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RESUMEN

En este segundo articulo, de una serie de tres, debatiremos, emplean-
do la técnica Metaplan, sobre cuestiones controvertidas de las medidas de
resultado en salud en la evaluacion economica de intervenciones sanitarias
(EEIS). Las cuatro areas de debate se centraron en: eleccion de las medi-
das de resultado en salud: en abstracto ninguna medida es superior a otra.
Extrapolacion y transferibilidad de las medidas de resultado en salud: los
resultados de una EEIS de un pais no deberian ser asumidos en otro sin
realizar ciertos ajustes de distinto tipo. Instrumentos adecuados para medir
la calidad de vida en Espana: se apunt6 el EQ-5D como conveniente debido
a su extendido uso internacional. Ycomparaciones indirectas: la combina-
cion de ambas comparaciones, directas e indirectas, seria recomendable si
la prueba para las estimaciones indirectas fue consistente y estaba validada.
Finalmente, se proponen lineas de investigacion para tratar de superar las
discrepancias identificadas en cada una de estas arcas, entre las cuales se
encuentran: la realizacion de estudios de correlacion entre puntuaciones de
instrumentos especificos y genéricos de medicion de calidad de vida, actua-
lizar o crear una base de datos de evaluaciones econdmicas realizadas en
Espafia, la estimacion de los conjuntos de utilidades de la poblacion espano-
la para instrumentos genéricos y especificos preexistentes o bien, establecer
una manera comun de mostrar los resultados de un meta-analisis en red.

Palabras clave: Economia. Evaluacion de resultados. Costes. Costos
de la atencion en salud. Economia y organizacion de los cuidados de salud.
Bioctica. Consenso. Evaluacion econdémica de intervenciones sanitarias. Ca-
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ABSTRACT

Controversial Issues
in Economic Evaluation (II):
Health Outcomes of Health Care Interventions

In this second article of a series of three, we will discuss using the Me-
taplan technique on controversial issues of health outcomes in economic
evaluation of health care interventions. The four-discussion areas focus on:
choice of health outcomes measures, where any outcome measure is supe-
rior to another; extrapolation and transferability of health outcomes mea-
sures, which should not be assumed the results of an EEIS of one country
to another without making certain adjustments; appropriate instruments to
measure quality of life in Spain, where the EQ-5D was indicated as con-
venient due to its widespread international use; and, indirect comparisons,
where the combination of both comparisons, direct and indirect, it would be
advisable if the test for indirect estimates is consistent and has been valida-
ted. Finally, research lines to try to overcome the identified discrepancies
were identified in each of these areas, some of those are: doing studies of
correlation between scores of specific and generic instruments measuring
quality of life; update or create a database of economic evaluations in Spain;
estimating utilities for the Spanish population by existing generic and spe-
cific instruments; or, establish a common way to show the results of a meta-
analysis network.

Keywords: Economics. Outcome Assessment (Health Care). Health
care costs. Health Care Economics and Organizations. Bioethics . Methods.
Costs. Economic Evaluation of Health Interventions. Quality of life. Health
outcomes.
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INTRODUCCION

Las medidas de resultado en salud son un
elemento clave en las evaluaciones econo-
micas de intervenciones sanitarias (EEIS).
La eleccion de la medida a emplear depen-
de de la pregunta de investigaciéon y viene
determinada por la perspectiva utilizada y
por el tipo de evaluacidon que prevea reali-
zarse: analisis coste-beneficio (metodologia
que monetiza los resultados), analisis coste-
efectividad (que expresa los resultados en
unidades clinicas o naturales) o analisis cos-
te-utilidad (que emplea medidas que combi-
nan la calidad y cantidad de vida).

