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Resumen

Introducción: El carcinoma de células renales constituye una neoplasia en incremento a nivel mundial. Los costos crecientes de la atención sanitaria llevan a la búsqueda de tratamientos eficaces, seguros y económicos. Objetivo: demostrar la factibilidad económica de una combinación de interferones (de producción nacional en el Centro de Ingeniería Genética y Biotecnología) frente a un grupo control y a las terapias empleadas en el mundo para esta enfermedad. Materiales y métodos: Se realizó un análisis económico de tipo costo-efectividad, se utilizaron los datos clínicos generados prospectivamente durante una investigación para determinar eficacia y seguridad una la combinación de interferones, en el tratamiento de tumores avanzados o metastásicos de riñón. Los comparadores empleados fueron las alternativas terapéuticas consideradas efectivas en la literatura y el grupo de control histórico. Se emplearon las bases de datos Medline (Pubmed), Google académico y Web of Science, priorizando artículos entre 2018 y 2021. La revisión para los comparadores se ejecutó en cinco idiomas con los descriptores: cáncer renal, inmunoterapia y terapia dirigida. Resultados: el tratamiento con mejor relación coste efectividad media y coste efectividad incremental (más eficiente y factible) resultó la combinación de interferones. Conclusiones: La aplicación de la combinación de interferones es económicamente factible para tratar estos pacientes.

INTRODUCCIÓN

En las últimas décadas se han producido grandes avances en la tecnología médica, repercutiendo éstos de manera directa en los enfermos y en la sociedad en general. En el campo de los medicamentos los avances han sido paralelos, pero los recursos económicos no son ilimitados, por lo que se intentan medidas de contención del gasto sanitario general y del gasto en medicamentos en particular. 

La economía de la salud evalúa la relación entre salud y sus determinantes sociales y económicos, se ocupa de estudiar la oferta y la demanda de cuidados de salud y mide los recursos necesarios para ofrecer determinados servicios y analiza las distintas alternativas para suministrarlos. También valora los servicios de salud desde una perspectiva macroeconómica y analiza el grado de eficiencia y equidad que alcanza el sistema sanitario a partir de unos recursos que por definición son limitados1. La fármaco-economía estudia los costes y beneficios de los tratamientos y tecnologías médicas. Combina la economía, la epidemiologia, el análisis de decisiones y la bioestadística. Los costos de la atención se suelen clasificar en cuatro tipos: costes médicos directos (personal sanitario, gastos hospitalarios, medicamentos, etcétera); costes no médicos directos que son los necesarios para recibir atención médica; costes indirectos, que son los de morbimortalidad por la enfermedad, y costes intangibles, que son los correspondientes al dolor y el sufrimiento causados por la enfermedad 1, 2.

Todos los resultados que se obtienen en la evaluación económica de medicamentos, referidos en términos de eficacia, efectividad y disponibilidad, llevan al término de eficiencia que queda definido como el beneficio de la utilización de un medicamento y unos costes mínimos razonables 1, 3.

Se pueden comparar dos o más medicamentos, así como intervenciones sanitarias. En las alternativas utilizadas se determinan tanto los costes como los resultados obtenidos. La medida de los costes representa el valor monetario en la utilización de los recursos. 

En fármaco-economía existen cuatro tipos principales de análisis:

· Coste beneficio: se compara el coste de una intervención médica con el beneficio que produce. Tanto los costes como los beneficios son medidos con las mismas unidades monetarias, lo que constituye una de sus principales limitantes. Además, plantea numerosos problemas éticos derivados de asignar valores monetarios a los resultados del tratamiento 4- 6. 

· Coste-efectividad: compara los costes de una intervención en términos monetarios con su efectividad, medida en términos clínicos (número de muertes evitadas, o cambio en una variable clínica intermedia). Los resultados se presentan como una razón entre costes y efectos clínicos (por ejemplo, en dólares por vida salvada). Se deben comparar incrementos de costes totales y de efectividad clínica de un nuevo tratamiento con los del tratamiento convencional 7-9.   

