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Resumen

Introduccion

La obesidad es un problema de salud que presenta una prevalencia
creciente en todo el mundo y se asocia con la aparicion de multiples
comorbilidades. En personas con obesidad mérbida (IMC > 40 kg/m?) u
obesidad de grado Il (35 kg/m?< IMC < 40 kg/m? con comorbilidades
mayores es frecuente el fracaso de los tratamientos médicos mas
habituales (dieta, ejercicio, tratamiento farmacoldgico, tratamiento
psicolégico conductual). En este contexto, la cirugia bariatrica, con
técnicas como el bypass gastrico, aparece como una alternativa que se
muestra efectiva para mejorar la calidad de vida de los pacientes, al
reducir su indice de masa corporal (IMC) y mantener esta reduccién en
el tiempo.

Objetivo

Analizar la eficiencia del bypass gastrico frente a no intervenir en
personas con obesidad moérbida u obesidad de grado Il con
comorbilidades mayores, proporcionando informacién para favorecer la
toma de decisiones respecto a la inclusion de este tipo de tratamiento
en los planes de salud.

Metodologia

Se ha implementado un modelo de simulacion de eventos discretos con
dos ramas: una rama en la que se interviene a pacientes de bypass
gastrico, con lo que reducen su IMC; y otra rama donde no se les realiza
ninguna intervencion. El modelo analiza la aparicion de comorbilidades
(ictus, enfermedad obstructiva coronaria, diabetes y cancer de mama)
asociadas a la obesidad durante un horizonte temporal de toda la vida
del paciente. La medida de efectividad seleccionada es la esperanza de
vida ajustada por calidad. Se aplicaron descuentos del 3% tanto a
costes como a utilidades.

Se realizé un andlisis de sensibilidad probabilistico mediante
simulacion de segundo orden de Monte Carlo, calculando curvas de
aceptabilidad y VEIP.
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Resultados

Los resultados reflejan que intervenir a un paciente de bypass gastrico
se traduce en un incremento de sus afos de vida ajustados por calidad
de 5,533 AVAC (18,049 AVAC vs 12,516 AVAC) tomando como
horizonte temporal toda su vida. Ademas, dado que se reduce el gasto
asociado al tratamiento de las diferentes comorbilidades asociadas a la
obesidad, se produce un ahorro final que alcanza los 14.881 €, siendo el
coste total de la rama de intervencién practicamente la mitad de la rama
de no intervencion (16.663 € vs 31.545 €).

Conclusiones

El bypass géstrico es una intervencién que domina la opcion de no
intervenir tomando como horizonte temporal la vida del paciente.
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Summary

Introduction

Obesity is a health problem with a worldwide increasing prevalence and
is associated with the appearance of multiple comorbidities. Failure of
the most common medical treatments (diet, exercise, drug treatment,
behavioral psychological treatment) is frequent in people with morbid
obesity or obesity grade Il with comorbidities. In this context, bariatric
surgery, using techniques such as gastric bypass, appears as an
alternative that seems to effectively improve the quality of life of patients
by reducing their body mass index (BMI) and maintaining this reduction
over time.

Objectives

Analyze the effectiveness of gastric bypass versus non-intervention in
people with morbid obesity or obesity grade Il with comorbidities,
providing information to support decision making regarding the inclusion
of such treatment in the health plans.

Method

We have implemented a discrete event simulation model with two
branches: one branch involves gastric bypass, thereby reducing
patients’ BMI; and another branch where patients do not pass surgery.
The model analyzes the emergence of comorbidities (stroke, coronary
obstructive disease, diabetes and breast cancer) associated with obesity
during a life time horizon. The selected measure of effectiveness is the
health-related quality of life. We applied a discount of 3% to both costs
and utilities.

We performed a probabilistic sensitivity analysis using second-
order Monte Carlo simulation, calculating acceptability curves and
expected value of perfect information.

Results

Patients with gastric bypass result in a lifetime increase of 5.533 QALY
(18.049 vs 12.516 QALYs QALYs). In addition, because of the reduced
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spending associated with the treatment of various comorbidities
associated with obesity, there is a final savings amounted to € 14,881,
being the total cost of the intervention arm almost half of the branch of
non-intervention (€ 16,663 vs. € 31,545).

Conclusions

Gastric bypass is an intervention that dominates over the option of not
intervening when taking a lifetime horizon.
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I. Introduccion

La obesidad es una enfermedad crénica de etiologia multifactorial
caracterizada por una acumulacion excesiva de grasa (mas de un 20%
en varones y mas de un 30% en mujeres), que determina un riesgo para
el desarrollo de complicaciones que afectan negativamente a la salud
[1].

Aunque existen varias técnicas para determinar el nivel de grasa
corporal en el organismo, su alto coste y escasa accesibilidad se
traducen en una limitada aplicabilidad clinica. En su lugar, se utilizan
métodos antropométricos que dan una medida indirecta de Ila
adiposidad [1]. El indice de masa corporal (IMC) es una de estas
medidas, aceptada internacionalmente. Se calcula dividiendo el peso de
una persona en kilogramos por el cuadrado de su talla en metros
(kg/m?). Diferentes valores de IMC se traducen en diferentes categorias,
tal como establece La Sociedad Espafola para el Estudio de la
Obesidad (SEEDO) establece diferentes categorias dependiente del
valor del IMC, tal como se ve en la Tabla 1. El término “obesidad” se
emplea a partir de un IMC > 30 kg/m?.

Tabla 1. Criterios SEEDO 2007 para definir la obesidad segun el IMC en adultos

Categoria Valores limite del IMC (kg/m?)
Peso insuficiente < 18,5

Normopeso 18,5 -24,9

Sobrepeso | 25,0 - 26,9

Sobrepeso Il (preobesidad) 27,0 - 29,9

Obesidad de grado | 30,0 - 34,9

Obesidad de grado Il 35,0 - 39,9

Obesidad de grado lll (mérbida) 40,0 - 49,9

Obesidad de grado IV (extrema) > 50

Fuente: Consenso SEEDO 2007 [2]

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) califica la obesidad como “la
epidemia del Siglo XXI”, con una estimaciéon de aproximadamente 400
millones de obesos en el mundo [3]. Se trata, por tanto, de una de las
enfermedades metabdlicas mas prevalentes [1,4]. Estas cifras presentan
una tendencia creciente, tanto en los paises desarrollados como en
aquéllos en vias de desarrollo. En Espafna, por ejemplo, se ha producido
un relevante incremento en el numero de obesos desde el 7,7% en 1987
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hasta el 12,9% en 2001 [5]. Los resultados de la ultima Encuesta
Nacional de Salud (ENS 2009) muestran que mas del 15% de los
espafioles mayores de 18 afios son obesos, presentando una
correlacion positiva con la edad [6].

Desde una perspectiva econémica, los costes sanitarios asociados
a la obesidad incluyen tanto aquéllos debidos a los recursos empleados
en la prevenciéon primaria y secundaria de esta enfermedad, como
aquéllos relacionados con las comorbilidades en las que la obesidad es
un factor de riesgo importante. En EEUU, donde el gasto sanitario
asociado a la obesidad representa entre el 6% y el 10% del gasto total
sanitario nacional [7], existen numerosas publicaciones que estudian
detenidamente los costes asociados a la obesidad, asi como el coste-
efectividad de las intervenciones para su prevencion [8]. En  Nueva
Zelanda, se estima que el coste total sanitario anual atribuible a la
obesidad es de 135 millones NZ$ relativos al afio 1991 (~69,8 millones €)
[9]. En Europa, articulos como el publicado en 2000 en Francia [10],
estiman que el coste sanitario asociado a la obesidad esta entre 4,2 y
8,7 billones de francos relativos al afio 1992 (aproximadamente entre 0,6
y 1,3 billones de euros), lo que representa entre un 0,7% y un 1,5% del
gasto sanitario total de este pais. En Espafia, segun el estudio Delphi, el
coste econémico de la obesidad constituia el 6,9% del gasto sanitario
en 1999, lo que, actualizando los costes a 2011, supone 2.882,3
millones de euros anuales [11].

La alta prevalencia de la obesidad junto a su elevado coste han
convertido esta enfermedad en una prioridad en todos los planes de
salud de las comunidades auténomas espafiolas y en los de los paises
desarrollados.

I.1. La obesidad y las comorbilidades
asociadas

Varios estudios publicados en Espafa coinciden al describir una relacion
inversamente proporcional entre la calidad de vida relacionada con la
salud (CVRS) y la obesidad [12-14]. En otras palabras, la obesidad se
traduce en una disminucion de los afnos de vida ajustados por calidad
(AVAC).

Cada vez se encuentran mas evidencias de la relaciéon entre la
obesidad y la prevalencia de enfermedades cardiovasculares, como la
cardiopatia isquémica, la insuficiencia cardiaca o enfermedad
cerebrovascular; diabetes mellitus tipo 2 (DM2); enfermedades

20 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



articulares degenerativas; trastornos psicolégicos; enfermedades
digestivas como colelitiasis o esteatosis hepatica; y con algunos tipos
de neoplasias como el cancer de mama, colon, prostata, rifién, esofago,
utero, ovario, o endometrio [15].

Entre estas comorbilidades, destacan por su coste y/o incidencia el
ictus, el infarto agudo de miocardio (IAM), la DM2 y el cancer de mama
[16].

[.1.1. Ictus

Los costes del ictus en Espafa superan los 2.500 millones de euros al
aflo, correspondiendo el 74% a costes sociales [17]. Ademas, las
enfermedades cerebrovasculares (ECV) representan en Espafa la
primera causa de muerte en mujeres y la segunda en hombres [18].
Aproximadamente un tercio de los pacientes que sufren un ictus
desarrollan algun tipo de discapacidad fisica o cognitiva [19].

Con respecto a la relacion entre obesidad e ictus, tanto la obesidad
general medida por el IMC, como la obesidad abdominal (medida por el
indice cintura cadera) se han asociado con un aumento del riesgo de
ictus [20].

1.1.2. 1AM

El infarto agudo de miocardio (IAM), consecuencia de la oclusiéon aguda
de una arteria coronaria con la consiguiente necrosis miocardica, es la
principal causa de muerte en pacientes hospitalizados [21]. En Espafia,
la tasa de mortalidad se sita en torno al 13,3% [22] y su incidencia se
estima en un 15,7% [23].