En este segundo trabajo, de una serie de
tres, se debate sobre las controversias me-
todoldgicas en las medidas de resultado en
salud, uno de los dos elementos basicos de
las EEIS junto a la valoracion de los costes,
centrandose en cuatro cuestiones principa-
les. La primera cuestion gira en torno a la
eleccion de las medidas de resultado en sa-
lud mas adecuadas para cada enfermedad y
la posibilidad de llegar a un consenso para
elaborar una lista de las mismas a nivel
espafiol. Existen tres medidas principales
de resultados en salud: clinicas y natura-
les (mortalidad y morbilidad, esperanza de
vida), calidad de vida y valores monetarios
como la disposicion a pagar por las mejoras
en la salud de un servicio o de un cambio
en el estado de salud'. La forma mas simple
de medir los resultados en un ensayo clini-
co es utilizando unidades naturales, aunque
dificulta las comparaciones entre diferentes
condiciones en salud. Esto se soluciona par-
cialmente cuando incorporamos la mortali-
dad como medida de resultado (afios de vida
ganados), si bien no deja de ser un recurso
insatisfactorio ante intervenciones que afec-
tan principalmente a la dimension de la cali-
dad de vida. Por este motivo, existen las me-
didas de resultado que incorporan la calidad
de vida relacionada con la salud (CVRS),
que van mas alld de la medida clinica y la
mortalidad. En concreto, el afio de vida ajus-
tado por calidad (AVAC), indice cardinal
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que combina los afos de vida con la utilidad
o bienestar derivado de la calidad con que
estos se disfrutan, es la medida de resultado
recomendada en buena parte de las guias de
EEIS. También existen las medidas de resul-
tado basadas en el paciente?, definidas como
medidas a corto plazo que comprenden ins-
trumentos como cuestionarios, entrevistas y
otros métodos relacionados con la medida
de la salud, la enfermedad y los beneficios
de las intervenciones en salud desde la pers-
pectiva del paciente.

La segunda cuestion aborda el tema de
la extrapolacion y transferibilidad de las
medidas de resultado en salud de estudios
realizados en otros paises, un aspecto muy
relevante debido al gran ntimero de eva-
luaciones econdmicas existentes realizadas
fuera de Espafia. Los métodos y resultados
de un estudio son transferibles si (a) los po-
tenciales usuarios pueden valorar su aplica-
bilidad en su contexto y (b) si son aplicables
en ese contexto®. La mayoria de guias meto-
dolégicas para la realizacion de EEIS abor-
dan el tema de la transferibilidad, si bien lo
hacen con diferente grado de profundidad y
detalle*. Generalmente, las guias reconocen
las potenciales diferencias en los parametros
clinicos de un pais a otro y destacan la po-
sibilidad de que esto lleve a diferencias en
los resultados de las EEIS*. También se ha
sugerido que la variabilidad en los datos de
costes o resultados en salud se deben mas a
diferencias metodoldgicas entre los estudios
que a diferencias entre paises’. Un elemento
destacado es que los datos de estudios que
comprenden varios paises infravaloran, de
manera importante, la variabilidad a nivel
de cada pais’.

En referencia a los métodos mas adecua-
dos de transferibilidad de resultados, algu-
nos autores argumentan que cuando los mé-
todos para derivar las utilidades se replican,
no parece que haya demasiadas diferencias
entre los diferentes ambitos geograficos®.
Cuando hay datos individuales de pacientes
pero el ambito geografico de interés no par-
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ticipa en el ensayo, se sugiere que el mejor
método es desarrollar un “modelo basado
en eventos”, construido alrededor de las
caracteristicas generalizables de la enfer-
medad o del pronostico de los pacientes y
utilizar la informacién del ensayo para es-
timar la probabilidad de ocurrencia de los
eventos de interés que se espera que tengan
un impacto en el uso de los recursos y/o en
los resultados en salud®. Un método comun,
de utilizacion creciente, es aplicar la reduc-
cion en el riesgo relativo del ensayo clinico
en los eventos de interés observados en el
mismo (por ejemplo, reduccion relativa en
el riesgo de muerte, infarto de miocardio,
eventos adversos,...) al riesgo basal en el
ambito geografico de interés, a no ser que
haya alguna buena razén para creer que
esa reduccion en el riesgo relativo de otro
ambito geografico en particular sea mas
relevante. De hecho, hay que destacar que
la mayoria de guias sugieren que ambitos
geograficos especificos estimen los riesgos
basales para utilizar en las evaluaciones
econdémicas y que, de esta manera, el efec-
to del tratamiento observado en los ensayos
clinicos (por ejemplo, la reducciéon en el
riesgo relativo) podria asi ser mas generali-
zable entre diferentes contextos®.