· Coste-utilidad: los costes de una intervención son medidos y expresados en unidades monetarias, y los resultados son medidos como la ganancia de los pacientes con el tratamiento médico, considerada una valoración subjetiva. Se requiere por lo tanto que se asigne un valor, denominado utilidad, a los resultados globales del tratamiento. Los valores de utilidad se usan para crear un criterio o escala de medición de resultados, ajustados por la calidad (por ejemplo, con una escala de 0 a 10 en la que 0 fuera el peor estado de salud imaginable y 10 el correspondiente a una salud perfecta). Uno de los principales retos del análisis coste – utilidad es el desarrollo y la validación en cada caso de sistemas de valoración por el paciente, razón por la que se han creado diversos instrumentos, como escalas de calidad de vida y bienestar5, 10, 11.

· Identificación de costes: enumera los costes necesarios para la atención médica, e ignora los resultados. Sirve para determinar los costes de maneras alternativas de dar un servicio. Los resultados se expresan en términos de coste por unidad de servicio prestado. Este análisis solo es adecuado cuando se sabe que los resultados del tratamiento o su efecto son equivalentes. 

Los cuatro tipos de análisis miden los costes de los cuidados de salud, pero difieren entre sí en la medida y la expresión de los beneficios obtenidos con estos cuidados. Se pueden producir cuatro tipos de resultados 2: mejoría del resultado a un coste menor (variante ideal), resultados peores a menor coste (variante que deberá ser rechazada), mejoría del resultado a un mayor coste ó empeoramiento de resultados con incremento del coste. 

El gasto público en sanidad en Cuba en el 2017 fue de 8.980,3 millones de euros, 10.145 millones de dólares, con lo que representó el 15,87% del gasto público total y  el 10.47% del producto interno bruto (PIB). El gasto público per cápita en sanidad fue de 782 euros por habitante. En solo cinco países de América, Canadá, Costa Rica, Cuba, Estados Unidos de América y Uruguay el gasto público sanitario está por encima de 6% del PIB. En 2017, Cuba se mantuvo en la misma posición en el ranking de países por importe invertido en sanidad, en el puesto 39. En cuanto a su proporción respecto al PIB, ha mantenido su posición en el tercer puesto 12, 13.
Más del 90% de los países de ingresos altos ofrecen tratamiento a los enfermos oncológicos, mientras que en los países de ingresos bajos este porcentaje es inferior al 30%. El impacto económico del cáncer es sustancial y va en aumento. Según las estimaciones, el costo total atribuible a la enfermedad en 2019 ascendió a US$ 1,22 billones 14, 15. 

Los costos crecientes en la asistencia sanitaria oncológica obligan a buscar nuevas alternativas de atención que los disminuyan y aumenten la eficiencia. Depende fundamentalmente del presupuesto disponible y de comparar, para poder priorizar, con los beneficios de otras acciones posibles en el ámbito sanitario. En la búsqueda del mayor beneficio para la sociedad en su conjunto, siempre se debe priorizar aquellas acciones en dónde la asignación de la misma cantidad de recursos reporta mayores beneficios en términos de salud. El incremento del número, la complejidad y el costo de los fármacos utilizados para tratar pacientes con diagnóstico de cáncer, hace imprescindible el uso de las evaluaciones fármaco-económicas en los tratamientos oncoespecíficos o de soporte.

El carcinoma de células renales (CCR) ha experimentado un incremento llamativo en las últimas décadas y supone un 80-85% de los tumores malignos renales. Es el más agresivo de los cánceres urológicos, representa el 3% de los tumores del adulto16, 17 y constituye la sexta causa de muerte por cáncer con 95.000 decesos anuales en el mundo 18. Las terapias dianas que han sido aprobadas por la Federación de Drogas y Alimentos (FDA) para su uso en los CCR metastásicos (CCRm) incluyen inhibidores de receptores de proteínas tirosina quinasa (Sorafenib, Sunitinib, Pazopanib, Axitinib, Cabozantinib, Lenvatinib, Tivozanib), anticuerpos monoclonales (Bevacizumab), inhibidores de la proteína mTOR serina-treonina-quinasa controladora de la multiplicación celular (Temsiromilus, Everomilus), los inhibidores de puntos de control inmunitario (Nivolumab, Pembrolizumab, Avelumab, Ipilimumab) y las Citoquinas19.

