no atencion a la osteoporosis.

4. METODOLOGIA

Disefio: revision sistematica sistematizada.

Ambito de publicacion: poblacién mundial.

Tiempo de publicacién: los ultimos 5 afios.

Criterios de inclusion:

Tipo de participantes: poblacibn con diagnostico de
osteoporosis de cualquier edad y género.

Tipo de intervencion: estudios sobre costes sanitarios
relacionados con el abordaje de la osteoporosis, no siendo
preciso que contengan las 3 variables de interés, con una es

suficiente.
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e Tipo de disefio de estudios: estudios experimentales,
revisiones bibliograficas sistematizadas, estudios de casos y
controles, estudios de cohorte (prospectivos y retrospectivos).

e Tipo de resultados de interés para la revision: variables
referidas a:

o Comparacion de costes monetarios (Estudio coste-
beneficio).

o Comparacion de costes en término de efectividad
(estudio coste-efectividad).

o Comparacion del coste con los beneficios potenciales
medidos en afos de vida ajustados a calidad o
AVAC/QALY (Estudio coste-utilidad).

Criterios de exclusion:

e Poblacion no diagnosticada de osteoporosis.

e Estudios comparativos entre 2 o mas tipos de tratamiento.

Valoracién de la calidad de la evidencia encontrada: uso de

herramienta CASPe.

4.1. ESTRATEGIA DE BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

Se ha realizado la busqueda bibliografica en las bases de datos:

CINAHL, MEDLINE-Ovid, COCHRANE, PUBMED, SCOPUS, DIALNET,
BUSINESS SOURCE PREMIER, CSIC.

Palabras clave:

Se utilizaron las siguientes palabras clave en inglés o espafiol segun la

base de datos empleada. Se diferencian 5 grupos:

o Referentes a osteoporosis: osteoporosis, pérdida 6sea relacionada

con la edad, pérdida 6sea.
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e Referentes a tratamiento/intervencion: terapéutica, tratamiento.

e Referentes a estudios de coste-efectividad: ciencias econdmicas,

coste-efectividad, estudios de coste-efectividad.

e Referentes a estudios de coste-beneficio: analisis coste-beneficio,

datos de coste-beneficio, coste-beneficio.
e Referentes a estudio de coste-utilidad: datos de coste-utilidad,
analisis coste-utilidad, coste-utilidad, QALY, AVAC.

Estrategia de busqueda:

BUSQUEDA EN PUBMED (23)

#1 “Osteoporosis” [Mesh] 52819

#2 Osteoporos* [tiab] 63318

#3 “‘Age-Related Bone Loss” [tiab] 583

#4 “‘Age-Related Bone Losses” [tiab] 3

#5 “‘Bone Loss Age Related” [tiab] 1

#6 “‘Bone Loss Age-Related” [tiab] 1

#7 ‘Bone Loss” [tiab] 26932

#8 “‘Bone Losses” [tiab] 178

#9 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR 97520

#8

#10 “Therapeutics” [Mesh] 4288722

#11 Therap* [tiab] 2665229

#12 Treatment* [tiab] 4100384
| #13 | #10 OR #11 OR #12 | 8206107 |

#14 “Cost-Benefit Analysis” [Mesh] 75194

#15 “Cost-Benefit Analysis” [tiab] 4112

#16 “Cost-Benefit Analyses” [tiab] 720

#17 “‘Analyses Cost-Benefit” [tiab] 3

#18 “Cost-Benefit Data” [tiab] 18

#19 “Cost Benefit” [tiab] 10180
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[#20 [ #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 [ 80920 |

#21 “‘Economics” [Mesh] 571355

#22 “Cost Effectiveness” [tiab] 54002

#23 “Cost-Effectiveness” [tiab] 54002

#24 “Study cost effectiveness” [tiab] 44

| #25 | #21 OR #22 OR #23 OR #24 | 594044 |

#26 “Costs and Cost Analysis” [Mesh] 221332

#27 “‘Data cost-utility” [tiab] 0

#28 “Cost utility” 4216

#29 Cost-utilit* [tiab] 4221

#30 “Cost utility analysis” [tiab] 2205

#31 “Cost-utility data” [tiab] 14

#32 Qaly [tiab] 7512

#33 Avac [tiab] 23

#34 #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR | 224062
#32 OR #33

| #35 | #9 AND #13 AND #20 AND #25 AND #34 | 426
#36 #35 + Filtro “5 years” + Filtro “Humans” 71
resultados

BUSQUEDA EN SCOPUS (29)

#1 Osteoporos*

#2 Therap*

#3 Cost-benefit

#4 Cost-effectiveness

#5 “Quality-Adjusted life years”

#6 #1 AND #2 AND #3 AND #4 AND #5 117

#7 #6 + Filtro “ano de publicacion” 2014-2018 17

resultados

BUSQUEDA EN MEDLINE (30)
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#1 Osteoporos*

#2 Therap*

#3 Cost-benefit

#4 Cost-effectiveness

#5 QALY

#6 #1 AND #2 AND #3 AND #4 AND #5 123

#7 #6 + Filtro “afio de publicacidon” 2014-2019 26
resultados

BUSQUEDA EN CINAHL (25)

#1 Osteoporosis

#2 Therapeutics

#3 “Cost Benefit Analysis”

#4 Economics

#5 “Quality-Adjusted Life Years”

#6 #1 AND #2 AND #3 AND #4 AND #5 27

#7 #6 + Filtro “afio de publicacion” 2014-2019 6 resultados

BUSQUEDA EN COCHRANE LIBRARY (24)

#1 Osteoporosis 55 revisiones

#2 Therapeutics 2258 revisiones

#3 “Cost Benefit Analysis” 13 revisiones

#4 Economics 260 revisiones

#5 “Quality-Adjusted Life Years” 10 revisiones

#6 #1 AND #2 AND #3 AND #4 AND #5 0 resultados

BUSQUEDA EN BUSINESS SOURCE PREMIER (27)