Existe también la posibilidad de obtener
valores agregados para una jurisdiccion que
abarque a otras, a partir de valores obteni-
dos en jurisdicciones menores’. Otros tra-
bajos también indican que las diferencias
se pueden explicar, en gran medida, por las
variaciones metodologicas de los estudios
de valoracion®. Asimismo, la literatura re-
ciente se ha concentrado en la aplicacion de
modelos multinivel para derivar una estima-
cion comun de efectos aleatorios para todas
las jurisdicciones de interés, equivalente a
la estimacion obtenida a través de un meta-
analisis de efectos aleatorios®’. Por otra par-
te, algunos autores*!? han desarrollado listas
de verificacion (check-lists) para evaluar el
nivel de explicacion sobre la transferibilidad
de la informacion o han elaborado mapas o
graficos que ayudan a decidir si una EEIS es
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o no transferible''. Merece la pena destacar
la relevante aportacion de investigadores es-
pafioles en este campo, con la elaboracion de
un indice en dos fases para medir el grado de
transferibilidad de los resultados de los es-
tudios de EEIS'. Finalmente, otros autores
sugieren una lista de factores criticos y no
criticos para determinar la transferibilidad
potencial de las evaluaciones econdmicas'.

La tercera cuestion se centra en los ins-
trumentos adecuados para medir la calidad
de vida relacionada con la salud en Espafia
y su incorporacion a las EEIS. Varias guias
metodologicas internacionales especifican
el método por el cual las estimaciones de las
utilidades deberian obtenerse, sugiriendo
que es preferible un instrumento genérico'®.
Ya hace afios se trat6 de identificar aquellos
instrumentos mas destacados en las diferen-
tes areas y especialidades médicas®. Se ha
afirmado también que el SF-36 es uno de
los instrumentos de CVRS mas conocidos y
utilizados a escala internacional® y que ilus-
tra la madurez que ha alcanzado en nuestro
entorno la medicion y estudio de la CVRS.
Grupos de investigacion muy activos en Es-
paiia han realizado contribuciones importan-
tes al desarrollo general de este instrumento.
Sin embargo, uno de los posibles puntos dé-
biles del uso del SF-36 en Espaiia, asi como
de muchos otros instrumentos de CVRS, es
que se trata de una herramienta cuyo conte-
nido ha sido desarrollado integramente en el
contexto cultural de Estados Unidos y que
no puede utilizarse en evaluaciones econo-
micas, por tratarse de un perfil de salud cu-
yas dimensiones no pueden combinarse en
un Unico indice si no es mediado por el ins-
trumento SF-6D'S, Por otro lado, el EQ-5D
es un instrumento genérico de CVRS creado
para obtener un indice de salud util para la
evaluacion econdémica. Su uso estad muy ex-
tendido en toda Europa'™'® y, recientemente,
se ha desarrollado en Espafia un conjunto de
valores de la nueva version EQ-5D-5L que
ademas ha sido incorporada a la Encuesta
Nacional de Salud (ENS).
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Por ultimo, la cuarta y ultima cuestion
afronta el papel de las comparaciones indi-
rectas'>? en las medidas de resultado para
su incorporacion a las EEIS. Quienes to-
man las decisiones en salud se enfrentan a
brechas significativas entre las necesidades
de la investigacion comparativa de efecti-
vidad y seguridad y la limitada disponibi-
lidad de datos comparativos?'. La brecha
es particularmente pronunciada para los
nuevos tratamientos, que a menudo se in-
troducen sin la informacion aportada por
ensayos aleatorios contra todas las alterna-
tivas clinica y econdmicamente relevantes.
La toma de decisiones basada en la eviden-
cia requiere la comparacion de todas las
intervenciones alternativas pertinentes. A
falta de ensayos controlados aleatorios que
incluyan una comparacion directa de todos
los tratamientos de interés, las comparacio-
nes indirectas de tratamientos y los meta-
analisis en red proporcionan evidencia util
para seleccionar con criterio el/los mejor/
es tratamiento(s)'’. En las comparaciones
mixtas de tratamientos se combinan los
resultados procedentes de comparaciones
directas e indirectas, sintetizando asi una
mayor integracion de la evidencia disponi-
ble que el meta-analisis tradicional, basado
unicamente en comparaciones directas.