Los obesos son incluidos en el grupo de riesgo moderado en
cardiopatia isquémica que pasa a riesgo elevado cuando se asocia a
otros factores de riesgo cardiovascular. En general, el riesgo de
presentar cardiopatia isquémica es tres veces mayor entre las personas
con obesidad [24].

Los costes sanitarios de seguimiento tras un IAM se estiman en
204,39 € anuales en nuestro pais y el coste por intervencion de un 1AM
llega a alcanzar los 11.187,35 € [25]. Si se tiene en cuenta la alta
incidencia de esta patologia, estas cifras se traducen en elevados
costes para el SNS.
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[.1.3. Diabetes Mellitus 2

La DM2 es una enfermedad metabdlica causada por una combinacién
variable de deficiencia de insulina e insensibilidad a sus efectos.

La DM2 constituye un problema sanitario importante por su alta
prevalencia [26] y morbimortalidad [27], asi como el elevado consumo
de recursos sanitarios que ocasiona [28].

La incidencia anual de la DM2 en Espafa se estima en 37,9 por
10.000 personas [29]. El estudio de Soriguer et al. [30] estima la
prevalencia de DM2 en la poblacién adulta espafiola en un 13,8%,
correspondiendo algo menos de la mitad (6%) a casos no
diagnosticados. Ademas, existen estudios que establecen que el riesgo
de DM2 aumenta con el IMC [31].

En cuanto a la repercusién econdmica de la DM2 en nuestro pais,
se estima que el coste anual sanitario medio de un paciente diabético es
de 1.305,15 € [32]. Segun el libro blanco “Costes sociales y econdémicos
de la obesidad y sus patologias asociadas”, la obesidad seria
responsable del 43% de este coste [33]. Los pacientes sin
complicaciones derivadas de la DM2 representan el 13,7% del gasto
total atribuible a la enfermedad, mientras que el los pacientes con
complicaciones consumen el 64,5% de dicho gasto [32].

[.1.4. Cancer de mama

El cancer de mama es el tumor maligno mas frecuente y la primera
causa de muerte por cancer entre las mujeres. Su incidencia muestra
una tendencia ascendente en Espafia en las Ultimas décadas,
constituyendo, por tanto, un importante problema de salud publica.

Pese a su alta incidencia, la mortalidad por cancer de mama ha
sufrido un descenso significativo [34], lo que se atribuye a la deteccion
precoz gracias a la implantacion de programas de cribado poblacional y
a las mejoras en el tratamiento de esta enfermedad. En Espafa, las
tasas de incidencia ajustadas por la poblacion mundial varian entre 47 y
66 casos por 100.000 pacientes, segun los datos de los registros
espafioles de cancer de base poblacional [35].

El efecto del sobrepeso y de la obesidad en la incidencia del
cancer de mama depende del estado hormonal de la mujer, ya que se
han encontrado evidencias de que, en mujeres premenopausicas, el
aumento del indice de masa corporal tiene un efecto protector. Sin
embargo, en las mujeres postmenopausicas el aumento del IMC
aumenta el riesgo de cancer de mama [36].
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Por ultimo, cabe destacar que los costes sanitarios asociados al
cancer de mama en nuestro pais alcanzan los 923,18 € por paciente y
ano; cifra que no tiene en cuenta los costes asociados a intervenciones
quirdrgicas [37].

I.2. Tratamientos médicos para la obesidad

La terapia para la obesidad se plantea desde un enfoque integral que
incorpora el tratamiento dietético, la actividad fisica regular, el
tratamiento farmacoloégico y el tratamiento psicolégico conductual.

Los criterios de eleccion entre las diferencias alternativas
terapéuticas se basan principalmente en el grado de obesidad que
presenta la persona, conjuntamente con la presencia 0 no de
comorbilidades.

I.3. Tratamientos quirdrgicos para la
obesidad: cirugia bariétrica

La dieta, el ejercicio fisico y un cambio de habitos de conducta pueden
conducir a una reduccién del peso de hasta un 10% a medio plazo,
especialmente con ayuda farmacolégica [38]. Sin embargo, la mayoria
de pacientes con obesidad morbida suele recuperar el peso perdido en
un plazo inferior a 5 afios [38], reflejando un fracaso sistematico de los
tratamientos médicos [39].

En estos escenarios, la cirugia bariatrica aparece como un
tratamiento quirlrgico alternativo a los tratamientos médicos que
permite obtener una disminucién del peso en aquellos pacientes con
obesidad moérbida u obesidad de grado Il que se presenta junto con
comorbilidades mayores [38]. El objetivo de la cirugia bariatrica no es
curar la obesidad ni alcanzar un peso ideal, sino aumentar la
supervivencia [40,41] y mejorar la calidad de vida de los pacientes al
disminuir de forma significativa las comorbilidades asociadas a su
estado [42].

Las técnicas de cirugia baridtrica se clasifican en tres grupos
principales:

e Técnicas restrictivas, que tienen por objetivo la limitacién de la
ingesta de alimentos. Destacan la gastroplastia vertical anillada o
bandeada, actualmente en desuso, la banda gastrica ajustable y la
gastrectomia vertical (sleeve gastrectomy).
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e Técnicas malabsortivas, buscan limitar la superficie que absorbe los
nutrientes. En la actualidad, tan solo el 2% de las intervenciones
realizadas utilizan técnicas con un componente primario
malabsortivo, tratdndose generalmente de la  derivacion
biliopancreatica en sus dos vertientes: el tipo Scopinaro y el cruce
duodenal [43].

e Técnicas mixtas, que combinan algun tipo de bypass intestinal que
limite la absorcién de nutrientes con una reduccién de estémago.

El bypass gastrico (BPG) en Y de Roux es la mas habitual de las
técnicas mixtas, constituyendo mas del 45% de las intervenciones de
cirugia bariatrica que se realizan en la actualidad [43]. El procedimiento
en Y de Roux busca evitar la gastroenterostomia en asa y el reflujo biliar.
Para ello, crea un pequeno reservorio (50 ml o menos) empleando
grapas quirdrgicas, al que se le deja una boca pequefia (estoma de
gastroenterostomia) que comunica ese reservorio con el intestino. De
forma opcional, se puede colocar una banda protésica para estabilizar la
gastroenterostomia. Esta banda previene la expansién posterior de la
abertura y mejora el control del peso a largo plazo.

Existen otras opciones terapéuticas para la obesidad, que incluyen
el balén gastrico o intragastrico, la reduccion gastrica via endoscopica
(POSE) vy el “sleeve” duodenal. Estas técnicas temporales aparecen
como alternativas a la cirugia bariatrica en pacientes que no responden
a la terapia médica ni son candidatos quirurgicos.

I.4. La situacién de la cirugia baridtrica en
Espaiia

Aunque algun centro publico empezd ya en el afio 1977 a realizar
intervenciones de cirugia bariatrica, su incorporacién generalizada en el
sistema de salud espaiiol se lleva a cabo en al década de los 90 [44].
Entre las diferentes técnicas aplicadas, el BPG es la mas empleada [44]
en pacientes que tienen un IMC mayor que 40 kg/m?, o un IMC mayor
que 35 kg/m? cuando aparece acompanado de comorbilidades.

La cirugia bariatrica se ha convertido en una opcioén cada vez mas
demandada por los pacientes, al constituirse en una alternativa eficaz a
medio y largo plazo para los casos con obesidad mérbida en los que
han fracasado el resto de alternativas terapéuticas. Segun el portal
estadistico del Sistema Nacional de Salud (SNS), entre 2005 y 2010 se
intervinieron una media de 2434,5 pacientes al afio [45].
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La incorporacion de este tipo de técnicas a la cartera de servicios
del SNS ha venido acompafada de limitaciones en los recursos
asignados. Esta escasez de recursos ha llevado a importantes listas de
espera, con un tiempo medio de espera de entre 1 y 48 meses para
pacientes no preferentes, con una mediana de 9 meses y llegando a
alcanzar los 3 afos [44]. Otra consecuencia de la limitacion de recursos
ha sido un mercado privado que supondria dos tercios del total de
intervenciones de este tipo realizadas en Espafia si atendemos a las
estimaciones del articulo de Buchwald y Oien de 2009 [43].
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I1. Objetivos

Analizar la eficiencia del BPG como terapia quirurgica para la obesidad
mérbida (IMC > 40 kg/m?), u obesidad de grado Il (35 kg/m?< IMC < 40
kg/m?) con comorbilidades mayores, proporcionando informaciéon para
favorecer la toma de decisiones respecto a la inclusion de este tipo de
tratamiento en los planes de salud.
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ITI. Metodologia

Para comparar los resultados de salud y los costes del BPG frente a no
intervenir como tratamiento de la obesidad, se desarroll6 un modelo de
simulacion de eventos discretos (MSED). El modelo representa la
evolucion, a lo largo de toda la vida, de estos pacientes.

El andlisis econdmico se realizé desde la perspectiva del SNS, por
lo que sélo se incluyen en el andlisis costes directos sanitarios.

La medida de efectividad seleccionada es la esperanza de vida
ajustada por calidad, medida como AVAC. El horizonte temporal es el de
toda la vida de los pacientes, aunque también se analizaron los
resultados a 5, 10, 15y 20 afos.

Se aplicé una tasa de descuento del 3% tanto a costes y utilidades
en el caso base [46]. Adicionalmente, se plantearon escenarios con
otros valores de descuento (0%, 5%, 10%) para proporcionar al decisor
un mayor rango de opciones en las que cimentar sus decisiones.

III.1. Sujetos de estudio

Las caracteristicas iniciales de los pacientes estudiados, asi como
algunos de los parametros usados en el modelo, estan basadas en los
datos de un estudio de intervencién prospectivo llevado a cabo en el
Pais Vasco [47], mostrados en la Tabla 2. El citado estudio perseguia
evaluar los efectos de la reduccién de peso en la CVRS de 79 pacientes
entre 18 y 55 afios, con IMC > 40 o IMC > 35 con comorbilidades
mayores, seguidos durante dos afos (2007-2008) tras ser intervenidos
de BPG. Se excluy6 del estudio a cualquier paciente con presencia de
obesidad secundaria (sindrome de Cushing, hipotiroidismo u otras
causas), enfermedades mentales o comorbilidades graves. En
consecuencia, se asume que, al comienzo de las simulaciones los
sujetos estan libres de cancer, IAM o ictus previos, aunque pueden
padecer diabetes.