#1 “Osteoporosis treatment” 55 revisiones

#2 COST 2258

#3 #1 AND #2 24

#4 #3 + Filtro “ano de publicacion” 2014-2019 4 resultados

BUSQUEDA EN CSIC (26)

Con busqueda avanzada:

Palabra clave del autor Osteoporosis
Materia Costes-(Costs)
Materia Tratamiento
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Afio de publicacion 2014-2019

Resultados O resultados

Otra estrategia de busqueda avanzada:

Palabra clave del autor Osteoporosis

Ao de publicacion 2014-2019

Materia Tratamiento
Clasificacion tematica Evaluaciéon de costes
Resultados 0 resultados

Con busqueda simple:

Osteoporosis 1139 resultados

+ Ao de publicacion 2014-2019 12 resultados

BUSQUEDA EN DIALNET (28)

“Osteoporosis estudio de costes” 87 resultados
+ Filtro afio de publicacion 2010-2019 59
+ Espaia 56
+ Afo de publicacién 2014-2019 21 resultados

5. RESULTADOS

Mediante la busqueda bibliografica en las bases de datos mencionadas
anteriormente, se han obtenido en total 157 estudios. De los articulos

totales, 21 de ellos estan repetidos entre las distintas bases de datos.

Siguiendo los criterios de inclusion y exclusion en los que se basa este
trabajo, se ha procedido al primer descarte de articulos que no cumplan

dichos criterios.

En la base de datos CINAHL han resultado 6 estudios, todos ellos han
sido preseleccionados segun el problema de interés. En la base CSIC han

sido preseleccionados 2 articulos de los 12 obtenidos. En BSP de los 4
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obtenidos se ha seleccionado 1 articulo. En DIALNET se escogieron 6 de
los 21 articulos que resultaron de la busqueda. De los 17 articulos
obtenidos en la base de datos SCOPUS han sido preseleccionados 7. En
COCHRANE no se ha obtenido ningun resultado siguiendo la estrategia
de busqueda. En MEDLINE-Ovid de los 26 articulos obtenidos se han
preseleccionado 17. Finalmente, en la base de datos PUBMED, de los 71

articulos resultantes han sido preseleccionados 39.

En total, han sido preseleccionados en la primera ronda segun el
problema de interés un total de 78 articulos. Descartando los articulos
repetidos que se incluyen en este grupo nos quedamos con 29 estudios,
de los cuales se han excluido 2 articulos por pertenecer a una revista
cientifica de nivel Q4. Dado su imposible acceso, otros 5 articulos se han
guedado fuera del grupo de preseleccion. Por tanto, finalmente pasan la

primera ronda de evaluacion (problema de interés) 22 articulos.

Se ha aplicado la herramienta SJR (Scimago Journal & Country Rank)
(21) para evaluar la calidad de las revistas cientificas a las que
pertenecen los articulos (determinar la repercusion de una revista
concreta dentro de un mismo campo cientifico). Permite calcular el factor
de impacto basandose en la informacion incluida en la base de datos
Scopus, asi como el indice H. Una revista tiene un indice h si ha
publicado h articulos con al menos h citas cada uno; para el calculo

emplea una ventana de citacion de 3 afios y restringe las autocitas.

Los 22 articulos preseleccionados pertenecen a revistas con un factor de
impacto alto, incluyéndose en el grupo de Q1 (dentro del 25% de las
revistas con factor de impacto mas alto); excepto tres articulos que se

incluyen en los grupos de Q2 y uno incluido en Q3.

Para la gestion de los datos obtenidos se ha usado la plataforma
Mendeley, ya que aparte de ser un gestor de bibliografias y lector de PDF

permite almacenar y organizar documentos.
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A continuacién (Tabla 1) se muestran de manera abreviada los aspectos

mas destacables del contenido de los 22 articulos seleccionados en la

primera vuelta.

Tabla 1. Articulos seleccionados en la primera vuelta

TITULO AUTOR/ANO/ DISENO CONTENIDO
CALIDAD
REVISTA
Determinacion de la
j L. Si [, 201 .
Screen/ngfe.ar. Sietal, 2016 rentabilidad de las
osteoporosis in estrategias de deteccién
Chinese post- Osteoporosis Modelo de 8 .

. de osteoporosis en
menopausal International. Markov muieres posmenopausicas
women: a health Q1 (154 H) .J P P

. chinas.
economic
modelling study.
A model-based M. Yoshimura Estimacion de la
cost-effectiveness | et al, 2017 rentabilidad de la
analysis of deteccidon de osteoporosis
osteoporosis Osteoporosis Modelo de |y el tratamiento
screening and International. Markov farmacoldégico para
treatment strategy | Q1 (154 H) mujeres posmenopausicas
for sin antecedentes de
postmenopausal fractura.
Japanese women
Erratum to: Matt D. Analisis de modelos de
Modelling the Cost | Stevenson et costo-efectividad de la
Effectiveness of al, . identificacion y
. Revision .

Interventions for 2014 e e tratamiento de las

. bibliografica .
Osteoporosis: personas con riesgo de
Issues to Consider | PharmacoEco- osteoporosis u

nomics. osteopenia.
Q1 (90 H)
A Model for Claire E. Evaluacion y comparacion
As'se.’ssmg the O’Halon et al, Modelo de del vazlont clinicoy '
Clinical and 2017 econdémico potencial de la
. ) Markov . . .