Los resultados de una prueba indirecta
combinada con la evidencia directa pueden
reforzar la evaluacion entre los tratamien-
tos comparados®. Pero es fundamental
cuestionar el uso de los estudios compara-
tivos observacionales si no existen ensayos
clinicos aleatorizados disponibles®. En
este sentido, es importante recordar que en
los meta-analisis en red de ensayos clinicos
aleatorizados, el valor de la asignacion al
azar no se sostiene entre los ensayos. Por
lo tanto, las comparaciones indirectas y los
meta-analisis en red son de hecho una fuen-
te de evidencia observacional, sujeta tam-
bién a posibles sesgos de confusion. Exis-
ten varias guias de verificacion de buenas
practicas en investigacion para reportar
resultados de meta-analisis en red*?°. La
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estandarizacion de los métodos aumenta-
ria la credibilidad general y aplicabilidad
de las comparaciones de tratamientos in-
directos y meta-analisis en red'’. Las com-
paraciones indirectas y el meta-analisis en
red presentan problemas metodologicos? y
algunos autores sostienen que la estimacion
de comparaciones indirectas deberia reali-
zarse a partir de meta-analisis de efectos
aleatorios® y otros afirman lo contrario®.
También es discutible cuando usar la evi-
dencia indirecta y como evaluar su validez
interna y externa, el posible desequilibrio
en la distribucion de los modificadores de
efecto entre estudios y comparaciones, la
inconsistencia estadistica entre las compa-
raciones indirectas y la existencia de sesgos
en los estudios individuales y en los de re-
vision.

El objetivo de este segundo estudio de
la serie fue plantear estas cuatro cuestiones
controvertidas en materia de resultados en
salud en las EEIS a un grupo de expertos
con el fin de identificar puntos de acuerdo
y desacuerdo y proponer lineas de investi-
gacion futuras que ayuden a resolver estas
cuestiones.

MATERIAL Y METODO

En este trabajo se sigui6 la metodologia
ya descrita en el primero de los articulos
de la serie®. Se identificaron y agruparon
en bloques tematicos los elementos contro-
vertidos de mayor interés para los debates,
teniendo cada grupo un coordinador, y se
identificaron los tres grupos de expertos
que formarian parte de las reuniones. En
esta segunda sesion hubo 10 participantes.
Se llevo a cabo una revision narrativa sobre
los principales aspectos relacionados con
los resultados en salud y se utilizo la téc-
nica Metaplan para debatir los principales
temas identificados previamente en la revi-
sion de la literatura. Finalmente, se acorda-
ron las lineas de investigacion a desarrollar
que se describen en el apartado de lineas
de avance.
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COMENTARIOS

Frente a la cuestion de la eleccion de las
medidas de resultado en salud y la elabora-
cion de una lista consensuada de las mis-
mas, los expertos constataron la relevancia
potencial de crear un listado de medidas
asociadas a estados de salud propios de di-
ferentes enfermedades, aunque su viabilidad
no fue claramente percibida de manera una-
nime. En general, la eleccion de la medida a
utilizar se asocid al objetivo del estudio en
cuestion (por ejemplo, si el estudio trata de
un analisis de coste-utilidad, la medida del
resultado deberia basarse en preferencias),
sin descartar la validez de medidas de resul-
tado especificas e incluso el uso de variables
clinicas en los estudios de coste-efectividad.
De hecho, se consensud que, en abstracto,
ninguna medida de resultado es superior a
otra. La eleccion depende del objetivo de la
evaluacion economica y de los condicionan-
tes de factibilidad del estudio.