Tabla 2. Parametros obtenidos del estudio prospectivo usados en el modelo

Parametro Valor

Edad NORMAL(42,9; 11,0)
IMC basal (kg/m?) 36 + WEIBULL(16,60; 1,99)
Reduccion IMC basal a los 6 meses (kg/m?) GAMMA(1,937; 7,485)
Reduccion IMC 6 meses a los 2 afos (kg/m?) NORMAL(4,4; 4,2)
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Tabla 2. Parametros obtenidos del estudio prospectivo usados en el modelo

Parametro Valor
Diabetes (inicial) 20,25%
Diabetes (remisién 2 afios) 75%

Sexo (hombres) 12,7%

El valor se expresa como un porcentaje o como una distribucion de probabilidad ajustada a los datos originales.

II1.2. Revisidn de la literatura

Se realizaron varias busquedas estructuradas en diferentes recursos
documentales con varios objetivos. Para tratar de identificar toda la
informacion  disponible sobre la cirugia bariatrica y, mas
especificamente, el BPG, se ejecutaron, a través de la plataforma
OvidSP [48], estrategias de busqueda en las bases de datos Medline y
Cochrane Central. También se realizé una busqueda en DARE, NHSEED,
HTA, a través de la plataforma del Centre for Reviews and Dissemination
(CRD) [49], con el objetivo de localizar estudios de costes y evaluaciones
econdmicas que abordaran la cirugia bariatrica. El detalle de las
estrategias usadas puede ser consultado en el Anexo 1.

Adicionalmente, se disefiaron varias estrategias simples empleando
términos como “*Body Mass Index/”, “myocardial infarction.mp.” o
“*Diabetes Mellitus, Type 2/di, ep, et, pc [Diagnosis, Epidemiology,
Etiology, Prevention & Control]” para localizar informacion que
relacionara el IMC con la incidencia de cada una de las comorbilidades
consideradas en el modelo. En todos los casos se restringié por idioma,
aplicando filtros para localizar documentos publicados en inglés y
espanol.

Las busquedas estructuradas se complementaron con varias
busquedas manuales en las listas de referencias de los documentos
resultantes de las estrategias ejecutadas inicialmente. Ademas, se
realizaron varias busquedas en Internet, a través de Google, con el
objetivo de localizar literatura gris que pudiese aportar datos de interés.
Finalmente, se consulté a expertos en la materia para solicitarles datos
adicionales.

I11.3. Modelo conceptual

La Figura 1 representa el disefio del modelo conceptual desarrollado
para cumplir los objetivos de este trabajo. Se comienza asignando las
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caracteristicas basales a los pacientes. A continuacion, se calculan los
tiempos iniciales hasta cada evento en funcion a las caracteristicas del
paciente. Estos tiempos pueden verse modificados a posteriori segun la
ocurrencia de otros eventos con los que guarden alguna relacién. Para
correlacionar las dos ramas del modelo e intentar disipar la variabilidad
generada por las caracteristicas de los pacientes, se crean dos copias
idénticas de cada paciente: una de estas copias sera intervenida
quirdrgicamente, mientras que la otra sera asignada a la rama de no
intervencion. Asi, cada paciente con unas caracteristicas dadas circula
por ambas ramas del modelo, permitiendo el calculo incremental de
costes y AVAC individualmente.

Figura 1. Esquema general del modelo conceptual

Asignar edad,
sexo, IMC...

Asignar tiempos
hasta eventos

Inicio Clonar pacientes

Pacientes intervenidos

Asignar tiempos
hasta cambio IMC

¢Muerte por
intervencion?

Muerte por
intervencion

Pacientes no intervenidos

b
Decidir SM» Submodelo cambio IMC |—|

evento

Submodelo Ictus —

Submodelo IAM —

Submodelo Diabetes —

Submodelo Cancerde | |
Mama

Muerte por causas
distintas a Ictus,
IAM o cancer de

mama
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La copia del paciente de la rama de intervencién quirurgica se interviene
nada mas comenzar el modelo. Como resultado de la intervencién, este
paciente vera modificado su IMC. Para reflejar el impacto progresivo de
la cirugia en el IMC, se realizan dos actualizaciones de su valor, a los 6
meses y a los 2 afos, decisidn respaldada por los resultados del estudio
de Mar et al. [47] en el que esta basado este estudio.

La légica principal para la simulacién del modelo la controla el
bloque de decision "Decidir siguiente evento". Este bloque evalia los
tiempos hasta evento calculados para cada paciente, incluidos los
tiempos hasta las actualizaciones del IMC, y escoge el de menor valor.
El paciente pasa entonces al submodelo correspondiente al evento
escogido.

El submodelo de cambio de IMC comprueba si se trata de la
primera actualizacién de IMC (planificada a los seis meses) o la segunda
(planificada a los dos afos), y modifica el valor de IMC en consecuencia.
Al modificar el valor del IMC, es posible que los pacientes pasen a un
grupo diferente de nivel de obesidad. Puesto que cada nivel de
obesidad tiene su propio riesgo de aparicién de las comorbilidades, los
tiempos hasta evento se tienen que recalcular con el ultimo valor de
IMC. El nuevo tiempo hasta evento sera el maximo entre el tiempo
calculado con el IMC basal y el tiempo obtenido con el valor de IMC
actualizado.

Los submodelos de las comorbilidades estdn construidos de
manera que capturen lo mejor posible las consecuencias de cada
comorbilidad en el estado de salud del paciente. Evidentemente, se
escapa del ambito de este trabajo modelar en detalle cada
comorbilidad, por lo que se ha optado por mantener un equilibrio entre
el nivel de detalle de cada submodelo y la calidad de los resultados
obtenidos.

Los submodelos para las comorbilidades con un componente
agudo significativo, como el ictus o el IAM, son muy similares. En ambos
casos se contempla la aparicibn de uno o mas episodios agudos,
aumentando siempre el riesgo de los episodios subsiguientes con
respecto al primer episodio. Las consecuencias inmediatas de estos
episodios pueden ser la muerte o, en el caso del ictus, también la
incapacidad del paciente. La Figura 2 representa el submodelo de ictus,
mientras la Figura 3 representa el de IAM.
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Figura 2. Esquema del submodelo de ictus
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Figura 3. Esquema del submodelo de IAM
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El cancer de mama se plantea en el modelo como una comorbilidad
exclusiva de las mujeres, al no disponer de datos recientes de incidencia
en varones en Espafia y saber que la incidencia en la poblacion
masculina es significativamente menor que en la poblacién femenina
[50]. Se considera que todas las mujeres pasan por un programa de
cribado y que este cribado es perfecto, es decir, no da falsos negativos
ni positivos. Una vez diagnosticado el cancer, el modelo no contempla
diferentes estadios en la progresion de la enfermedad pero contempla
las posibles recidivas del cancer.

A diferencia de los submodelos de ictus e IAM, donde la muerte se
considera una consecuencia inmediata del episodio, la muerte por
cancer de mama es un nuevo evento que ocurrirda (0 no) en algun
momento futuro una vez diagnosticado el cancer. Este hecho provoca
que el submodelo de cancer de mama gestione dos eventos diferentes:
la aparicion del cancer y la muerte por el propio cancer.
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Figura 4. Esquema del submodelo de Cancer de Mama
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La diabetes también tiene una consideracion especial en el modelo. El
motivo principal es que es la Unica comorbilidad permitida basalmente
en la poblacion en estudio, distribuyéndose de acuerdo a los datos de
Mar et al. [47]. Todos aquellos pacientes que no tienen diabetes pueden
desarrollarla con el tiempo (con mayor riesgo de aparicion de diabetes
en los pacientes con mayor IMC). Sin embargo, el modelo no contempla
una remision de la diabetes una vez diagnosticada. La Unica excepcion
es la remisién asociada a la intervencién de BPG, en la proporcién que
aparece registrada en el estudio de Mar et al. [47]. Este porcentaje de
remisiones, corroborado por los resultados del reciente estudio de
Mingrone et al. [51], se aplica a los dos afos de la intervencién, junto
con la ultima modificacion del IMC. Los pacientes que remiten pueden
volver a desarrollar la diabetes pero, para calcular el riesgo de aparicién
de esta enfermedad, se toma el IMC actualizado del paciente en lugar
del IMC basal.

ITI.4. Estimacion de los pardmetros

En cualquier modelo de evaluacion econdmica, es necesario definir los
parametros que representan el coste y la efectividad de las alternativas
comparadas. En los modelos de Markov, las probabilidades de
transicion componen el tercer eje de los parametros a estimar. Estas
probabilidades de transiciéon incorporan el tiempo como un factor
implicito ajustado a la duracién del ciclo del modelo. Por el contrario, en
los MSED, el tiempo debe ser considerado explicitamente [52]. De ahi
que, ademas de las probabilidades que se emplean para tomar

34 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION




decisiones después de cada evento de interés, sea necesario incorporar
los tiempos hasta la ocurrencia de estos eventos.

En el presente estudio, los parametros fueron estimados de
distintas fuentes, dando prioridad a los datos censales [6,18,53] y
estudios realizados con poblacién espafiola [17,19,22,25,29,32,37,54].

[11.4.1. Probabilidades

Las probabilidades utilizadas en el modelo se resumen en la Tabla 3.
Todas las probabilidades corresponden a estudios esparioles, salvo la
mortalidad por la intervencién, obtenida de un metaanalisis [55]. En el
caso de la probabilidad de muerte por IAM, se disponian de Odd Ratios
(OR) que relacionaban el riesgo de fallecer a causa de un IAM con
distintos subgrupos poblacionales [22]. Mas especificamente, se
emplearon los OR que representaban el riesgo por sexo, o por
recurrencia de |IAM. Adaptando el método descrito en Ramos-Gofi y
Valcarcel-Nazco [56] para emplear OR en lugar de riesgos relativos (RR),
se obtuvo el valor de las probabilidades para cada uno de estos
subgrupos. Para su uso en el modelo, el sexo, la diabetes y la
recurrencia del IAM se consideraron predictores independientes de la
muerte por IAM.