Economic Benefits teriparatida en pacientes
of Bone-forming Clinical con alto riesgo a corto
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Agents for Therapeutics. plazo de fracturas por
Reducing Fractures | Q1 (120 H) osteoporosis
in Postmenopausal
Women at High,
Near-term Risk of
Osteoporotic
Fracture.
Cost-effectiveness | T. Mori et al, Estudio de la rentabilidad
of combined oral 2017 de la estrategia
bisphosphonate combinada de la terapia
therapy.and falls Osteopo'rosis Modelo de | €1 bifosforlato oral
prevention International. Markov durante 5 afos y el
exercise for Q1 (154 H) ejercicio de prevencién de
fracture caidas durante 1 afio en
prevention in the comparacion con
USA cualquier estrategia

aislada

Determinacion de las
Cost-effective P. Makras et probabilidades de fractura
osteoporosis al, calculadas por FRAX en las
treatment 2017 Modelo de | cuales la intervencién
thresholds in Markov terapéutica puede
Greece Osteoporosis considerarse rentable en

International. el contexto griego.
Q1 (154 H)

Economic K. Moriwaki et Analisis costo-efectividad
evaluation of al, de la prevencion de
osteoporosis 2017 fracturas secundarias por
liaison service for el servicio de enlace de
secondary fracture | Osteoporosis Modelo de | osteoporosis (OLS) en
prevention in International. Markov relacién con la ausencia
postmenopausal Q1 (154 H) de terapia en pacientes
osteoporosis con osteoporosis y
patients with antecedentes de fractura
previous hip de cadera.
fracture in Japan.

Estudio de la rentabilidad
Potential cost- H. Penton et potencial de una ayuda
effectiveness for al, Modelo de | para la decisidn hipotética
using patient 2016 Markov del paciente que describe
decision aids to los beneficios y riesgos
guide osteoporosis | Osteoporosis asociados con la terapia
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treatment. International. de bifosfonato oral para el
Q1 (154 H) tratamiento de la
osteoporosis.
The potential Daniel H
economic benefits | Solomon et al,
of improved 2014

postfracture care:

Evaluacion de la

Modelo de | rentabilidad de un FLS
a cost- Journal of .
. Markov (servicio de enlace
effectiveness Bone & .
. . posterior a la fractura)
analysis of a Mineral
fracture liaison Research
service in the US Q1 (217H)
health-care
system.
Cost-effectiveness | Mickae “I
of vitamin D and Hiligsmann et Evaluacion de la
calcium al, rentabilidad de los
supplementation 2015 Modelo de | suplementos de vitamina
in the treatment of Markov D y calcio en mujeres
elderly women and | European ancianas y hombres con
men with Journal of osteoporosis
osteoporosis Public Health.
Q2 (67H)
Cost-effectiveness | Jin-Won Kwon . s
7 . Estudio de la rentabilidad
of Pharmaceutical | etal, 2016 .
. de la farmacoterapia para
Interventions to . . .
Simulacion | prevenir las fracturas
Prevent Journal of L.

. de Markov | osteopordticas en
Osteoporotic Bone mujeres posmenopausicas
Fractures in Metabolism. o nJ ostecF: enia eanorea
Postmenopausal Q3 (20 H) P
Women with
Osteopenia
Cost-effectiveness | J. H. E. Yong et ., —

ff 8 Evaluacion de la eficacia
of a fracture al, .
s . Modelo de | en funcién de los costos
liaison service--a 2016 .
Markov del programa Ontario
real-world _ .
. . Fracture Clinic Screening,
evaluation after 6 | Osteoporosis .
. . un servicio de enlace de
years of service International. fracturas
provision. Q1 (154 H)
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Cost-effectiveness | Christoph A. Modelo de | Evaluacion de la
of Virtual Bone Agten et al, Markov rentabilidad de la fuerza
Strength Testing in | 2017 Osea con tomografia
Osteoporosis computarizada (TC)
Screening Radiology. cuantitativa combinada
Programs for Q1 (264H) con DXA como
Postmenopausal herramienta de deteccion
Women in the de osteoporosis en
United States mujeres posmenopausicas
A systematic Mickae "I -
. . Valoracion de
review of cost- Hiligsmann et . _
. . evaluaciones econémicas
effectiveness al, Revision .
e g recientes sobre
analyses of drugs | 2015 bibliografica .
) . medicamentos para la
for sistematizada .
osteoporosis
postmenopausal PharmacoEco- L
. . posmenopdusica
osteoporosis nomics.
Q1 (90 H)

The effect of Konstantinos
osteoporotic G. Makridis et ., .
Evaluacién del impacto
treatment on the al, . .
. del tratamiento médico
functional 2015 .
. de la osteoporosis en el
outcome, re- Estudio )

. . resultado funcional
fracture rate, Injury. prospectivo ostoperatorio. la calidad
quality of lifeand | Q1 (102H)-SI funcional y P . P ’

o .. de vida, las
mortality in clinico de L
. oy g complicaciones, la tasa de
patients with hip resultados. .
fractures: a re-fractura y la mortalidad
) en 520 pacientes tratados
prospective
. por fracturas de cadera
functional and
clinical outcome
study on 520
patients.
Screening forand | L.Sietal, 2015 Documentacion y
treatment of validacién de un nuevo
osteoporosis: Osteoporosis modelo de costo-
construction and International. Modelo de | efectividad de las
validation of a Q1 (154 H Markov estrategias de deteccidn y

state-transition
microsimulation
cost-effectiveness
model.

tratamiento de la
osteoporosis.
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Impact of the
implementation of
a Fracture Liaison

Antonio
Naranjo et al,
2019

Service on Analisis del impacto de un
pharmaceutical Expert review Estudio de | FLS en los gastos
expenses for of caso-control | farmacéuticos para la
osteoporosis pharmacoeco- osteoporosis (OP) en
compared to an nomics & circunstancias reales
area without an outcomes
FLS research.

Q2 (38 H)
Clinical evaluation | Stewart G. Evaluacién de la eficacia
of cost efficacy of | Albert et al, en funcién de los costos
drugs for 2017 Revisidn de los regimenes
treatment of bibliografica | disponibles para el
osteoporosis: a Endocrine tratamiento de la
meta-analysis. practice. osteoporosis

Q2 (71 H)
Comparative P. Lakatos et . .