Existe poca o ninguna disponibilidad en Cuba de las terapias de segunda o tercera  línea que se emplean en el mundo para el tratamiento de pacientes con cáncer renal de estadio avanzado o metastásico. Desde el 2009 se ejecuta en el Hospital Provincial Clínico-Quirúrgico “Arnaldo Milián Castro” de Villa Clara, Cuba, un proyecto de investigación para evaluar la eficacia y seguridad de la aplicación de una combinación de interferones alfa y gamma producidas por el Centro de Ingeniería Genética y Biotecnología, en pacientes con tumores renales en estadios avanzados, sin otras opciones terapéuticas disponibles. Dicho estudio contempla un análisis de factibilidad económica de tipo costo-efectividad. La producción de fármacos cubanos, que respondan de modo eficaz a parámetros de supervivencia y factibilidad económica en enfermedades sin opciones terapéuticas, constituye una estrategia gubernamental para reducir importaciones y mejorar la oferta de salud a los pacientes nacionales e internacionales.

OBJETIVO

Demostrar la factibilidad económica de una combinación de interferones de producción nacional frente a un grupo control y a las terapias empleadas en el mundo en el tratamiento de pacientes con carcinoma renal avanzado o metastásico.

MATERIALES Y MÉTODOS

Tipo de estudio

Se realizó un análisis económico de tipo costo-efectividad, que es una de las formas de análisis más usado en la evaluación de tecnologías sanitarias. Se utilizaron los datos clínicos generados prospectivamente durante una investigación clínica, diseñada para determinar la eficacia y seguridad de empleo de una combinación de interferones diseñada en Cuba, en el tratamiento de tumores avanzados o metastásicos de riñón. Se trató de una investigación longitudinal prospectiva, donde se comparó la combinación de interferones con un control histórico ejecutado en la misma institución de salud y patología. Se realizó en Cuba, provincia Villa Clara, en el Hospital Provincial Clínico-Quirúrgico “Arnaldo Milián Castro”. Se enmarcó temporalmente desde mayo de 2009 a diciembre de 2020.

Universo y muestra
El estudio se realizó con pacientes que presentaban carcinoma renal avanzado o metastásico, se consideró la muestra intencional, consistente en series de casos consecutivos en las cuales la inclusión de los pacientes se ejecutó siguiendo criterios estrictos de inclusión y exclusión. Se incluyeron 56 enfermos: Grupo Experimental (combinación de interferones) 32 pacientes y Grupo Control Histórico (interferón alfa) 24 casos. Se empleó como control histórico un estudio de tratamiento de carcinoma renal de células claras con interferón alfa. La inclusión de pacientes en el Grupo Control Histórico se realizó desde el 2009 al 2011, y en el Grupo Experimental de 2011 a 2016.

Definición de variables

Variable independiente: Administración de 7 MUI de combinación de interferones alfa y gamma endovenosa en un volumen de 5 mL dos veces por semana, por cuatro semanas durante la fase de inducción. En la fase de mantenimiento se administró 3,5 MUI de la combinación, con igual frecuencia. El tratamiento se mantuvo mientras fue tolerado por el paciente, o en tanto no sucediera alguna causa de interrupción. 

Análisis de costo efectividad.
Se llevó a cabo una evaluación económica completa del tipo Costo Efectividad (CE), tomando como medida de efectividad la supervivencia global (SG) en meses de los pacientes tratados. Los resultados se expresaron bajo la relación Costo Efectividad Media (CEM) y Costo Efectividad Incremental (CEI). La perspectiva adoptada en el estudio fue la correspondiente a un proveedor de servicios de salud pública. El horizonte temporal para este análisis fue de 12 meses, compatible con el modelo propuesto adoptado, y consistente con el tiempo promedio de SG para estas patologías registrado en la literatura, por tanto, no se utilizó la tasa de descuento. 