Tabla 3. Probabilidades usadas en el modelo

Parametro Subgrupo Valor Fuente
Probabilidad de muerte por primer ictus Todos 0,273 [19]
Probabilidad de dependencia por primer ictus Todos 0,270 [19]
Probabilidad de muerte por ictus recurrente Todos 0,291 [19]
Probabilidad de dependencia por ictus recurrente Todos 0,366 [19]
Probabilidad de muerte por intervencién Rama intervencion 0,008 [565]
Probabilidad de muerte por IAM Hombres 0,121 [22]

Mujeres 0,167

Primer IAM 0,125

IAM recurrente 0,172

Diabetes 0,170

No diabetes 0,118
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[11.4.2. Tiempo hasta evento

El tiempo hasta un evento puede modelarse mediante una distribucion
de Gompertz [19], que permite incluir la edad en su expresion, tal como
indica la Ecuacién 1.

1
Tiempo hasta evento = — X In (1 - g xIn(1 —u) x e'ﬁXEd“d) (1)

B

Esta ecuacion incorpora un factor aleatorio uniformemente distribuido
entre 0 y 1 (u) y dos parametros, y , que definen las caracteristicas de
la distribucién. y se estiman a partir de una regresion lineal de la
transformacion logaritmica de las tasas de ocurrencia del evento con
respecto a la edad, expresada en la Ecuacion 2.

In(Tasa) = By + B, X Edad + ¢ 2)

Entonces:
ﬁ = ﬁl a = eﬁl)

En este trabajo, siempre que fue posible, se estimaron diferentes
parametros por cada grupo de poblacién en funcién de su sexo e IMC.
Para ello, se reestimaron las tasas segun subgrupo empleando los RR, y
extendiendo el método descrito en Ramos-Gofii y Valcarcel-Nazco [56].

La Tabla 4 muestra los valores estimados, segun la metodologia
descrita, para los parametros de las distribuciones Gompertz usadas en
el presente trabajo y que representan el tiempo hasta la ocurrencia de
cada evento considerado.

Tabla 4. Tiempos hasta evento modelados con distribucién de Gompertz

Parametro Subgrupo In() Fuente
Tiempo hasta primer ictus Hombres IMC < 25 -9,440 0,070  [6,19,57]

Hombres 25 <= IMC < 30 -9,384 0,070

Hombres 30 <= IMC < 35 -9,358 0,071

Hombres 35 <= IMC < 40 -9,338 0,072

Hombres 40 <= IMC < 45 -9,297 0,073

Hombres 45 <= IMC < 50 -9,264 0,074

Hombres IMC >= 50 -9,231 0,075

Mujeres IMC < 25 -9,801 0,067

Muijeres 25 <= IMC < 30 -9,801 0,067

36 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



COSTE-EFECTIVIDAD DEL BYPASS GASTRICO




Tabla 4. Tiempos hasta evento modelados con distribucién de Gompertz

Parametro Subgrupo In() Fuente
Tiempo hasta muerte por todas causas Hombres -10,109 0,089 [18]
menos |IAM, Ictus y cancer de mama Mujeres -11,390 0,098

La distribucién de Gompertz representa las tasas de ocurrencia de un
evento, siempre que éstas sean crecientes con la edad [60]. Sin
embargo, cuando las tasas no son estrictamente crecientes, esta
distribucién no es la herramienta mas adecuada para modelar el tiempo
hasta evento. La estrategia que se utilizd en este trabajo para esos
casos fue hacer uso de una distribucién empirica, convirtiendo las tasas
para cada grupo de edad en probabilidades [61]. Con estas
probabilidades es posible determinar en qué momento de su vida le
ocurrird un evento a un paciente o si no le ocurrira nunca. Esta
aproximacion se uso en el caso de la diabetes, donde se observaba una
incidencia creciente hasta los 60 afios y, a partir de esa edad, una
incidencia decreciente; y en el caso de la mortalidad por cancer de
mama, que presentaba un patrén cambiante con la edad. La Tabla 5y la
Tabla 6 presentan, respectivamente, los valores de los parametros
empleados para representar las incidencias de la diabetes y la muerte
por cancer de mama en el modelo.
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[11.4.3. Tiempo hasta ictus

En el caso del ictus, el modelo de Mar et al. [19] fue usado como
referente. Este modelo representaba la evolucion de los pacientes tras
sufrir un ictus, e incluia los parametros necesarios para modelar el
tiempo hasta ictus recurrente. Sin embargo, dado que no era su
objetivo, los parametros para representar el tiempo hasta primer ictus no
aparecian, por lo que, para este trabajo, tuvieron que ser estimados
desde otras fuentes.

La Encuesta Europea de Salud de Espafa incluia los datos de
incidencia y prevalencia de ictus [6]. De todos los nuevos casos de ictus
durante un afio, se asumié que el 25% eran recurrentes [19]. La
poblaciéon de riesgo para sufrir un primer ictus se calculé sustrayendo la
incidencia de ictus a los datos de prevalencia disponibles, con lo que
pudo calcularse la probabilidad de sufrir un primer ictus.

Para estimar la probabilidad de sufrir un primer ictus por rango de
IMC se emplearon los datos de riesgo de por vida (lifetime risk) de
Thompson et al. [57]. Este articulo mostraba informacién acerca de los
riesgos de por vida de padecer un ictus segun intervalo de IMC y rango
de edad. Partiendo de estos datos, se calcularon los RR, tomando como
referencia el primer intervalo de valores de IMC para cada rango de
edad. Dado que los datos del estudio de Thompson et al. solamente
proporcionaban informacién hasta un IMC de 37,5 kg/m? se
extrapolaron los resultados mediante una regresién lineal hasta un valor
de IMC = 52,5 kg/m?.

[1l.4.4. Tiempo hasta IAM

El tiempo hasta el primer IAM se calculé de forma analoga al tiempo
hasta primer ictus, tomando como porcentaje de primer IAM el 15,7%
de la incidencia total [23].

Para el tiempo hasta siguiente IAM, se tom6é como referencia el
articulo de Rea et al. [58], que proporcionaba informacién acerca de la
incidencia por grupo de edad de eventos coronarios después de un IAM,
y los RR por rangos de IMC.
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[11.4.5. Tiempo hasta diabetes

Tal como reflejan Ruiz-Ramos et al [64], los estudios sobre la incidencia
de la DM2 en Espafa son pocos y, ademas, no siguen una metodologia
estandarizada. Entre los estudios disponibles, destaca el de Mata-Cases
et al [29], que presenta datos de incidencia de la DM2 observados
durante 10 afios en un centro de Atencién Primaria en Barcelona.
Ademas, presenta la distribucién de los casos detectados por grupos de
edad y sexo. Esta informacion se combind con los microdatos de la
Encuesta Europea de Salud de 2009 [6] para obtener los datos de
incidencia por grupos de edad como se describe a continuacion.

La DM2 es una enfermedad crénica, por lo que la poblacién de
riesgo para esta enfermedad excluye a los pacientes que ya la tienen.
Por lo tanto

Poblacion diabetes = Poblacién total * Prevalencia diabetes 3)

Poblacién riesgo diabetes = Poblacién total — Poblacién diabetes 4)

El articulo de Mata-Cases et al [29] presentaba informacién de la
poblaciéon en riesgo sin distinguir por sexo ni grupo de edad. Sin
embargo, si presentaba el nimero medio de casos y la incidencia global
segun sexo, asi se pudo obtener la distribucion de la poblacién en
riesgo segun sexo. La Ecuacidén 5 presenta la expresiéon para varones,
usandose de forma analoga en mujeres:
casos nuevos varones

Poblacién riesgo diabetes varones = ————— (5)
incidencia varones

Para disponer de la distribucién segun grupos de edad de esta
poblacién, se empled la informacién de la Encuesta Europea de Salud
de 2009 [6]. Se tomé la prevalencia de la obesidad del total de casos de
diabetes diagnosticados en cada grupo de edad usando la Ecuacion 4
para calcular la correspondiente poblacién en riesgo. La distribucion
proporcional de poblaciéon en riesgo por grupo de edad calculada se
aplicé a la poblacion total en riesgo del articulo de Mata-Cases et al.

Usando el nimero medio de casos detectados durante los diez
afnos del estudio y con la poblacion en riesgo de padecer diabetes se
calculd la incidencia segun grupos de edad.

Los riesgos relativos por grado de obesidad se obtuvieron del
metaanalisis de Vazquez et al [62]. En este articulo se calcula un
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incremento del riesgo relativo de incidencia de diabetes de 1,87 (IC
95%: 1,67 — 2,10) por cada incremento de 4,3 puntos del IMC. Mediante
regresion lineal de la transformacion logaritmica de los RR, y tomando
como RR de referencia el correspondiente a un IMC de 18,5 kg/m?, se
calculé el RR de cada grupo de obesidad. Con estos RR, se aplicod
nuevamente el método descrito en Ramos-Goii y Valcarcel-Nazco [56],
del que se derivaron las probabilidades de sufrir diabetes por sexo, IMC
y grupo de edad. .

[11.4.6. Tiempo hasta cancer de mama

El tiempo hasta cancer de mama se obtuvo a partir de la incidencia en
Espafia [59], combinada con datos de la distribucién por grupos de
edad e IMC de la Encuesta Europea de Salud [6]. Los riesgos relativos
por IMC se obtuvieron de un extenso estudio de cohortes [36]. En ese
estudio, se calculaban riesgos relativos por grupos de IMC tal como
muestra la Tabla 7.

Tabla 7. Riesgos relativos de cancer de mama por IMC

Rango IMC RR
<225 0,85
22,56-24,9 1
26-27,4 1,10
27,5-30 1,21
> 30 1,29
Fuente: [36]

Este estudio de cohortes, ademas, estimaba un incremento lineal del RR
de 1,40 por cada 10 unidades de IMC. Sin embargo, las diferencias
entre los RR para cada dos rangos consecutivos de IMC presentaban
una tendencia decreciente (0,15; 0,10; 0,11; 0,08) con lo que hipétesis
de linealidad quedaba en entredicho. Con el fin de reflejar en este
trabajo esta tendencia mas fielmente, se realizé una estimacion lineal de
la transformacion logaritmica de estas diferencias y se calcularon los
nuevos RR utilizando esta estimacion.