.p ) . Estudio de la eficacia del
statistical analysis | al, tratamiento a largo plazo
of osteoporosis 2014 g P

de la osteoporosis en
treatment based comparacion con los
on Hungarian Osteoporosis Estudio de P
. . . abandonos prematuros en
claims data and international. caso-control
) . un entorno del mundo
interpretation of Q1 (154 H) ) )
. real, a nivel nacional
the results in
respect to cost-
effectiveness.
Comparacion de los
Labor costs and Adriane N. costos asociados con el
economic impact Irwin et al, manejo de la osteoporosis
of a primary care 2015 Estudiode |y cuantificacidn de la
clinical pharmacy cohorte evitacion de costos
service on Pharmacother | retrospectivo | debido a la prevencion de
postfracture care apy fractura de cadera
in postmenopausal | Q2 (97 H) proyectada
women.
. Resumen del impacto
_ Revisién ..
Economic impact C.-H. Wu et al, bibliografica econdémicoy la
and cost- 2018 . 8 ) rentabilidad de la FLS
. sistematizada | .
effectiveness of implementada para
fracture liaison Osteoporosis reducir las fracturas
services: a international posteriores en personas
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systematic review | Q1 (154 H) con osteoporosis
of the literature
A health economic | E. Jonsson et Desarrollo de un modelo
simulation model al, de simulacién que refleje
for the clinical 2018 el manejo clinico de la
management of Modelo de | osteoporosis y estimacién
osteoporosis. Osteoporosis Markov delacargadela
international. osteoporosis y la posible
Q1 (154 H) rentabilidad de los
cambios en el manejo
clinico.

El siguiente paso fue la validacién de la calidad interna de los articulos.
Para ello se emplearon las plantillas CASPe “evaluacion econdmica” y
“revision” (Anexo Il y 1V). La herramienta CASPe (“Critical Appraisal Skills
Programme Espafa”) (22) es un programa que facilita la evaluacion de la
literatura cientifica, cuyos cuestionarios incluyen preguntas que analizan
en primer lugar la validez interna del articulo y a posteriori identifican los
resultados de la investigacion, determinando su aplicabilidad en el estudio

a realizar.

Tras aplicar dicha herramienta, de los 22 articulos seleccionados segun el
problema de interés se han descartado 6, pues no cumplian con los

criterios de evaluacion de calidad.

Por tanto, finalmente concluimos con 16 articulos aptos para su valoracion
con el fin de determinar el objetivo de esta revision bibliografica: conocer
la evidencia cientifica actual en relacion con los costes sanitarios en el

abordaje (deteccion y tratamiento) de la osteoporosis.

6. DISCUSION

La gran mayoria de los articulos estan disefiados en base a modelos de

Markov. Se trata del método estandar de los analisis de coste-efectividad,
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pues simulan de la manera mas realista posible el proceso de la
enfermedad. Lo consiguen analizando la sensibilidad probabilistica
mediante simulaciones de Monte Carlo (método estadistico que genera

variables aleatorias).

Aparte de los 12 articulos disefiados como modelo Markov, resultaron 3

revisiones bibliograficas y 1 estudio de caso-control.

A continuacién se resume el contenido de los articulos analizados,
clasificandolos segun la tematica mayoritaria: deteccion, tratamiento y

servicios de enlace de fractura.

DETECCION

Respecto a la estrategia de deteccion de la osteoporosis encontramos 3

articulos que se centran especialmente en ella.

En uno de ellos enfocado a mujeres postmenopausicas chinas (9), se
afirma que cualquier estrategia de deteccion es rentable en comparacion
con la no deteccién e independientemente de la edad de inicio del
cribado. Sefalan como la estrategia mas rentable (usando un PIB per
cépita 3 veces mayor) a la preseleccion con QUS seguida de DXA (si
QUS < -0.5) cada 2 afios (si DXA > 2.5) en el grupo de edad de 55 afios.
La herramienta QUS se trata de la herramienta usada en Asia para
valorar el riesgo de fracturas. Pero la rentabilidad varia en funcion del
umbral de disposicién a pagar por AVAC/QALY obtenido (WTP), siendo
recomendado a mujeres mayores de 65 afios el inicio de cribado en caso
de ser 0 el WTP, y en caso de empleo de una sola vez el PIB per capita
como el umbral de disposicion a pagar, se modificaria el intervalo re-
seleccion con DXA a los 5 afios. Los QALY (afio ganado ajustado por
calidad de vida) para QUS (-0.5) + DXA c¢/5 afios aumentaron en 0.015 en
comparacién con el caso base. Este estudio también demuestra que si

aumentase en un 50% la sensibilidad y especificidad del QUS unas 35
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fracturas por cada 100 pacientes serian evitables. Sin embargo, debido a
la falta de datos epidemiologicos no se han incluido en el estudio fracturas
como las de hombro, humero, pelvis y costillas. Tampoco se ha abordado

el impacto del presupuesto, es decir los problemas de asequibilidad.

El siguiente estudio (2), diseflado como un modelo de transicion de
estado tipo Markov estd centrado en las mujeres postmenopausicas
japonesas sin antecedentes de fractura. Demostré la sensibilidad en la
relacion de costo-efectividad de la deteccion de la OP a cambios en
pardmetros como la desutilidad por fractura vertebral, costo del
medicamento, efecto residual del endronato, el RR de fractura de cadera
por alendronato, la descentralizacién y la tasa de incidencia de fractura de
cadera con fractura previa. Los autores sefialan la rentabilidad del
examen DXA vy el tratamiento con alendronato para las mujeres mayores
de 60 afios y las de 55 a 59 afios con un factor de riesgo clinico minimo
(fumador activo, consumo elevado de alcohol y antecedentes familiares
de fractura de cadera). Por otro lado, la estrategia de seleccion y el
tratamiento resultaron en 0.041 QALY adicionales para mujeres de 65 a
69 afios. Con un umbral de disposicion a pagar de $ 50,000 por QALY, la
rentabilidad de la deteccion y tratamiento de la OP se estim6 en un 50,9%
para las mujeres de 60 a 64 afios. Como limitacion a este estudio es no
considerar el exceso de mortalidad por fracturas vertebral u otras, lo que

conlleva a una posible subestimacién de la rentabilidad.