La SG se estableció a los 12, 24 meses y al cierre del estudio, se calculó del total de pacientes que recibieron tratamiento, el porcentaje de pacientes vivos a los 12, 24 meses y al fin de la investigación, a partir del diagnóstico y del inicio de tratamiento por grupo.

Los comparadores empleados fueron las alternativas terapéuticas consideradas en la literatura como efectivas para esta patología y el grupo de control histórico. El parámetro de efectividad para cada uno de los comparadores se obtuvo haciendo una búsqueda sistemática en Medline, Cochrane y Pubmed y se seleccionaron las fuentes de información de efectividad teniendo en cuenta: Nivel de evidencia I o II de acuerdo con el tipo de diseño, el poder, el grado de confiabilidad, el tamaño de muestra y la tasa de descontinuación, Estándar equiparable de efectividad y Descripción del resultado más favorable para cada fármaco. En consecuencia con la efectividad reportada, se especifica la dosis correspondiente para cada medicamento. Se asumió como costos el precio de compra de los medicamentos en el mundo, sin contemplar los costos por manejo de los eventos adversos de cada molécula, ni los costos del paciente o de la sociedad debidos a la pérdida de productividad. 

El CEM se interpretó como el costo adicional que se debe pagar para obtener una unidad del beneficio y se expresa como el cociente que se obtiene al dividir el coste neto de la intervención por su beneficio neto o efectividad. Se consideró una variable cuantitativa continua.

El CEI representó el costo adicional en el que se debe incurrir para obtener una unidad adicional de efectividad entre un esquema y otro. Se presentaron como la razón entre la diferencia en el costo de dos posibles intervenciones y la diferencia en su efecto. Es decir, los costos de la mezcla de interferones menos los costos del comparador, sobre  los beneficios de la misma menos los beneficios del comparador. Se consideró una variable cuantitativa continua.
Para el análisis estadístico se empleó el software SPSS (Statistical Package for Social Sciences) versión 20.0, que permitió la captura, almacenamiento y gestión electrónica de los datos recogidos en el CRD. 

Consideraciones éticas

El proyecto de esta investigación fue sometido a revisión por el Consejo Científico Institucional y el Comité de Ética de la Investigación Clínica, quienes lo evaluaron desde el punto de vista científico, metodológico y ético. Se determinó que se ajustaba a la Declaración de Helsinki (Principios éticos para las investigaciones médicas en seres humanos, adoptada por la Asamblea Médica Mundial, Seúl 2008). Este estudio y sus procedimientos se llevaron a cabo según lo normado en los códigos nacionales e internacionales de ética y regulaciones legales vigentes en Cuba (Normas de Buenas Prácticas Clínicas, CECMED 2001), así como en la Guía de BPC de la Conferencia Internacional de Armonización. Quedó recogido el modo de protección de derechos y bienestar de los pacientes involucrados y se cumplió con las normas y requisitos mínimos establecidos para la obtención del consentimiento. 
RESULTADOS

Se realizó una evaluación económica completa donde se compararon los efectos sobre la salud y sobre los recursos de varias opciones de tratamiento. Los efectos sobre los recursos o costos se valoraron en unidades monetarias, y los efectos sobre la salud en unidades naturales de efectividad, supervivencia global en meses en el caso específico de este estudio. Fue condición indispensable que los efectos de los tratamientos se midieran en la misma unidad de efectividad en las diferentes alternativas. La principal ventaja de este análisis es la posibilidad de expresar los resultados en las mismas unidades usadas en investigaciones clínicas o en la práctica diaria. 

La tabla 1 muestra las fuentes de efectividad seleccionadas para el análisis de costos.

Tabla 1. Efectividad para costo.