Para modelar la muerte por cancer de mama, se necesitaba el
tiempo hasta la ocurrencia de la muerte en pacientes que padecian el
cancer. Aunque este dato no fue encontrado directamente en la
literatura, pudo obtenerse a partir del cociente entre la mortalidad y la
prevalencia del cancer de mama. Ante la incapacidad de encontrar
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datos de prevalencia espafioles recientes por rangos de edad, se
decidié utilizar la base de datos NORDCAN [63], que proporciona
informacion actualizada hasta el afo 2010 para los paises nérdicos.
Para aproximarse lo mas posible a los datos de incidencia, en este
trabajo se empled la informacion de esta base de datos referida al afo
2008.

ll1.4.7. Tiempo hasta muerte

Puesto que el modelo ya contempla explicitamente las muertes
atribuidas a 1AM, ictus y cancer de mama, y que estas comorbilidades
representan un alto porcentaje de la mortalidad general espanola, el
tiempo hasta muerte por otras causas se estimd descontando las
muertes por estas comorbilidades de todas las muertes reflejadas en los
datos de mortalidad general del INE [18].

[11.4.8. Estimacion de los costes

Los costes empleados en el modelo se estimaron a partir de la literatura,
mediante una revisidn de estudios de evaluacién econdémica que
incluian las comorbilidades contempladas en el modelo. La Tabla 8
presenta los valores de las estimaciones de costes utilizadas en el
modelo de evaluacién econdémica.

Puesto que el estudio de Mar et al. [47] tenia un 50% de
intervenciones laparoscépicas y abiertas, el coste del BPG se obtuvo
como el coste ponderado entre estos dos tipos de cirugia. El coste final
de la intervencion contemplaba el coste de tiempo de quiréfanos, asi
como el material empleado (cargas de endocortadora y grapadora lineal,
pinzas, etc), sumado a los costes de las estancias en planta y UCI [65].

El coste de la intervencién para IAM se calculé de manera similar,
ponderando en este caso entre las intervenciones de bypass y stent,
segun las proporciones obtenidas en metaanalisis de la evaluacion
econdmica desarrollada en Trujillo et al. [25]. Se decidi6 emplear
Unicamente stents recubiertos de farmaco antiproliferativo, dado que es
el tipo de stent mas usado en Espana [66]. Para el coste de la
intervencion con stent se tuvo en cuenta el precio de el/los stents que
pudieran ser colocados, mas el coste de sala de hemodinamia, tiempo
de profesionales y resto de materiales usados en la intervencion como
introductores, guias, gasas, balones de angioplastia, etc. Para el coste
de intervencidon con bypass se incluyeron los costes de quiréfano,
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tiempo de profesionales y resto de materiales como maquina de
perfusidn extra corpoérea o transfusiones.

Para calcular los costes de intervencién de ictus se tuvo en cuenta
el promedio de costes del ingreso hospitalario de la fase aguda [17]. Los
costes anuales del cuidado de ictus incluian el tratamiento
farmacoldégico y las visitas de seguimiento [67].

Los costes asociados a la DM2 contabilizan las visitas al médico de
familia y a especialistas, los costes de las pruebas de seguimiento, y las
posibles hospitalizaciones y visitas a urgencias por problemas derivados
de la diabetes [32].

En el caso del cancer de mama, el coste de intervencion, tanto en
la primera ocurrencia como en posibles recidivas, incorpora los costes
asociados al primer afo de tratamiento (mastectomia o tumorectomia,
quimioterapia, radioterapia, etc). Por su parte, los costes anuales se
refieren Unicamente al coste de una prueba diagnéstica (mamografia)
por afno.

El coste base de la obesidad esta calculado a partir de la diferencia
en el uso de recursos entre personas obesas y no obesas que describen
Bertakis y Azari [68].

Tabla 8. Relacion de costes utilizados en el modelo

Parametro Valor Fuente
Coste de intervencion BPG 8.240,42 € [65]
Coste de intervencion primer ictus 4.074,99 € [17]
Coste de intervencion ictus recurrente 3.595,54 € [17]
Coste anual cuidado ictus dependiente 685,85 € [67]
Coste anual cuidado ictus auténomo 560,39 € [67]
Coste de intervencion IAM 11.187,35 € [25]
Coste anual seguimiento 1AM 204,39 € [25]
Coste de intervencion cancer de mama 7.570,04 € [37]
Coste anual diabetes mellitus Il 1.703,03 € [32]
Coste anual base de obesidad 158,67 € [68]
Coste anual cancer de mama 923,18 € [37]

Todos los costes estan actualizados al afio 2012

[11.4.9. Estimacion de las utilidades

Las utilidades asociadas a cada evento y estado del modelo se
estimaron, al igual que los costes, mediante una revision de estudios de
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evaluacion econdémica que incluian las comorbilidades contempladas en
el modelo. En este caso, se buscaron datos de utilidades a partir del
EQ-5D y preferiblemente de estudios espafioles.

En general, la estrategia empleada en el modelo consiste en fijar
una utilidad base a la que se le incorporan desutilidades segun van
ocurriendo los eventos. Para calcular las desutilidades, se empleé como
referencia la utilidad para la poblacién general [69].

En el caso de la diabetes, la desutilidad se obtuvo a partir de los
microdatos de la Encuesta de Salud de Canarias de 2009 [53]. Se
calculé la utilidad segln sexo para diabéticos y no diabéticos. La
diferencia entre estos dos valores se empleé como desutilidad asociada
a la diabetes.

Puesto que el nivel de obesidad repercute en la calidad de vida, se
emplearon los datos del estudio de Mar et al. [47] para relacionar el IMC
con una utilidad, asumiendo una relacion lineal entre el IMC medio
medido antes de la intervencion y a los dos afios de la intervencion, con
el correspondiente valor de utilidad declarado por los pacientes en esos
dos momentos. Al no disponer de suficiente informacion, se supuso un
valor constante para la utilidad de pacientes con IMC fuera del rango de
valores del estudio de Mar et al. La utilidad obtenida se utilizé como
utiidad base del paciente a la que aplicarle la correspondiente
desutilidad de cada comorbilidad.

La Tabla 9 muestra los valores estimados para las utilidades
empleadas en el modelo.

Tabla 9. Relacion de utilidades utilizadas en el modelo

Parametro Valor Fuente
Utilidad poblacién general 0,88 [69]
Utilidad antes de la intervencién 0,559 [47]
Utilidad 2 afios después de la intervencion 0,854 [47]
Desutilidad cancer de mama 0,330 [37]
Desutilidad diabetes hombres 0,145 [63]
Desutilidad diabetes mujeres 0,196 [63]
Desutilidad anual ictus autbnomo 0,144 [19]
Desutilidad anual ictus dependiente 0,479 [19]
Desutilidad anual IAM 0,29 [70]
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I11.5. Anélisis de sensibilidad probabilistico

Los parametros estimados para este modelo se obtuvieron de fuentes
de informacién diversas y se adaptaron mediante diferentes métodos, tal
como se ha visto en los apartados anteriores. Esta forma de proceder da
lugar a que exista incertidumbre sobre el valor exacto de cada
parametro. Para propagar esta incertidumbre a los resultados del
modelo, se aplicd un analisis multivariante y probabilistico mediante
simulacion de Monte Carlo de 2° orden [61]. Para realizar este tipo de
analisis, se asigna, a cada uno de los parametros sobre los que exista
incertidumbre una distribucién de probabilidades. Las distribuciones de
probabilidades usadas dependen del tipo de parametro que se esté
modelando. Asi, la Tabla 10 muestra las distribuciones que representan
la probabilidad de que ocurra un evento.

Tabla 10. Valores usados en el analisis de sensibilidad probabilistico

Parametro Valor Fuente
Probabilidad de muerte por primer ictus 107

Probabilidad de dependencia por primer ictus DIRICHLET 106 [19]
Probabilidad de bien tras primer ictus 179

Probabilidad de muerte por ictus recurrente 39

Probabilidad de dependencia por ictus recurrente DIRICHLET 49 [19]
Probabilidad de bien tras ictus recurrente 46

Probabilidad de muerte por intervencién BETA(93, 29194) [65]

En el caso de la probabilidad de muerte por IAM, como el célculo se
hace para diferentes subgrupos, se asignaron distribuciones de
probabilidades a los parametros usados en el calculo y no a las
probabilidades finales obtenidas. La Tabla 11 muestra los valores
asignados a estos parametros.
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Tabla 11. Valores necesarios para calcular la probabilidad de muerte por IAM en el
analisis de sensibilidad probabilistico

Parametro Valor
Probabilidad de muerte por IAM general BETA(1359; 8854)

OR muerte IAM mujer EXP(NORMAL(LN(1,45);0,3716))
OR muerte IAM recurrente EXP(NORMAL(LN(1,46);0,3784))
OR muerte IAM diabetes EXP(NORMAL(LN(1,53);0,4253))
Prevalencia mujer BETA(2632; 7581)
Prevalencia recurrencia BETA(1799; 8414)
Prevalencia diabetes BETA(2984; 7229)
Fuente: [22]

Para comprobar la robustez del modelo frente a variaciones de los
costes anuales de las diferentes comorbilidades, los costes de
intervencion, y las utilidades y desutilidades, se aplicé un 10% de
variacién al valor esperado de estos parametros en el andlisis de
sensibilidad probabilistico. Esta variacion se reflejé en las funciones de
distribucién de probabilidad escogidas para representar cada elemento:
normal para los costes, beta para las utilidades. En el caso de las
utilidades usadas como referencia para calcular la utilidad base del
paciente en funcién del IMC, se puso especial cuidado en mantener la
correlacion entre sus valores. Con este objetivo, se aplicé la variabilidad
a la utilidad correspondiente a los 2 afos tras la intervencién (0,854) y se
varié probabilisticamente la diferencia entre esta utilidad y la utilidad
antes de la intervencion (0,854 - 0,559 = 0,295). La nueva utilidad menor
de referencia resultaba de restar al valor probabilistico de la utilidad
mayor el valor probabilistico de la diferencia.

Para cada simulaciéon de Monte Carlo de 2° orden, se obtuvo un
par de soluciones coste-efectividad. Estos pares de soluciones se
representaron graficamente en el plano de coste-efectividad.

Posteriormente, se calculd la curva de aceptabilidad, que estima
las probabilidades de tomar la decisién correcta segun la disponibilidad
a pagar.

Con el fin de determinar qué parametros estaban causando mayor
variabilidad en los resultados del modelo se aplicaron modelos ANCOVA
a los resultados de las simulaciones de Monte Carlo [61], modelando
como variable dependiente los resultados del modelo, tanto de costes
como de AVAC. De esta manera, se calculd el porcentaje de la
variabilidad de costes y efectos explicados por cada uno de los
parametros del modelo. La ventaja de esta metodologia frente a los
andlisis de sensibilidad de una via no probabilisticos es que, para cada
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parametro fijado, se tienen en cuenta las variaciones en el resto de
parametros del modelo.