El tercer articulo (10), también con un disefio tipo Markov, analiza el uso
de la fuerza 6sea con tomografia computarizada cuantitativa combinada
con DXA como estrategia de deteccion de osteoporosis en mujeres
posmenopausicas. Las pruebas de densitometria 6sea no valoran
adecuadamente la resistencia 6sea por lo que la adicion de TC
(tomografria computarizada) cuantitativa es considerada un factor
importante. Afirman que el costo total de la deteccion, la profilaxis y el
tratamiento seria menor en comparacion con la no deteccion si afladieran

las pruebas de resistencia O0sea a la prueba del DXA en las mujeres
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postmenopausicas. También sugieren la RM (resonancia magnética)
como alternativa potencial al TC, aspecto que se debe investigar mas al
no haber suficiente literatura sobre ello. Respecto a la edad de inicio de la
deteccion el grupo de edad de 55 afios fue el mas rentable; siendo la
mejor estrategia de deteccidon el DXA con TC cuantitativa con un intervalo
de cribado de 5 afios. Este estudio sélo incorporé datos de mujeres
blancas estadounidenses y se considera especifico para la atencion
médica de los EE.UU. No incluyeron los efectos potenciales de la

radiacion ionizante.

TRATAMIENTO

La mayor parte de los estudios valorados se centraron especificamente

en el tratamiento.

La mayoria de ellos coinciden en las variaciones que se producen en la
relacion costo-efectividad en base a cambios en el umbral de disposicion
a pagar por AVAC ganado (2), (9). De este modo, la rentabilidad del
alendronato en mujeres osteopénicas variara segun el WTP (2).

Los influencia que tiene la persistencia en el tratamiento sobre la
rentabilidad también es otro aspecto en el que coinciden (2), (11). M.
Yoshimura y su equipo demostraron que cambios en la persistencia
producian mayores cambios en el ICER que los cambios en la adherencia
(9). EI'ICER (incremental cost-effectiveness ratio) significa la cantidad de
euros adicionales que costaria obtener una unidad adicional de

efectividad.

Un estudio (12), disefiado como modelo de cohorte de Markov realizd una
evaluacion del valor clinico y econdmico potencial del farmaco
Teriparatida, usandolo como referencia de los agentes formadores de
hueso. Eligi6 como poblacién a estudio a pacientes de 70 afios con

puntuacion T menor de -2.5 con una sola fractura vertebral previa porque
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se corresponde con el tipico usuario promedio de la Teriparatida en los
Estados Unidos, contexto donde se realiza el estudio. Concluyeron que
los beneficios de los agentes formadores de hueso son grandes a
pacientes de alto riesgo de fractura a corto plazo (1-2 afos), conllevando
a reducciones en las fracturas, mejoras en los AVAC ganados y ahorros
en los costos relacionados con la fractura. En total ocasionarian un
beneficio monetario neto de $ 17,000,000 a 1,5 afios por cada 10.000

pacientes tratados.

T. Mori y su equipo (13) analizaron la rentabilidad de la estrategia
combinada de la terapia con bifosfonato oral durante 5 afios junto con la
prevencion de caidas durante 1 afio. Demostraron que estas dos
estrategias son mas rentables combinadas que empleandose de forma
aislada, para mujeres blancas de 75 y 80 afios y usando un umbral
comunmente aceptado de disposicidbn a pagar (30.000-50.000$/AVAC).
Sefialan la rentabilidad que supone estas dos estrategias combinadas en
mujeres con 65 y 70 afios con alto riesgo de fractura (osteoporosis
definida por DXA). Sin embargo, como limitaciones a este estudio esta la
no incorporacion de la desutilidad por caida o por temor a caer, ni
tampoco la simulaciéon de la interrupcion de los bifosfonatos a partir del

primer afio.

Un estudio (14) orientado a determinar la rentabilidad de los suplementos
de Calcio y vitamina D en los pacientes con osteoporosis, concluyen que
es rentable su uso en los pacientes mayores de 60 afios con un riesgo
alto de fracturas, aunque advierte de que la incidencia de fracturas y los
costos de los medicamentos pueden variar entre los distintos paises. Sin
embargo, se debe tener en cuenta como limitacién a este estudio la no
inclusion de la adherencia a estos suplementos en su analisis tipo

Markov.

Otro estudio (1) se centra en el tratamiento farmacolégico para la
prevenciéon de fracturas por fragilidad en mujeres coreanas

postmenopausicas con osteopenia. El tratamiento con raloxifeno o
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risedronato combinado con suplementos de calcio o vitamina D durante 5
afios fue una opcidn de terapia rentable para las mujeres con osteopenia.
Los ICER se mantuvieron por debajo de $25,700 por AVAC obtenido en
caso de inicio de tratamiento a los 55, 60 y 65 afos. En el caso de iniciar
el tratamiento a los 65 afos, la intervencion farmacéutica fue mas
beneficiosa que los suplementos administrados solos. Los autores de este
estudio abogan por un cambio en el umbral de intervencién de puntuacion
T de -2.5 a -1.0 con el fin de reducir la carga relacionada con las fracturas
por fragilidad en mujeres mayores de 65 afios. Lo justifican también por el
hecho de que es mayor el namero de fracturas relacionadas con la

osteopenia que con la osteoporosis.

Una de las revisiones bibliograficas estudiadas tiene por objetivo
identificar todas las evaluaciones recientes sobre farmacologia para la
osteoporosis postmenopausica para resumir la evidencia (15). El
tratamiento farmacologico (bifosfonatos orales, denosumab, ranelato de
estroncio, bazedoxifeno, acido zolecronico) resultdé ser rentable (con un
WTP de $45.000 por AVAC ganado) en comparacion con ningun
tratamiento, en mujeres postmenopausicas mayores de 60 afios con baja
densidad Osea y especialmente en aquellas con antecedentes de fractura

vertebral.