A partir de un trabajo relevante previo®,
se llego6 a la clasificacion de medidas de re-
sultado en salud para las EEIS de la tabla
1. Incluso, se suscribieron las reglas que
ese estudio establecié en su momento para
elegir el tipo de medida de resultado mas
adecuada. Por ejemplo, si la mortalidad, la
morbilidad o los sucesos adversos son el re-
sultado relevante, se deberian usar las me-
didas clasicas (adecuadas a la intervencion)
para realizar el andlisis coste-efectividad.
En cambio, se deberian usar los instrumen-
tos de CVRS validados para realizar un ana-
lisis coste-utilidad si hay otros resultados de
interés, ademas de la mortalidad o morbili-
dad, o si la mortalidad no es lo relevante o
se trata de pacientes con dependencia im-
portante o mal estado de salud permanente y
la sensibilidad a los cambios es importante.
Para obtener un indice de utilidad se tiene
que haber definido antes un conjunto de es-
tados de salud a partir de un instrumento de
CVRS, sea genérico o especifico?”?. Poste-
riormente, se pueden utilizar diferentes téc-
nicas para medir las preferencias, solas o en
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combinacion (en su acepcion anglosajona
time trade-off, standard gamble, rating sca-
les, etcétera.). La escala entre los valores 0
y 1 que toman las utilidades es lo que hace
comparables las distintas medidas.

Sobre la segunda cuestion, extrapolacion
y transferibilidad de las medidas de resul-
tado en salud, los participantes constataron
que los ajustes a realizar en una EEIS rea-
lizada en otro pais para su aplicacion a Es-
pafia serian de la misma naturaleza que los
necesarios para transferir los resultados de
estudios realizados en nuestro pais a terce-
ros. Se apunt6 que la transferibilidad de los
resultados de las EEIS depende del contexto
del analisis y las caracteristicas de los pa-
cientes y la atencion que reciben en distintos
ambitos y, por ello, no deberian ser asumi-
dos los resultados de una EEIS de un pais
en otro sin realizar ajustes de distinto tipo.
Sin embargo, los participantes reconocieron
que en muchas ocasiones estos ajustes no se
realizan, asumiendo los resultados origina-
les en nuestro medio. En cuanto a la iden-
tificacion de los ajustes a realizar, ademas
de la utilizacion de costes y valores de uti-
lidad locales, los participantes constataron
la necesidad de ajustar los modelos de EEIS
con datos de riesgos basales, caracteristicas
epidemioldgicas y sociodemograficas espe-
cificas del ambito de decision de la EEIS,
aunque se apunt6 que en el caso de la adap-
tacion de resultados de EEIS de otros pai-
ses a Espafa existen diversas dificultades:
(a) existencia de variaciones entre distintas
areas geograficas dentro de Espaiia; (b) au-
sencia de datos y/o dispersion y dificultad
de acceso a las fuentes de los mismos; y (c)
poco conocimiento de métodos claramente
establecidos para realizar estos ajustes’. En
cualquier caso, es importante hacer uso de
técnicas estadisticas para explorar la hetero-
geneidad y, una vez explorada, utilizar mo-
delos de efectos fijos 0 modelos multinivel
para incorporarla o tenerla en cuenta en las
EEIS*. Los expertos reconocieron que uno
de los retos es localizar datos de riesgo ba-
sal para un &mbito geografico especifico. En
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Tabla 1
Clasificacion de medidas de resultado en salud para las EEIS

Medidas clinicas clasicas (analisis coste-efectividad)

1) Supervivencia/mortalidad. Intrahospitalaria, en UCI, a los “n” dias del episodio o ingreso o alta o interven-

[t

cion, supervivencia a los “n” aflos del diagnostico, por causas especificas, etcétera.

2) Mortalidad/Supervivencia (life-time): anos de vida ganados, afios de vida sin discapacidad, mortalidad evi-
table.

3) Morbilidad evitada: Morbilidad especifica que la intervencion intenta reducir (por ejemplo eventos coronarios).