Finalmente, para dar una medida cuantitativa de la incertidumbre
existente en las estimaciones de las soluciones del modelo (originada
por la incertidumbre de las estimaciones de sus parametros), se calcul6
el valor esperado de la informacion perfecta (VEIP) mediante la
metodologia propuesta por Karl Claxton [71]. De este modo, se
determina el coste de oportunidad correspondiente a tomar una
decision con el actual nivel de incertidumbre. Una vez estimado este
coste de oportunidad, el decisor podria optar por invertir esa cantidad
en un nuevo estudio con el que obtener informacién mas precisa acerca
de los parametros que intervienen en el modelo. En caso de que el coste
de oportunidad no fuera suficiente para financiar el nuevo estudio,
podria asumirse que la informacién es suficientemente buena y precisa
como para tomar decisiones a partir de ella.
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IV. Resultados

IV.1. Resultados del caso base

La Tabla 12 muestra los resultados obtenidos al simular 1000 pacientes
por rama usando los valores medios de los parametros. Los intervalos
de confianza que se muestran en la tabla corresponden a la variabilidad
observada en la microsimulacién (1°" orden). Los costes totales medios
durante toda la vida de los pacientes no intervenidos practicamente
doblan los costes de los pacientes intervenidos (31.545 € vs. 16.663 €),
lo que implica un ahorro de casi 15.000 €. En cuanto a los resultados de
efectividad, los pacientes intervenidos alcanzan los 18,05 AVAC,
mientras los pacientes no intervenidos se quedan en 12,52 AVAC, es
decir, un incremento de 5,53 AVAC de los primeros frente a los
segundos. En el caso base, la alternativa de intervencién domina
claramente a la de no intervencion.

Tabla 12. Resultados (caso base)

Parametro Intervencion No intervencion Incremental
Coste 16.663 € [15.969 €; 17.358 €] 31.545 € [29.938 €; 33.151€]  -14.881 € [-16.631 €;-13.131 €]
AVAC 18,05 [17,75; 18,35] 12,52 [12,27; 12,76] 5,53 [5,15; 5,92]

La Tabla 13 recoge los casos aparecidos de diferentes comorbilidades
durante la vida del paciente en cada rama del modelo y sus
incrementales entre alternativas, es decir, los casos que evita el BPG
frente a no intervenir. La diferencia entre las dos ramas es notable en
todos los eventos, reflejando el menor riesgo de aparicion de
comorbilidades que reporta una disminucién significativa del IMC.

Tabla 13. Comorbilidades durante la vida del paciente (caso base)

. Casos Casos no Casos
Parametro . . . . -
intervencion intervencion evitados

N° de primer IAM 99 389 290
N° de IAM recurrente 41 426 385
N° de primer ictus 57 256 199
N° de ictus recurrente 54 232 178
Nuevos casos de

31 219 188

diabetes
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Tabla 13. Comorbilidades durante la vida del paciente (caso base)

. Casos Casos no Casos
Parametro : . : . )
intervencion intervencion evitados
Céancer de mama 2 56 54

Los resultados se expresan como casos por 1000 pacientes

Usando como horizonte temporal la vida del paciente, queda de
manifiesto que la intervencién es dominante si se compara con no
intervenir. Sin embargo, un andlisis para diferentes horizontes
temporales dibuja escenarios diferentes. La Tabla 14 muestra los
resultados de coste y efectividad para 5, 10, 15 y 20 afios, ademas de
los resultados obtenidos en el caso base. En términos de coste, el
ahorro no se observa hasta llegar a los 15 afios; mientras los resultados
de efectividad comienzan a favorecer a la rama de intervencion a partir
de los 10 afos.

Tabla 14. Resultados para diferentes horizontes temporales (caso base)

Rama Concepto 5 anos 10 anos 15 anos 20 anos Base
Coste 9.031 € 9.429 € 10.966 € 11.381 € 16.663 €
Intervenido
AVAC 1,51 3,54 5,40 7,27 18,05
Coste 3.428 € 8.465 € 11.778 € 12,984 € 31.545 €
No intervenido
AVAC 1,72 3,35 4,57 5,75 12,52
Coste 5.603 € 964 € -812 € -1.608 € -14.881 €
Incremental AVAC -0,21 0,19 0,83 1,52 5,58
RCEI (/AVAC)  -26.181 5.067 -976 -1.057 -2.690

Al evaluar el modelo con diferentes valores de descuento, se observa un
efecto inversamente proporcional entre la tasa de descuento y los
ahorros producidos, aunque la rama de intervencién continua siendo
dominante frente no intervenir en todos los casos. Tal como se muestra
en la Tabla 15, la intervencion se hace menos efectiva a medida que
aumenta el valor del descuento.

Tabla 15. Resultados para diferentes descuentos (caso base)

Rama Concepto 0% 3% 5% 10%
Coste 23.072 € 16.663 € 15.889 € 13.450 €
Intervenido
AVAC 33,45 18,05 13,32 7,72
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Tabla 15. Resultados para diferentes descuentos (caso base)

Rama Concepto 0% 3% 5% 10%
Coste 48.449 € 31.545 € 25.958 € 19.594 €
No intervenido
AVAC 21,67 12,52 9,48 875
Coste -25.376 € -14.881 € -10.069 € -6.144 €
Incremental AVAC 11,78 5,53 3,84 1,97
RCEI (€/AVAC) -2.154 -2.690 -2.621 -3.111

IV.2. Resultados del analisis de sensibilidad
probabilistico

Para realizar el analisis de sensibilidad probabilistico, se ejecutaron 1000
simulaciones de Monte Carlo de 2° orden con 1000 pacientes cada una.
La Tabla 16 presenta los resultados obtenidos con sus correspondientes
intervalos de confianza. Al igual que en el caso base, el coste medio
para los pacientes de la rama de no intervencién practicamente dobla al
coste medio en la rama de intervencion (31.422 € [26.196 €; 37.315 €]
frente a 17.343 € [14.869 €; 20.436 €]). Sin embargo, el coste
incremental se ve ligeramente reducido al aumentar levemente el coste
de la rama de intervencion (-14.078 € [-19.110 €; -9.370 €]). Por su
parte, los resultados de efectividad no presentan mayores diferencias
con respecto al caso base.

Estos resultados sugieren que la cirugia bariatrica es coste-efectiva
para un horizonte temporal que abarque toda la vida del paciente, dado
que los intervalos de confianza del coste y de los AVAC incrementales
no incluyen el 0.

Tabla 16. Resultados (analisis probabilistico)

Parametro Intervencion No intervencion Incremental
Coste 17.343 € [14.869 €;20.436 €] ~ 31.422 € [26.196 €;37.315€]  -14.078 € [-19.110 €; -9.370 €]
AVAC 18,21 [14,08; 21,02] 12,55 [8,5; 15,61] 5,66 [4,84; 6,55]

Analizando la frecuencia de las comorbilidades asociadas a la obesidad,
se observa que, en todos los casos, la rama de intervencidn evita su
aparicion, reforzando lo observado en el caso base.
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Tabla 17. Comorbilidades evitadas durante la vida del paciente (analisis
probabilistico)

Parametro Intervencion No intervencion Evitados

Ne° de primer IAM 101 [82; 121] 381 [339; 421] 278 [236; 318]
N° de IAM recurrente 42 [28; 60] 409 [338; 486] 366 [296; 442]
N° de primer ictus 55 [41; 71] 277 [249; 306] 229 [202; 256]
N° de ictus recurrente 56 [10; 117] 277 [64; 511] 230 [27; 453]
Nuevos casos de diabetes 36 [24; 49] 217 [181; 251] 191 [157; 225]
Céncer de mama 2 [0; 4] 72 [55; 90] 70 [54; 89]

El Grafico 1 muestra el plano coste-efectividad incremental, presentando
los pares de coste y efectividad obtenidos de cada una de las
ejecuciones del modelo. Se observa que la rama de intervencion domina
a la rama de no intervencién, al aparecer todos los puntos en el
cuadrante sureste del plano, por lo que la decisién, independientemente
de la disponibilidad a pagar, seria la de financiar el BPG.

Grafico 1. Plano coste-efectividad incremental
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El Gréafico 2 presenta los 10 parametros que causan mas impacto en la
variabilidad de los resultados de costes, expresando el porcentaje de
explicacion de esa variabilidad. Para los célculos de esta grafica sélo se
tiene en cuenta la incertidumbre real que, tras revisar la literatura, no fue
posible disipar.
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Como puede observarse, la mitad de los parametros que aparecen
en esta grafica se relacionan con la diabetes. La incertidumbre asociada
a la remision de la diabetes derivada de la intervencion quirdrgica en
mujeres es la que tiene mayor impacto en la variabilidad del coste. El
pequefio tamafo muestral del estudio de Mar et al. [47] explica esta
variabilidad. La diferencia de impacto de la remision de diabetes segun
el sexo se explica por la diferente proporcién de hombres y mujeres en
el estudio (12,7% - 87,3% respectivamente). Los resultados son también
muy sensibles al coste de la intervencién quirirgica de BPG, ya que
representa una gran parte del coste total de la rama de intervencion.
Algo similar ocurre con el coste de la intervencion del IAM que, ademas
de ser muy elevado, ocurre con bastante frecuencia en estos pacientes.

Grafico 2. Impacto de la variabilidad de los parametros en el coste incremental
0% 5% 10% 15% 20% 25% 30%
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El Grafico 3 presenta la misma informacién que el Grafico 2, pero
referida a la variabilidad explicada por la utilidad incremental. En este
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caso, la incertidumbre sobre el valor de las utilidades empleadas como
referencia en el calculo de la utilidad base de los pacientes explica la
mayor parte de la variabilidad observada en los resultados finales de
efectividad. Estas utilidades también estan tomadas del estudio de Mar
et al. [47], por lo que el problema del pequefio tamafio muestral explica
los resultados.