Por dltimo, otra revision bibliogréfica (3) evalué la rentabilidad de los
farmacos disponibles para el tratamiento de la osteoporosis en estudios

con fecha de publicacion entre el 2013 y el 2016.

Respecto a la prevencion de fracturas de cadera, el alendronato,
risedronato, denosumab y acido zoledrénico tuvieron efecto similar
(también al compararse con el alendronato genérico). Los farmacos
raloxifeno, teriparatida e ibandronato en cambio no demostraron ser

efectivos en la prevencion de esta fractura.

Respecto a la prevencion de fracturas vertebrales, el alendronato,

risedronato, denosumab, teriparatida y acido zoledronico fueron mas
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efectivos que el raloxifeno. El ibandronato no fue efectivo. Orientado a
prevenir la primera fractura vertebral, el farmaco mas rentable de
dispensacion oral en este grupo seria el alendronato y el parenteral el
acido zoledronico. En caso de efectos adversos relacionados con los

bifosfonatos se consideraria como alternativa el denosumab.

Respecto a la prevencién de fracturas no vertebrales, el alendronato,

risedronato, denosumab y teriparatida fueron efectivos.

Los autores de esta revision recogen la posibilidad de aumentar los
beneficios en caso de cambiar de alendronato genérico a acido
zoledronico en la prevencion de fracturas recurrentes de vértebras y
cadera, siempre que se considere la adherencia a la medicacion.
Concluyen sugiriendo un algoritmo clinico basado en el inicio con
alendronato genérico oral, salvo en casos contraindicados, y en caso de
efectos adversos optar por una terapia alternativa. No obstante, las
estimaciones de costos cambiardn segun los farmacos se vayan
convirtiendo en genéricos, idea similar a otros autores (16). Como
principal limitacion a estos resultados mostrados es la diferencia de

parametros empleados en los diversos estudios analizados.

FLS

Varios estudios evaluables estaban centrados en el andlisis de
rentabilidad de los servicios de enlace de fracturas. Estos servicios
pertenecen al programa “Capture the fracture”, puesto en marcha en 2012
gracias a la I0OF, con el objetivo de prevenir nuevas fracturas por fragilidad

en pacientes que ya han sufrido alguna.

Un estudio (17) evalu6 un servicio de este tipo implantado en Ontario en
2007. Demostro la alta rentabilidad de dicho programa especialmente en
la cohorte de no fractura de cadera. En base a esto, sugiere eliminar las

pruebas de DXA en el grupo de fracturados de cadera para reducir los
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costos, debido a que este grupo ya de por si presentan un alto riesgo de
fracturas y la prueba no cambiaria el enfoque terapéutico. Los autores de
este estudio afirman la rentabilidad de este FLS y afiaden que el costo de
la intervencion seria menor si no hubiera tanto esfuerzo en la
identificacion de los pacientes elegibles, idea con la que coincide con
otros autores (17), (4). El programa otorgd una mejora de los afios de vida
ajustado a calidad, siendo de 4,3 los QALYS ganados Yy resultando el
ICER en $ 19,132 por AVAC ganado. Como limitacién en este estudio
esta el no incluir el impacto de otro tipo de fracturas, como la de mufieca y

hamero, por lo que se subestima la relacion costo-eficacia del programa.

Por otro lado, Antonio Naranjo y su equipo analizaron la rentabilidad en
circunstancias reales de un FLS implantado en Espafia durante un
periodo de 5 afios, comparado con la atencion estandar para la
prevencion secundaria de fracturas (18). Este servicio ha demostrado ser
rentable en la prevencion de fracturas adicionales en pacientes con
antecedentes de fracturas por fragilidad, no ocasionando un impacto
significativo en los gastos farmacéuticos atribuibles al gobierno. Aunque
admiten la falta de control en su estudio de factores que podrian influir en
el gasto farmacéutico. Ademas los autores sostienen que se prioriza mas

la prevencién secundaria en vez de la prevencion primaria.

Una revision bibliografica (4) resume la evidencia sobre el impacto
econdmico y la rentabilidad de una FLS. Los autores afirman que un
servicio de enlace posterior a fracturas puede ser rentable, aun sin
ahorrar en costos. Evaluaron varias FLS con distintos grados de
intensidad, desde un servicio de este tipo en Canada basado en
comunicaciones por correo (costo de de $ 7 -8 por paciente, dos fracturas
evitadas, dos AVAC ganados y un ahorro de $ 18,000 - 22,000 para una
poblacion de 1000 pacientes post-fracturados) hasta otro servicio de gran
envergadura implantado en 122 localizaciones en todo el Reino Unido,

originando ahorros de £ 522 millones.
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Se predice que aumentard ain mas la rentabilidad en cuanto suban los
costos del tratamiento de las fracturas y suba tanto la disponibilidad como

el uso de versiones genéricas de los farmacos usados en la OP (4), (3).

Estudios realizados en diferentes paises han demostrado la rentabilidad
gue supone estos servicios, haciendo ver que los FLS se estan

implantando con éxito en localizaciones como Asia, EEUU y Europa (4).

Daniel H Solomon y su equipo, empleando un modelo tipo Markov
evaluaron la rentabilidad de un servicio de enlace posterior a la fractura
en comparacién con la atencion habitual (16). Se encontr6 que el FLS
redujo las fracturas, aumenté los costos y los AVAC. Estimaron un ahorro
en costos de $16.7 millones si todos los pacientes pasaran por un FLS
tras una fractura en EEUU. Destacan la importancia de tener un buen
sistema de identificacién de los pacientes después de la fractura y su

influencia en los costos.