4) Sucesos adversos: reingresos, infecciones nosocomiales, patologia yatrogénica; reacciones adversas a farma-
cos, complicaciones post-quirtirgicas u otras, reintervenciones, recidivas, etcétera.

5) Estabilidad parametros fisidlogicos y surrogate endpoints: Normalizacion/mejora de signos clinicos (pulso,
temperatura, presion arterial, etc.) o parametros bioquimicos, etcétera.

Medidas de estado funcional

6) Estado funcional general: capacidad para el esfuerzo,capacidad para las actividades de la vida diaria (basicas,
instrumentales, etcétera)

7) Estado funcional capacidades/organos/sistemas especificos: visuales (agudeza visual), movilidad articulacio-
nes o miembros (escalas de cadera, rodilla, brazo, etcétera), respiratorias (pruebas funcionales respiratorias),
audicion (audiometria), estado nutricional, etcétera.

8) Funcion psicosocial: estado cognitivo, ansiedad, depresion, estrés, etcétera.
Medidas de preferencias - Capacidad de vida relacionada con la salud (analisis coste-utilidad)

9) Medidas genéricas de capacidad de vida relacionada con la salud

a. Perfiles de salud: Medical Outcomes Study Short Form 36 (MOS-SF36), SF-12, Nottingham Health Profile
(NHP), Sickness Impact Profile (SIP).

b. Indices de Salud: Index of Well Being, EQ-5D-3L, EQ-5D-5L, SF6D, HUI I, HUI II, HUI III, EHS y otros.
c. Medidas especificas de capacidad de vida relacionada con la salud

c.1. De enfermedad: Quality of Life after Myocardial Infarction, Pediatric Asthma Quality of Life Ques-
tionnaire.

c.2. De subpoblacion: Pediatric Quality of Life Inventory, Hospice Quality of Life Index.
¢.3. De una funcion: Psychosocial Adjustment Illnes Scale, Urinary Incontinence-Specific QL Instrument

c.4. De un problema o sintoma: Brief Pain Inventory, Hospital Anxiety Depression Scale (HADS), Overall
Nausea Index

10) Medidas directas de utilidad: utilidades obtenidas de forma directa de la poblacion.

11) Medidas de CVRS especificas con indices de utilidad: mapping a una escala de preferencias genérica o
estimacion de la tarifa de utilidades para esas medidas.

Fuente: elaborado a partir de Peir¢*
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cualquier caso, los expertos estuvieron de
acuerdo en que las bases de datos de evalua-
ciones economicas (por ejemplo, EURON-
HEED) necesitarian aportar informacion
para valorar la potencial transferibilidad de
los estudios publicados y, asi, poder utilizar-
se por parte de los decisores sanitarios.

En la tercera cuestion, instrumentos ade-
cuados para medir la calidad de vida en
Espafia, la principal controversia se centrd
en la conveniencia o no de recomendar un
solo instrumento de forma prioritaria, o de-
jar mas de una opcidn a eleccion por parte
de los analistas. Asi, por un lado se constatd
la adecuacion de utilizar instrumentos espe-
cificos®™* para usos distintos al analisis de
coste-utilidad (mencionando como ejemplo
el EORTC/QLQ-C30 en la valoracion de los
efectos de las intervenciones para el cancer)
o la necesidad de considerar los casos espe-

ciales de intervenciones en pacientes con
patologias mentales, y por otro, la utilidad
de instrumentos genéricos como el SF-6D
(SF-36) o el EQ-5D para la realizacion de
EEIS. En cualquier caso, se apuntd el EQ-
5D como conveniente debido a su extendido
uso internacional, especialmente ahora que
se han estimado para Espaia los valores
poblacionales de la version EQ-5D-5L, los
cuales pueden ser presumiblemente mas
sensibles a cambios menores en el estado
de salud respecto a su version antecesora.
Finalmente, cabe destacar que se apunto la
posibilidad de ponderar el AVAC en funcioén
de posibles caracteristicas especiales de los
pacientes®.