Grafico 3. Impacto de la variabilidad de los parametros en la utilidad incremental
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La Tabla 18 muestra los resultados del andlisis de sensibilidad
probabilistico obtenidos dejando fijo el horizonte temporal para toda la
vida de los pacientes y utilizando diferentes valores para el descuento
(0%, 3%, 5% y 10%). En todos los casos, la intervencién de BPG es
dominante sobre no intervenir aunque, a medida que aumenta el
descuento, se van reduciendo las diferencias entre las dos ramas del
modelo.
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La Tabla 19 presenta los resultados del andlisis de sensibilidad
probabilistico para diferentes horizontes temporales. La diferencia de
coste entre las dos ramas no es significativa, ni siquiera después de 20
anos, ya que los intervalos de confianza incluyen el 0. Sin embargo, el
coste para toda la vida del paciente es significativamente menor en la
rama de intervencion. En el caso de los AVAC incrementales, los
resultados no benefician a una rama frente a la otra a los 5 ni a los 10
afos. Sin embargo, a los 15 afios el resultado es de 1,15 AVAC [0,44
AVAC; 1,81 AVAC], por lo que se puede considerar que, a partir de ese
horizonte temporal, realizar una intervencion de BPG es mas efectivo
que no intervenir.

El Grafico 4 profundiza en los resultados obtenidos al variar el
horizonte temporal, mostrando la probabilidad de acertar en la decision
de financiar el BPG para diferentes valores de disponibilidad a pagar. A
los 5 afnos, esta probabilidad alcanza un 21,3% para una disponibilidad
a pagar de 30.000 €/AVAC, que es el umbral de referencia utilizado en
Espafia con mas frecuencia [72]. Para valores mayores de disponibilidad
a pagar, esta probabilidad se estabiliza en torno al 30%.

A los 10 afios, la probabilidad de acertar en la decisién de financiar
el BPG para una disponibilidad a pagar de 30.000 €/AVAC ya alcanza el
88%, manteniéndose en torno al 90% para valores mayores.

Para horizontes temporales mayores, se despeja la incertidumbre
sobre el acierto en la decisién desde valores muy bajos de
disponibilidad a pagar (5.000 €/AVAC para 15 afos, 2.500 €/AVAC para
20 anos).

Grafico 4. Curva de aceptabilidad coste-efectividad para diferentes horizontes
temporales
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El Grafico 5 muestra el VEIP calculado para diferentes umbrales de
disponibilidad a pagar y para los diferentes horizontes temporales
observados. En caso de fijar como horizonte temporal del modelo 5
afos tras la intervencion, con una poblacion de enfermos de 1.000
pacientes, y para un umbral de 30.000 €/AVAC, se decidiria no
intervenir, ya que las probabilidades en la curva de aceptabilidad son del
20% aproximadamente. Esta decisién podria generar un coste de
oportunidad perdido por haber errado en la decisién. El citado coste de
oportunidad asciende aproximadamente a 5.000.000 €, que podrian ser
invertidos en una investigacion que despejara la incertidumbre existente
sobre la decision a tomar. A los 10 afos, y para el mismo umbral, esta
cantidad se reduce a unos 3.000.000 €. Si se contemplan horizontes
temporales mas largos, en la toma de decisiones, el coste de
oportunidad se va reduciendo hasta desaparecer completamente, al ir
disipandose la incertidumbre en la decisién de financiar el BPG.

Grafico 5. Valor esperado de la informacion perfecta para diferentes horizontes
temporales
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V. Discusion

La obesidad es una enfermedad de prevalencia creciente en todo el
mundo. Ademas de ser causa directa de numerosos trastornos en quien
la padece, existen numerosos estudios que demuestran que las
personas con IMC muy elevado tienen mayores riesgos de padecer
ciertas enfermedades, como IAM, ictus, diabetes o algunos tipos de
cancer [15,20,24,31].

En pacientes en los que ha fallado el tratamiento médico, se esta
convirtiendo en una opcién cada vez mas habitual el uso de técnicas
quirdrgicas que consigan una reduccion rapida y mantenida en el tiempo
del IMC. El presente estudio evalia la eficiencia de una de estas
técnicas, el BPG, frente a no realizar ningun tipo de intervencién en
pacientes con IMC > 40 o IMC > 35 y comorbilidades mayores.

Escoger como comparador la no realizacibn de ninguna
intervencion podria ser discutible. Sin embargo, tal como explican Picot
et al. [73], un criterio de admisién para la cirugia bariatrica es que hayan
fracasado otros tratamientos no quirdrgicos, por lo que no tendria
sentido introducir otras terapias que se sabe a priori que no han sido
efectivas en esos pacientes.

Para realizar esta evaluacién econdmica, se ha desarrollado un
modelo de simulacién de eventos discretos que representa la vida del
paciente desde que es intervenido de BPG hasta que muere, bien sea
por alguna de las comorbilidades directamente relacionadas con la
obesidad o por cualquier otra causa. Los resultados en coste y
efectividad obtenidos tras simular estos pacientes se comparan con los
obtenidos para los mismos pacientes si no hubiesen sido intervenidos.

El modelo desarrollado se alimenta principalmente de los datos
obtenidos de un estudio realizado por Mar et al. [47], en el que se tomé
una cohorte de 82 pacientes entre 18 y 55 afios que cumplian los
criterios para ser intervenidos de BPG (IMC > 40 kg/m? o IMC > 35
kg/m? asociado con comorbilidades). De esta cohorte inicial, 79
pacientes fueron seguidos durante dos afios con el objetivo de registrar
los cambios en su IMC y en su calidad de vida medida con el
instrumento EQ-5D-3L.

Esta informaciéon se complementé con los datos poblacionales
obtenidos de distintas encuestas de salud nacionales y regionales
[6,18,53] y datos que relacionaban el IMC con la aparicién de distintas
comorbilidades [17,19,22,23,25,29,32,37,54]. Siempre que fue posible
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se empled informacién del contexto espafiol aunque, para ciertos
parametros, fue necesario acudir a fuentes con datos internacionales
[36,55,57-59,62,63].

De acuerdo a la revision de la literatura realizada, el modelo
presentado en este trabajo es la primera aproximacién a la cirugia
bariatrica basada en la simulacién de eventos discretos. El uso de este
tipo de modelos permite capturar de forma mas realista la aparicién de
las diferentes comorbilidades asociadas a la obesidad a lo largo de la
vida del paciente y modelar las interacciones que se producen entre
ellas [52].

Los resultados de este estudio demuestran que, si se evalla toda
la vida de un paciente, la intervencién de bypass gastrico es dominante
frente a no realizar ninguna intervencion. La efectividad del tratamiento
se sustenta en una reduccion del IMC que lleva a una disminucion de los
riesgos de aparicion de numerosas comorbilidades. Se observa una
mejora significativa de la calidad de vida de los pacientes intervenidos,
incrementandose en términos medios en unos 5,53 AVAC (18,05 AVAC
vs. 12,52 AVAC). La reduccion en costes debido al ahorro en el
tratamiento de las diferentes comorbilidades durante toda la vida del
paciente alcanza los 14.881 €, siendo el coste final de la rama de
intervencion practicamente la mitad de la rama de no intervencién
(16.663 € vs. 31.545 €).

Analizando los resultados para diferentes horizontes temporales, se
observa que la intervencion es mas eficiente a medida que se va
ampliando el horizonte del modelo. De esta manera, aunque la rama de
intervencion es dominada hasta los 5 afos, a partir de los 10 anos
intervenir comienza a ser eficiente para una disponibilidad a pagar de
10.000 €/AVAC. Si el horizonte temporal se extiende mas alla de los 15
anos, la intervencion es dominante.

V.1. Otros modelos de cirugia bariatrica

Existen varios ejemplos anteriores de analisis coste-efectividad de la
cirugia bariatrica empleando diferentes metodologias. Picot et al. [73]
presentan una revision sistematica de este tipo de estudios hasta 2008,
describiendo ademas un modelo propio. Los estudios coste-efectividad
que aparecen en esta revision son cuatro modelos analiticos de decisién
deterministicos (en general, arboles de decision) [74-77] y una
evaluacion econdémica asociada a un ensayo clinico [78]. En fechas
posteriores a esta revisién, han aparecido otros modelos de interés,
como Hoerger et al. [79], Anselmino et al. [80], McEwen et al. [81] y
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Klarenbach et al. [82].Todos estos modelos, excepto van Mastrigt et al.
[78], incorporan como alternativa a comparar el BPG, bien sea con otra
tecnologia o con una rama en la que no se realiza ninguna intervencion
quirdrgica. Ademas de no incorporar el BPG, el modelo de van Mastrigt
et al. [78] tiene la limitacidn de establecer un horizonte temporal de tan
solo un afio, por lo que sus resultados no son comparables con los
obtenidos en el modelo desarrollado en este trabajo.

El modelo de Ackroyd et al. [74] y su extensién (Anselmino et al.
[80]) amplian ligeramente este horizonte temporal hasta los 5 afios.
Ambos modelos parten de una cohorte con DM2 y comparan los
resultados de coste-efectividad en varios paises. Los resultados para
Espafia aparecen en Anselmino et al. [80], presentando un RCEIl de
2.664 €/AVAC (costes actualizados a 2009). Este resultado va en linea
con el obtenido en el presente trabajo para el mismo horizonte temporal,
al estar incluido en los intervalos de confianza del andlisis de
sensibilidad probabilistico realizado.

El resto de evaluaciones econdmicas revisadas por Picot et al. [73]
emplean horizontes temporales que abarcan toda la vida del paciente
[75-77]. Sin embargo, la metodologia empleada en estos modelos
(arboles de decisiéon) no es la mas recomendada para un horizonte
temporal tan largo con una patologia crénica como la obesidad [83].
Ademas, aunque estos estudios incorporan el ictus y las enfermedades
coronarias en el modelo de forma implicita, al modificar la esperanza de
vida de los pacientes obesos segun los resultados de Thompson et al.
[57], estas comorbilidades no modifican explicitamente la calidad de
vida ni los costes de los pacientes. Finalmente, ninguno de estos
estudios presenta un andlisis de sensibilidad probabilistico.

Picot et al. [73] tratan de solventar las limitaciones de los modelos
citados mediante un modelo de Markov con un horizonte temporal a 20
afos. La eleccién del horizonte temporal corresponde, segun los
autores, a un intento de balancear entre el plazo necesario para
observar los resultados de la intervencién, y las limitaciones de los datos
empleados para estimar los parametros. Aunque otros modelos ya
incluyen la diabetes [74,80], Picot et al. incorporan explicitamente otras
comorbilidades (enfermedades coronarias e ictus), si bien no en todos
los escenarios analizados. Ademas, debido a la estructura que tienen los
modelos de Markov, si se quisiera contemplar la coexistencia de varias
de estas comorbilidades en el mismo paciente seria necesario crear
tantos estados como posibles combinaciones de comorbilidades. Esto
lleva habitualmente, por factibilidad del modelo, a la representacion
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independiente de las comorbilidades como estados de salud
excluyentes.