Por dultimo, otro estudio (11) disefilado como un modelo de
microsimulacion tipo Markov se centr6 en evaluar la relacion costo-
efectividad que suponia un servicio de enlace de osteoporosis para la
prevencion de fracturas secundarias mediante Alendronato en pacientes
osteoporéticos con antecedentes de fractura de cadera. Mostraron que el
aumento del ICER se asocia con una menor edad, menor DMO y mayor
nimero de factores de riesgo clinico; asi como su afectacion por
pardmetros como la duracion y el tiempo de compensacion del
tratamiento y la tasa de descuento (ICER de $57.127 por QALY ganado si
5 afios de duracion del tratamiento; ICER de $69.259 por QALY ganado si
3 afios de duracién de tratamiento). La tasa de descuento se trata de un
procedimiento aritmético que convierte todos los valores de coste y

beneficio futuros en su valor equivalente en la actualidad.

Estimaron la probabilidad de la rentabilidad del servicio para prevenir
fracturas secundarias en casi un 100% para los pacientes mayores de 65

afios, aplicando una tasa de descuento anual del 2% para costos y AVAC.
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Si comparamos esta prevencion de fracturas secundarias con ninguna
terapia en pacientes de 65 afios con osteoporosis densitométrica se
brinda un adicional de 0.118 QALY, siendo el ICER por QALY ganado de
$ 28,880. La relacion costo-efectividad de la prevencion de fracturas por
fragilidad mediante alendronato varia segun el umbral de WTP, aunque
con los umbrales comunmente utilizados sale rentable (9), (2). La terapia
solo ahorré6 costos en pacientes de alto riesgo con antecedentes

familiares de fractura de cadera y alta ingesta de alcohol.

Por otro lado, H. Penton y su equipo (8) estudiaron la rentabilidad que
supondria una ayuda para la toma de decisiones relacionada con la
terapia de bifosfonatos orales como tratamiento osteoporotico. Resultd
gue esta ayuda para la decisién dio lugar a un ICER similar, en vez de
tener menor efectividad y costo. Hallaron que un factor importante en la
relacion coste-efectividad seria el asesoramiento prolongado, aunque se
requeriria de mas evidencia. También encontraron diferencias en cuanto
al sexo en relacidbn con la adherencia, siendo menos rentables las
intervenciones para mejorarla en hombres que en mujeres. Suponen que
esta diferencia se debe a la menor incidencia de fracturas en hombres,

aunque admiten que se requiere mas investigacion en este campo.

Otro estudio (6), mediante un modelo de microsimulacion de Markov
document6é y validé la construccion de un nuevo modelo de costo-
efectividad relacionado con el abordaje de la osteoporosis. Recomiendan
gue se tengan en cuenta en los modelos de osteoporosis la adherencia a
la medicacion, la persistencia, el efecto del tiempo de compensacion
debido a que su influencia sobre la rentabilidad ha sido demostrado (2),
(9). También se le ha dado importancia a los distintos factores
individuales que afectan al riesgo de fractura, sefialando la herramienta
FRAX como necesaria para estimar la rentabilidad sobre pacientes con

diferentes combinaciones de factores de riesgo clinico (15), (6).
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7. CONCLUSION

La osteoporosis es una patologia que afecta a gran parte de la poblacion,
especialmente a mujeres postmenopausicas y a poblacion anciana. En
base al aumento de la esperanza de vida estimado y al gran impacto
clinico, social y econémico que supone esta patologia en la sociedad,
resulta esencial evaluar de forma integra su abordaje, determinando la
relacion coste-efectividad que suponen las diferentes estrategias de

deteccién y tratamiento.

La rentabilidad varia en funcién del uso del umbral de disposicion a pagar
por AVAC obtenido. Empleando umbrales comunmente aceptados
(30.000-50.000%$/AVAC), los estudios coinciden en afirmar la rentabilidad
gue supone la atencion, tanto de las estrategias de deteccion como del

tratamiento, en comparacion con la no atencion.

Respecto a las diferentes estrategias evaluadas es dificil sacar
conclusiones acertadas sobre las que gozan de mayor rentabilidad. Esto
es debido a la heterogeneidad del contenido de los articulos evaluados,
presentando cada uno de ellos distintas condiciones y enfoques a la hora
de realizar sus correspondientes evaluaciones econdémicas. De este
modo, nos encontramos con valoraciones en localizaciones varias como
EE.UU, Asia y Europa (con diferentes tasas de incidencia de fractura,
politicas de reembolso, costos de los medicamentos, etc.), ademas de
distintos tipos de estudios con diferentes parametros incluidos en sus

modelos.

Los analisis coste-efectividad deben de realizarse a nivel nacional, puesto
gue como expuse anteriormente las condiciones entre paises pueden
variar, de modo que no es fiable extrapolar los resultados de rentabilidad

de un pais a otro.

Respecto a las estrategias de deteccion es importante conocer los

factores de riesgo clinicos, y sefialan la necesidad de herramientas como
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FRAX (internacionalmente aceptada) 6 el uso de QUS y OTSA en paises

asiaticos, por ser de menor costo y mas accesibles.

De los estudios evaluados, los 55 afios resultd ser el grupo de edad de
inicio mas rentable en las estrategias de deteccion. Un estudio chino
sugeria como estrategia de mayor rentabilidad la preseleccion con QUS
seguida de DXA (si QUS < -0.5) cada 2 afos (si DXA > 2.5) en mujeres
postmenopausicas de 55 afios; pero en caso de usar una vez el PIB per
capita el intervalo de re-seleccién con DXA seria mas rentable siendo de
5 afos (10). Aparte de la prueba de densitometria 6sea (DXA), se podria
afiadir también la tomografia computarizada cuantitativa con el fin de
determinar la resistencia 0sea, tal como sugiere el estudio liderado por
Christoph A. Agten (10).

Acerca del tratamiento, los articulos tuvieron como eje central distintos
aspectos: el tratamiento farmacoldgico, los suplementos de Calcio y
Vitamina D 6 prevencién de caidas. Sin embargo no disponemos de
suficientes articulos que se centren en mayor o menor medida en los
mismos tipos de terapia. Lo que si podemos afirmar es la rentabilidad de
todas las estrategias de tratamiento en comparacioén con la no atencion.
Factores que se han demostrado que afectan a la rentabilidad y que
deben tenerse en cuenta en todos los modelos son la adherencia, efectos
residuales de los medicamentos, la persistencia, tasas de descuento y

desutilidad por fracturas, entre otros.