	Cáncer renal estadios avanzados

	Medicamento
	No de artículos revisados
	Grado de evidencia de artículo seleccionado
	Dosis
	SG (meses)
	Costo total (USD)¥

	Avastin/ Bevacizumab
	6
	1
	10mg/kg/cada 2 semanas hasta progresión o toxicidad inaceptable
	23.3
	80 263.6

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio AVOREN20. Tipo de estudio: Aleatorizado, controlado doble ciego, grupos paralelos, N: 649 con CR Células claras metastásico.HR: 0.91, IC 95%: 0.76–110,  p=0.3360
	
	
	

	Axitinib
	8
	1
	5 mg dos veces al día hasta progresión o toxicidad inaceptable
	15.4
	74 669.1

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio NCT0263918221. Tipo de estudio: Aleatorizado, abierto, multicéntrico, N: 133 con CR metastásico. HR: 1.079; IC 95%: 0.681–1.707; p=0.747
	
	
	

	Cabozantinib
	6
	1
	60 mg diario hasta progresión o toxicidad inaceptable
	21.4
	97 489.4

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio NCT0186574722. Tipo de estudio: Aleatorizado, abierto, multicéntrico, N: 658 con CR avanzado. HR: 0.70; IC 95%: 0.58 – 0.85; p=0.0002
	
	
	

	Pazopanib
	7
	1
	800 mg diario hasta progresión o toxicidad inaceptable 
	18.2
	419129.4

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio: Análisis clínico y económico23. Tipo de estudio: retrospectivo, multicéntrico, N: 522 con CR avanzado. HR: 0.83, IC 95%: 0.72-0.97; p=0.016
	
	
	

	Sorafenib
	9
	1
	400 mg dos veces al día en ciclos de seis semanas hasta progresión o toxicidad inaceptable 
	19.7
	52 324.2

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio NCT0262796324. Tipo de estudio: Aleatorizado, controlado abierto, grupos paralelos, N: 350 con CR avanzado. HR: 0.99; IC 95%: 0.76 – 1.29; p=0.05
	
	
	

	Sunitinib
	8
	1
	50 mg diario por 9 ciclos de 4 semanas hasta toxicidad inaceptable
	14.6
	655 072.0

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio: Análisis clínico y económico23. Tipo de estudio: retrospectivo, multicéntrico, N: 522 con CR avanzado. HR: 0.83, IC 95%: 0.72-0.97; p=0.016
	
	
	

	Everolimus
	7
	1
	10 mg diario hasta progresión o toxicidad inaceptable
	16.5
	27 035.3

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio NCT0186574722. Tipo de estudio: Aleatorizado, abierto, multicéntrico, N: 658 con CR avanzado. HR: 0.70; IC 95%: 0.58 – 0.85; p= 0.0002
	
	
	

	Temsirolimus
	6
	1
	25 mg semanal hasta progresión o toxicidad inaceptable
	19.3
	56 227.2

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio NCT0006546825. Tipo de estudio: Aleatorizado, abierto, multicéntrico, N: 626 con CR metástásico. HR: 0.73; IC:95%: 0.58–0.92; p=0.008
	
	
	

	Interleucina
	5
	1
	18 MUI cada 8 horas hasta 9 dosis o hasta toxicidad inaceptable
	17.1
	32 130.0

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio  PMID: 1068566026. Tipo de estudio: Aleatorizado, abierto, multicéntrico, N: 255 con CR metastásico. HR:0.87; IC: 95% 0.61-1.23; p=0.428
	
	
	

	Nivolumab
	8
	1
	240 mg cada 2 semanas, hasta progresión o toxicidad inaceptable
	16.3
	103 455

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio NCT0166878427. Tipo de estudio: Aleatorizado, abierto, multicéntrico, N: 221 con CR metástásico. HR: 0.73; IC:98.5% 0.57-0.93; p=0.0018
	
	
	

	Interferón alfa
	9
	1
	3 MUI 1ra semana, 5 MUI 2da semana, 10 MUI a partir de la 3ra semana hasta el 1er año de tratamiento, y  5MUI hasta el 2do año de tratamiento
	32.6
	40.560