Finalmente, en el caso de las comparacio-
nes indirectas, los participantes constataron
que, aunque las comparaciones indirectas
son una herramienta 1til en la EEIS (inclu-

Tabla 2
Problemas metodolégicos y recomendaciones de las comparaciones indirectas y
meta-analisis en red segun los miembros de Key4value-Grupo II

Problemas metodologicos Recomendaciones metodologicas

1. La geometria de la red y el nume-
ro de comparaciones (entre pares)

1. Evaluar de forma explicita el supuesto de transitividad antes de gene-
rar la evidencia indirecta y combinarla con la evidencia directa (especial-

2. Uso de distintas medidas de re- | mente en comparaciones de intervenciones de salud publica)

sultado en los estudios disponibles | 2. Describir de forma apropiada y precisa el método estadistico utilizado.
Las técnicas mas empleadas son el método de Bucher®, meta-regresion’,

3. Ausencia de transitividad en los e > CH] " ) B P ¢ )
metanalisis multivariante?, y, los modelos jerarquicos bayesianos®.

estudios disponibles
3. Establecer un ranking de tratamientos basado en la probabilidad de ser

4. En intervenciones de salud ptbli- dbIC - :
la mejor intervencion entre las opciones comparadas

ca, ignorar proceso de la interven-

¢ion y/o la informacion contextual | 4. Justificar apropiadamente el uso del modelo de efectos fijos

5. Identificar la posibilidad de sesgo de publicacion

6. Definir un formato estandarizado para la presentacion de resultado.

Fuente: elaborado a partir del grupo Key4value-Grupo 11

“1: Bucher HC, Guyatt GH, Griffith LE, Walter SD. The results of direct and indirect treatment comparisons in
metaanalysis of randomized controlled trials. J Clin Epidemiology. 1997; 50(6): 683-91.

f: Berkey CS, Hoaglin DC, Mollester F, Colditz GA. A random-effects regression model for meta-analysis. Stat
Med.1995;14(4):395-411.

i Hasselblad V. Meta-analysis of multi-treatment studies. Med Decision Making.1998;18(1):37-43.

$: Lu G, Ades AE. Combination of direct and indirect evidence in mixed treatment comparisons. Stat Med.
2004;23(20):3105-3124.
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yendo desde tratamientos farmacologicos
hasta intervenciones de salud publica), no
se utilizan suficientemente, relegando su
utilidad al ambito académico®. El debate en
relacion al papel de las comparaciones in-
directas en la EEIS en Espafa se estructurd
a partir de un articulo de revisién® con el
objetivo de identificar otros problemas me-
todoldgicos y recomendaciones por parte de
los expertos participantes. La tabla 2 mues-
tra los cuatro problemas metodologicos que
se identificaron y las ocho recomendaciones
metodolégicas que se acordaron. En con-
clusion, las comparaciones indirectas y su
extension en los meta-analisis en red pue-
den ser especialmente utiles en situaciones
en las que existen varios tratamientos que
se han comparado frente a un comparador
comun, especialmente cuando la informa-
cién de comparaciones directas es escasa
o inexistente’’. La combinacion de ambas
comparaciones, directas e indirectas, seria
recomendable si la prueba para las estima-
ciones indirectas es consistente y ha sido
validada®.

LINEAS DE AVANCE

Durante este taller de expertos se identi-
ficaron varias lineas de investigacion en las
que se podria avanzar en el ambito de la me-
dida de resultados en salud y, por lo tanto,
en el rigor de las evaluaciones economicas y
la generacion de informacion relevante para
la toma de decisiones. Una parte de ellas
refleja cuestiones presentes en la literatura
internacional, y otras son propias de particu-
laridades del medio sanitario espaiiol.

Sobre las medidas de resultado mas ade-
cuadas para medir la CVRS asociada a dife-
rentes enfermedades se identificaron cuatro
posibles lineas de investigacion.