Hoerger et al. [79] utilizan un modelo de Markov para representar la
respuesta de pacientes con DM2 (ya establecida o recién
diagnosticados) e IMC > 35 kg/m? a la cirugia bariatrica, tomando como
horizonte temporal 95 afios. Al igual que Picot et al. [73], este modelo
representa explicitamente comorbilidades aunque, en este caso,
asociadas directamente con la diabetes y no con la obesidad:
enfermedades coronarias, ictus, nefropatia, neuropatia y retinopatia.
Nuevamente, las limitaciones derivadas de la forma en que se tratan
estas comorbilidades en el modelo son las mismas que en el caso de
Picot et al.

El estudio de McEwen et al. [81] presenta algunas similitudes con el
trabajo presentado en este informe, al partir de datos de pacientes
recogidos en un ensayo clinico. Ademas, realiza analisis por diferentes
subgrupos (diabéticos vs no diabéticos, hombres vs mujeres, raza,
edad...) que permiten contextualizar mejor los resultados obtenidos.

El modelo de Markov realizado por Klarenbach et al. [82] compara,
en su caso base, el BPG con cuidado estandar para varios horizontes
temporales: 1, 10 y 20 afios, y toda la vida del paciente. Ademas, se
compara el BPG con otras técnicas: la banda gastrica ajustable y la
gastrectomia vertical. Este modelo incorpora, como comorbilidades
asociadas a la obesidad, la diabetes, la apnea del suefio, la hipertension
y la dislipidemia. El efecto de la diabetes se computa tanto en el célculo
de la calidad de vida de los pacientes como en los costes, pero el efecto
del resto de comorbilidades se contempla Unicamente en los costes.

La novedad del modelo presentado en este estudio es que,
ademas de contemplar las comorbilidades que ya incluian Picot et al. y
la mayoria de los estudios encontrados, el cdncer de mama aparece
como una posible comorbilidad. Por otro lado, dado el uso de la
metodologia de modelos de eventos discretos se evita el problema de la
no independencia de las comorbilidades asociadas a la obesidad. De
esta manera, el modelo puede reflejar la correlacién que existe entre,
por ejemplo, el IMC, el ictus y el IAM; mientras alcanzar el mismo detalle
seria tedioso y computacionalmente costoso si se realizara con modelos
de Markov [52].

En términos de resultados, los modelos revisados confirman la
eficiencia de la cirugia bariatrica si se compara con no intervenir para un
horizonte temporal suficientemente largo, aunque la ratio coste-
efectividad varia significativamente de un estudio a otro debido a
notables diferencias metodoldgicas, afio de actualizacién de los costes,
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caracteristicas de la poblacién que se estudia, pais en el que se realiza
el estudio, etc. En este sentido, el presente estudio muestra una clara
dominancia de la intervencion frente a no intervenir. La mayor precision
de los resultados de este estudio se basa en la inclusién explicita que se
hace de las diferentes comorbilidades asociadas a la obesidad, y de su
riesgo creciente con el IMC.

V.2. Limitaciones

Como cualquier evaluacion econdémica basada en un modelo, este
estudio tiene algunas limitaciones que deben ser discutidas. En primer
lugar, al igual que en los modelos revisados, la representacion de las
comorbilidades se disefia de modo simplificado, aunque el nivel de
detalle empleado en el presente modelo es mayor. Ademas, las
comorbilidades representadas son aquéllas de mayor frecuencia y
morbimortalidad [16], aunque existen otras comorbilidades
(enfermedades articulares o digestivas, otros tipos de cancer como el de
colon...) que tienen una marcada relaciéon con la obesidad. El punto de
vista del andlisis de este estudio es conservador, y no se han
contemplado mas enfermedades en este modelo. Esto probablemente
lleve a una subestimacién de los costes finales en ambas ramas del
modelo, y a una sobrestimacion de la calidad de vida que,
probablemente, favoreceria alin mas la decisién de intervenir.

El modelo desarrollado en este trabajo incorpora implicitamente las
complicaciones mas graves derivadas de la intervencién, al incluir la
mortalidad perioperatoria. Sin embargo, no se contemplan otras
complicaciones tempranas, que podrian llevar a nuevas intervenciones o
a un incremento de los costes. Los datos sobre complicaciones que
pueden encontrarse en la literatura son muy heterogéneos, ademas de
presentar una tendencia decreciente con el tiempo debido al
perfeccionamiento de la técnica y el mayor entrenamiento de los
cirujanos [82,84-87]. Estudios recientes, como el de Campos et al. [88]
hablan de un 1% de reintervenciones debidas a complicaciones
tempranas, mientras el modelo de evaluacién econdmica de Klarenbach
et al. [82], basandose en datos de estudios hasta 2009, utiliza un valor
de 4,7%. Incluso empleando este Ultimo dato, estariamos hablando de
un sobrecoste medio por paciente de 387 €, lo que no modificaria las
conclusiones de este trabajo.

La utilizacion del IMC en el modelo debe considerarse con
precaucion en algunos contextos. Por un lado, aunque es discutible la
relacién directa y lineal entre el IMC vy el valor de utilidad asociado al
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paciente [73], asociar la reduccién del IMC derivada de la cirugia con
una mejora significativa de la CVRS es consistente con la literatura [89].
Otra posible limitacion es el uso del IMC como predictor Unico de las
comorbilidades. En algunos casos, como el IAM, hay evidencias de que
otros factores, como la obesidad abdominal, podrian presentar una
mayor correlacién con el riesgo de apariciéon de la enfermedad [1,90].
Sin embargo, no se dispone de toda la informacién necesaria para tener
en cuenta estos aspectos. Por Ultimo, no existen estudios que registren
la efectividad de la intervencion a largo plazo. De ahi que sea necesario
realizar suposiciones sobre la evolucién del IMC mas alla del periodo de
observacién de estos estudios. En el presente estudio, se ha tomado
una postura conservadora, al suponer que el IMC permanece siempre
constante para los pacientes no intervenidos, mientras en la rama de
intervencion se modifica el IMC en un periodo de dos afos y luego
permanece constante.

La estimacion de los parametros a partir de la literatura implica
también una serie de limitaciones, ya sea por la incertidumbre de los
datos usados como fuente o por la propia metodologia empleada en las
estimaciones. Para combatir estas limitaciones, se ha realizado un
andlisis de sensibilidad probabilistico que permite propagar Ila
incertidumbre a los resultados obtenidos. Como se ha observado, las
conclusiones son bastante robustas a modificaciones en los parametros.

El estudio en que se basa este trabajo incluye la misma cantidad de
intervenciones de BPG abiertas que laparoscépicas. Este dato no
representa la tendencia actual, en la que mas del 90% de las
intervenciones se realizan de forma laparoscopica [43]. EI modelo
desarrollado refleja la diferencia entre ambos tipos de intervencién en el
coste (9.352,94 € laparoscopica vs. 7.127,91 € abierta), por lo que un
cambio de proporcidén produciria una variacion en este coste. De esta
manera, un 90% de intervenciones laparoscoépicas modificaria el coste
medio de la intervencion de los 8.240,42 € a 9.130,43 €. El analisis de
sensibilidad probabilistico ya contempla este tipo de situaciones y
demuestra que los resultados del modelo son robustos ante un
incremento de coste de esta magnitud.

Por dltimo, aunque la metodologia de MSED facilita una
representacion mas flexible de la realidad, como contraprestacion
implica una carga bastante mas elevada en términos de estimacion de
parametros que otras metodologias, como los arboles de decision o los
modelos de Markov [52].
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VI. Conclusiones

e La intervencion de BPG es dominante sobre no intervenir si se
considera toda la vida del paciente con IMC > 40 o IMC > 35 con
comorbilidades mayores.

e La eficiencia del BPG se observa a partir de 10 afios y domina a no
intervenir a partir de 15 afios tras la intervencion.

e Sise aumenta la tasa de descuento de costes y utilidades a un 5% o
un 10%, dandole mayor importancia a los costes o beneficios
actuales que a los futuros, se reducen significativamente los ahorros
y beneficios producidos, aunque la intervencién sigue siendo
dominante.

e Los intervalos de confianza expuestos en la seccién de resultados
muestran la robustez de las conclusiones de este estudio.
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Anexos

Anexo 1. Estrategia de busqueda

Medline / OvidSP
1
2

exp obesity/

Overweight/

exp Weight Loss/

exp Obesity, Morbid/su [Surgery]

Or/ 1-4

exp bariatric surgery/

exp gastric bypass/

8) exp gastroenterostomy/

9) Gastroplasty/

10) Or/ 6-9

11)5and 10

12) limit 11 to humans

13) limit 12 to (clinical trial, phase iii or clinical trial, phase iv or clinical
trial or comparative study or controlled clinical trial or evaluation studies
or guideline or meta analysis or multicenter study or practice guideline
or randomized controlled trial or "scientific integrity review" or technical
report or twin study or validation studies)

14) limit 13 to (english or Spanish)

15) limit 18 to yr="2008 — 2011”

NHS EED / CRD

1) MeSH DESCRIPTOR Obesity EXPLODE ALL TREES

2) MeSH DESCRIPTOR Diabetes Mellitus, Type 2 EXPLODE ALL TREES
3) MeSH DESCRIPTOR Cardiovascular Diseases EXPLODE ALL TREES
4) #2 OR #3

5) MeSH DESCRIPTOR Exercise EXPLODE ALL TREES

6) MeSH DESCRIPTOR Anti-Obesity Agents EXPLODE ALL TREES

07) MeSH DESCRIPTOR Surgical Procedures, Operative EXPLODE ALL
TREES

COSTE-EFECTIVIDAD DEL BYPASS GASTRICO




8) MeSH DESCRIPTOR Drug Therapy EXPLODE ALL TREES

9) anti-obesity drugs

10) MeSH DESCRIPTOR Diet, Reducing EXPLODE ALL TREES

11) #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10

12) #1 AND #4 AND #11

13) MeSH DESCRIPTOR Models, Economic EXPLODE ALL TREES
14) MeSH DESCRIPTOR Economics EXPLODE ALL TREES

15) #13 OR #15

16) #14 AND #15
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