	Descripción de artículo seleccionado: Estudio IIC-RD-EC010828. Tipo de estudio: Aleatorizado, abierto, multicéntrico N: 40 con CR avanzado o metástásico.  IC 95% 62.1- 96.7 p=0.451
	
	
	


¥ Tasa de cambio de € a UDS  de 1.21 el 24 de febrero de 2021. Todos los costos se refieren de la página web VADEMECUM España [Internet] 2021 [citado 24 Feb. 2021]. Disponible en: http://www.vademecum.es
La tabulación de Costo-Efectividad Medio y Coste-Efectividad Incremental se recogieron en la tabla 2. Los esquemas de tratamiento evaluados son compuestos por medicamentos genéricos, de los cuales solo el interferón alfa y la combinación de interferones son de fabricación nacional, los costos de los tratamientos se estimaron multiplicando el costo unitario del medicamento por la unidad de presentación, por la dosis recomendada antes de un ciclo de tratamiento, por un año de tratamiento.

Tabla 2. Análisis de Costo-Efectividad Medio y Coste-Efectividad Incremental para cáncer renal avanzado. 

Hospital Provincial Clínico Quirúrgico “Arnaldo Milián Castro” Años 2009/2020.
	Opciones terapéuticas
	Costo USD
	SG (meses)
	CEM ó Costo / mes de vida salvado
	CEI

	Bevacizumab
	80 263.6
	23.3
	3444.78
	-425.16 (DOMINADA)

	Axitinib
	74 669.1
	15.4
	4850.59
	-352.54 (DOMINADA)

	Cabozantinib
	97 489.4
	21.4
	4555.57
	-1396.23 (DOMINADA)

	Pazopanib
	419 129.4
	18.2
	23029.08
	-3219.33 (DOMINADA)

	Sorafenib
	52 324.2
	19.7
	2656.05
	-177.51 (DOMINADA)

	Sunitinib
	655 072.0
	14.6
	44867.94
	-5027.17 (DOMINADA)

	Everolimus
	27 035.3
	16.5
	1638.50
	34.08

	Temsirolimus
	56 227.2
	19.3
	2913.32
	-209.6 (DOMINADA)

	Interleucina
	32 130.0
	17.1
	1878.94
	-7.64 (DOMINADA)

	Nivolumab
	103 455
	16.3
	6346.93
	-509.31 (DOMINADA) 

	Interferón alfa
	40 560
	32.6
	1244.17
	-88.21 (DOMINADA)

	Mezcla de interferones
	31 200
	138.7
	224.9
	


Discusión

El costo de un año de tratamiento con la combinación de interferones resultó inferior a todos los costes para igual tiempo evaluados en el estudio, exceptuando al everolimus. Por otro lado, la efectividad, evaluada como meses de supervivencia global, alcanzada con el producto de investigación fue mayor que todas las descritas, de tal modo que fue 8.5 veces superior a la reportada con sorafenib y  nivolumab, y 8.1 veces superior a las planteadas para el pazopanib y la interleucina. En posiciones de efectividad un poco mejores se encuentran el sunitinib y el avastin, siendo la mezcla de interferones 3.veces superior a la reportada por estos fármacos. 

El CEM obtenido se interpretó como el costo adicional que se debe pagar para obtener una unidad del beneficio. En general, las intervenciones con CEM bajos son coste-efectivas (eficientes), ya que tienen un menor coste por cada unidad de beneficio neto o efectividad que producen. Por otro lado, las intervenciones con CEM altos son menos eficientes. El CEM más eficiente resultó el de la mezcla de interferones, seguido del interferón alfa y de la terapia con everolimus. 