El andlisis de la rentabilidad de la terapia de bifosfonatos orales durante 5
afios combinada con la prevencion de caidas durante un afio, me parece
un estudio muy interesante por la alta prevalencia del binomio caidas-
fracturas en poblacion anciana. Debido a su rentabilidad fue recomendado
a poblacion mayor de 75 y 80 afos, y a mayores de 70 afios con un factor

de riesgo de fracturas.

Se encontraron numerosos articulos relacionados con los servicios de

enlace de fractura. Todos ellos coinciden en su rentabilidad en base a la
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prevencion secundaria de nuevas fracturas por fragilidad, aunque algunos
de ellos no demostraron tener un gran ahorro en costos. Este hecho se
podria solventar si no existiese tanto esfuerzo a la hora de identificar a los
posibles candidatos de este tipo de servicios, idea que comparten varios
autores. Segun la literatura, los FLS se estan adaptando a distintos paises
y este parece ser un servicio que ira creciendo cada vez mas en base a

sus resultados exitosos.

Existen varias limitaciones en relacion a la realizacion de esta revision
bibliografica. Se intenté hacer lo mas sistematizada posible, de acuerdo
con una lectura critica adecuada que cumpla con una “Practica Basada en
la Evidencia”. Para ello los articulos encontrados se sometieron a la
herramienta CASPe con el fin de discernir su calidez interna como articulo
cientifico y posteriormente de aquellos que pasaron este cribado s6lo nos
guedamos con los pertenecientes a revistas cientificas de calidad alta (Q1
y Q2). Pese a este proceso de riguroso cribado, el hecho de realizarlo una
sola persona y no proceder a una revision por pares, hace que se
presente la probabilidad de presentar sesgos. Por otro lado, en algunos
articulos evaluados fueron dificiles de aplicar los distintos items de la
plantilla CASPe, o bien por la localizacion de la informacién o porque no
estaba del todo claro el método a seguir. Por todo ello, existe una posible
subestimacion de la calidad de dichos articulos. Por otro lado, la gran
variedad de enfoques del contenido de los articulos aptos no permiten
una clara conclusion acerca de las estrategias mas rentables. Por ello,
este estudio justifica la necesidad de mas evaluaciones de costes
sanitarios en la osteoporosis, ademas de fundamentar la necesidad de

valoraciones especificas de cada pais.

En conclusion, se han cumplido los objetivos de este estudio. Los datos
relacionados con los costes sanitarios del abordaje de la osteoporosis
han sido desarrollados en los articulos evaluados. Debido a la

heterogeneidad del contenido de los articulos evaluados resulta no
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posible concretar las estrategias de abordaje de mayor rentabilidad. Alun
asi, podemos afirmar que si hay evidencia cientifica que respalde el uso
de medidas, tanto de deteccidbn como de tratamiento y seguimiento (FLS),

en el abordaje de pacientes osteoporaticos.
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9. ANEXOS

ANEXO 1. TERMINOS

OP: Osteoporosis

IOF: International Osteoporosis Fundation

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

DXA: absorciometria de rayos x de energia dual
DMO: densidad mineal 6sea

CASPe: Critical Appraisal Skills Programme Espafia
SJR: Scimago Journal & Country Rank

indice H: si una revista ha publicado h articulos con al menos h citas

cada uno

FRAX: herramienta online de valoracion del riesgo de fractura

QUS: herramienta de evaluacién del riesgo de fractura usada en Asia.
OTSA: herramienta de evaluacién del riesgo de fractura usada en Asia.
TC: tomografia computarizada

RM: resonancia magnética

FLS: servicios de enlace de fractura

ICER: incremental cost-effectiveness ratio. Cantidad de euros adicionales

gue costaria obtener una anidad adicional de efectividad.
AVAC/ QALY: ailo ganado ajustado por calidad de vida.

WTP: umbral de disposicion a pagar por a AVAC obtenido. Valores
comunmente aceptados de $ 30.000-50.000/AVAC.
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Tasa de descuento: procedimiento aritmético para convertir todos los

valores de coste y beneficio futuros en su valor equivalente en la

actualidad

ANEXO II.

Estrategia de busgueds
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ANEXO Ill. PLANTILLA CASPE DE EVALUACION ECONOMICA

A/ éEs valida esta evaluaciéon?

Preguntas "de eliminacion"

1  Esta bien definida la pregunta u objetivo de
la evaluacion?

PISTA: La pregunta debe aclarar

- Cudl es la perspectiva del analisis.

- Siesuna evaluacion econémica
completa (compara costes.y efectos) o
incompleta.

- Sise evalua unasola opcion o se
comparan varias alternativas.

- Cudl es el harizonte temporal,

C
si NO SE NO

2 ' iExiste una descripcidn suficiente de todas las
alternativas posibles y sus consecuencias?

PISTA:

- ¢Se define bien el arbol de decision (o
equivalente) de las actuaciones a
sequir?

- ¢Se describe la intervencion o
intervenciones, quién hard, a quién se
aplica, donde y con qué frecuencia?

Si NO SE NO
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ANEXO IV. PLANTILLA CASPE DE REVISION

A/ ¢élos resultados de la revisién son validos?

1

Preguntas "de eliminacién”

¢Se hizo la revision sobre un tema

o o Q
Si NO SE NO
claramente definido?
PISTA: Un tema debe ser definido en términos
de
- Lo poblacion de estudio.
-~ Laintervencion reglizoda.
- Los resultados ("outcomes”)
considerados.
2 ¢Buscaron los autores el tipo de articulos o o (-]
si NO SE NO

adecuado?

PISTA: El mejor "tipo de estudio" es el que

Se dirige a la pregunta objeto de la
revision.

Tiene un disefio apropiado para la
pregunta.
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