La primera es la creacion de un catalogo
de buenas practicas en el uso de las medi-
das de resultado, incluyendo la necesidad
de describir la validez de los instrumentos
y de los métodos de obtencion de utilidades,
la recomendacion de utilizar instrumentos

132

genéricos en lugar de medidas ad-hoc, y la
realizacion de estudios de correlacion entre
puntuaciones de instrumentos especificos y
genéricos.

La segunda esta relacionada con la apli-
caciéon de instrumentos especificos como
herramientas de valoracion del resultado de
intervenciones tanto en gestion clinica como
en las EEIS (mediante la definicion de algo-
ritmos para la obtencion de utilidades). Res-
pecto al uso de este tipo de instrumentos, se
discuti6 sobre los potenciales problemas de
un exceso de especificidad, que podria lle-
var a la ‘medicion de lo irrelevante’, por un
lado, y de la conveniencia de evitar la doble
contabilizacion de beneficios, por otro.

La tercera es considerar la equidad en
pacientes pluripatologicos mediante, por
ejemplo, la identificacion de medidas que
permitan ponderar los efectos de distintas
patologias en un mismo paciente.

Y la cuarta, definir lo que es valor en sa-
nidad, como la consecucion de unos resulta-
dos en salud para el paciente a través de la
definicion de un proceso integral disefiado y
dirigido a este fin®.

Sobre la extrapolacion y transferibilidad
de las medidas de resultado de estudios rea-
lizados en otros paises, con el proposito de
soslayar parte de estas dificultades, se iden-
tifico como posible linea de investigacion
futura la creacién en nuestro pais de una
base de datos de riesgos basales, ya que se
constatd que a pesar de que los datos existen
su disponibilidad puede estar restringida o
ser poco conocida. En cuanto a la utilidad
de identificar el grado de transferibilidad
(o los ajustes necesarios para garantizar la
misma) de los estudios de EEIS realizados
en Espafia, los participantes opinaron que lo
primero seria crear (o actualizar) una base
de datos de este tipo de estudios realizados
en Espaia, para después intentar estimar
factores de ponderacion, segun las caracte-
risticas de nuestra poblacion, para ajustar las
medidas de resultado en nuestro pais.
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Sobre la cuestion de qué instrumen-
tos son los mas adecuados para medir
la CVRS en las EEIS en Espafa, parece
que es conveniente utilizar el EQ-5D por
su uso extendido (que en su version EQ-
5D-5L cuenta ademas con una norma po-
blacional para Espafia (ENSE 2011-12) y
algunas Comunidades Autéonomas (ESCA
en Catalunia, Encuesta Canaria de Salud o
Encuesta de Salud de Navarra y un con-
junto de valores de los estados de salud),
si bien dicha utilizacion es compatible con
la aplicacion de otros instrumentos (SF-
6D) para los que también se dispone de un
conjunto de valores estimado en Espafia®.
Las lineas de investigacion mas relevan-
tes identificadas fueron la estimacion de
los conjuntos de utilidades de la poblacion
espafiola para instrumentos genéricos y
especificos preexistentes, asi como el de-
sarrollo en Espaia de nuevos instrumentos
para la medida de la CVRS en el marco de
las EEIS.

Para concluir, las recomendaciones de
lineas de investigacion futuras en relacion
al papel de las comparaciones indirectas
en las medidas de resultado incluyen adap-
tar una guia para la elaboracion y evalua-
cioén de los meta-analisis en red, desarro-
llada a partir de guias previas publicadas®”.
Por otro lado, seria necesario acordar una
manera comun de mostrar los resultados
de un meta-analisis en red. Se podria ha-
cer uso de una tabla de posiciones (league
table) o un diagrama de bosque (forest
plot)*'. También es necesario investigar
la cuestién de como en las comparaciones
indirectas se combinan datos de estudios
aleatorizados y estudios que no lo son??.
Finalmente, otra de las lineas de investi-
gacion futura® es promover y apoyar que
en los procedimientos regulatorios y de
evaluacion de los nuevos medicamentos
se incorpore la informacion de las compa-
raciones indirectas de los nuevos farmacos
comparados con la mejor practica actual,
cuestion que hasta el momento no se ha
llevado a la practica.
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