Desde la perspectiva social, los conceptos de utilidad terapéutica y grado de innovación de los nuevos medicamentos deben ser referidos al valor social añadido por los mismos respecto a las alternativas de tratamiento disponibles y los costes añadidos que comporten, esto es, a su relación CEI. Como pudo observarse, en diez análisis de CEI el resultado es negativo, algo infrecuente que sucedió porque la combinación de interferones resultó menos costosa que las oficialmente empleadas a nivel internacional. No es usual en el mundo farmacéutico globalizado este resultado, como regla un nuevo fármaco es más costoso que el anterior, pese al estrecho margen de eficacia o utilidad que en ocasiones presenta la mayoría. Por tal razón, dichas estrategias terapéuticas con CEI negativo se consideraron “dominadas”, más costosas y menos efectivas. Al ser estos tratamientos mutuamente excluyentes, o sea, la administración de una de estas terapias no se recomienda de forma concomitante con otra, se debería elegir la que ofrece un CEI menor. Adicionalmente, la alternativa terapéutica con la mezcla de interferones es más efectiva en función de la supervivencia global, lo que la haría la más eficiente (mejor razón de costo efectividad incremental) y por lo tanto “dominante” frente a las demás. 

Se han ejecutado varios análisis de costo efectividad y costo utilidad en tratamientos de primera línea para pacientes con cáncer renal. Un estudio de sunitinib frente a interferón alfa en Colombia, se demostró una diferencia a favor del sunitinib de $13,47 millones, con una efectividad superior en 0,23 años libres de progresión, un incremento de 0,05 años de vida y a un aumento en años de vida ajustada por calidad (AVAC) de 0,07, las razones de costo-efectividad incremental y de costo-utilidad incremental fueron negativas29. En un análisis en España el coste-efectividad incremental del sunitinib respecto al temsirolimus en primera línea, calculado sin ajustar por la calidad de vida, fue de 11,206.6 euros por año de vida ganado30. Un estudio en China comparó la terapia de sunitinib frente a la combinación de nivolumab más ipilipumab en cáncer renal avanzado, donde Nivolumab más ipilimumab ganó 0,70-0,76 AVAC en comparación con sunitinib31. En Estados Unidos, un estudio de 2018 evalúa rentabilidad de nivolumab frente a everolimus, obteniendo la relación costo-utilidad incremental de $ US51,714 por AVAC ganado para nivolumab versus everolimus, y una relación costo-efectividad incremental de $ 44,576 por año de vida ganado para nivolumab versus everolimus32. Brasil presentó en 2019 un estudio que compara los inhibidores de la tirosina quinasa (ITK), sunitinib y pazopanib, obteniendo resultados comparables de costo y efectividad en ambos tratamientos, pero con un  perfil de seguridad superior para el pazopanib33. Los resultados de este estudio se consideran superiores.

LIMITACIONES

En el estudio se presentan limitaciones que merecen consideración. La evaluación económica necesita considerar una diversidad de entornos de salud para una fácil transferencia de costos entre diferentes regiones. Únicamente se consideraron los precios ajustados a la Comunidad Europea y referidos a un único material de consulta, pero se conoce que los precios de los medicamentos varían entre las diferentes regiones, debido a la asequibilidad local y al esquema de evaluación del mercado. Las dosis de los comparadores, y por consiguiente el costo total, está contemplado para un peso corporal normal, y está demostrado que el peso es uno de los mas fuertes indicadores de sensibilidad en los modelos de tratamiento. Este estudio no pudo rastrear completamente el curso natural de la enfermedad en el mundo real para los comparadores, por lo que pudieran no estar adecuadamente reflejados la eficacia y el consumo de recursos en la rutina clínica.
CONCLUSIONES
La investigación realizada en el estudio de beneficio económico arroja factibilidad para el empleo de la combinación de interferones, al compararlo con las terapias establecidas globalmente para tratar estos pacientes: el producto en estudio generó el costo más inferior por cada mes de vida salvado en los pacientes tratados. La investigación clínica de la combinación de interferones como forma farmacéutica nacional, eficaz y segura, permite al Sistema Nacional de Salud ahorrar recursos financieros por concepto de importación de estas alternativas terapéuticas. Socialmente mejora la reincorporación de los pacientes a sus actividades cotidianas. Su aprobación futura aportaría un nuevo producto a la cartera comercial de la empresa Heber Biotec S.A. y, al igual que otros productos biotecnológicos cubanos, es una demostración de la potencia científica y humana de la ciencia cubana contemporánea.
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