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En el nimero 6 de 2012 de la Revista
Espafiola de Salud Publica se publico un tra-
bajo que analiza el impacto presupuestario
para el Sistema Nacional de Salud (SNS) de
la prevencion del tromboembolismo venoso
con apixaban (y otros anticoagulantes como
dabigatran, rivaroxaban, enoxaparina, fon-
daparinux, otras heparinas y warfarina) en
pacientes operados de una artroplastia de
cadera o rodilla'. Los autores, utilizando un
modelo tedrico de simulacion, concluyen
que “la introduccién de apixaban reducird
los episodios de tromboembolismo venoso
tras las artroplastias de cadera y rodilla sin
generar un aumento en el presupuesto del
SNS”. Para ello utilizan datos de eficacia y/o
seguridad comparada procedentes de un
metaanalisis en red (network meta-analysis)
publicado previamente por Cohen et al?, rea-
firmando que “[...] los datos de eficacia y de
efectos adversos se han obtenido de un
metaanalisis de ensayos clinicos aleatoriza-
dos, lo que proporciona el maximo nivel de
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evidencia a ese respecto”. Aunque coincido
con los autores en el valor cientifico de las
revisiones sistematicas y los metaanalisis,
creo que es necesario comentar algunos pro-
blemas que pueden afectar a la validez de las
estimaciones presentadas asi como otros
aspectos relacionados con la objetividad y
con los conflictos de interés ya que, como se
puede observar, ambos trabajos > fueron
patrocinados por Pfizer y Bristol-Myers
Squibb, los laboratorios titulares de la auto-
rizacion de comercializacion de apixaban en
la Unién Europea.

En primer lugar, hay que reconocer que la
industria colabora en el avance del desa-
rrollo de la evidencia cientifica y tiene un
papel importante en la difusion del conoci-
miento. Se sabe que las compaiiias, legitima-
mente, dedican una importante cantidad de
sus presupuestos a actividades de promocion
(por ejemplo, a través de las publicaciones
cientificas) con el objetivo de dar a conocer
las bondades de sus productos. Igualmente,
también son conocidas las relaciones entre
clinicos, empresas de consultoria e industria,
donde suele ser norma habitual que las com-
paiiias fomenten la publicacion de los resul-
tados que favorecen a sus productos **. Sin
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embargo, pareceria mas positivo que los
estudios financiados por la industria presen-
taran los resultados objetivamente y que las
interpretaciones que puedan afectar a la
salud publica se establezcan con el rigor
deseable. En este sentido, hay que comentar
que la fuente de informacion empleada por
los autores' (el metaanalisis en red) viene
siendo utilizada (cuando la evidencia directa
entre tratamientos es inexistente o limitada)
para obtener una aproximacion a los efectos
relativos de diversos tratamientos a partir de
comparaciones indirectas. En el trabajo en
cuestion' se echa en falta explorar la incerti-
dumbre en relacion al efecto de los trata-
mientos y mencionar los supuestos que
deben adoptarse para establecer compara-
ciones indirectas®”’. Fundamentalmente, la
validez de las comparaciones indirectas
depende de la calidad de los estudios indivi-
duales, la variabilidad entre estudios y de los
sesgos de informacion y publicacion (inclui-
do el de patrocinio)’. Cuando es posible esti-
marla, la evidencia indirecta procedente de
un metaanalisis en red es exploratoria y
requiere emitir sobre ella la asuncion de
transitividad (es decir, si un farmaco A es
mejor que B, y B es mejor que C, entonces se
asume que A es mejor que C) y de consisten-
cia (grado de acuerdo entre la evidencia
directa ¢ indirecta). También es posible
hablar de transitividad y consistencia cuan-
do los diferentes estudios son comparables
por no diferir en la distribucion de factores
modificadores del efecto (por ejemplo dosis
utilizadas, procedimientos quirurgicos,
medidas de resultados, gravedad de los
pacientes, tiempo de seguimiento, etc.).
Teniendo en cuenta que los autores no
comentan ninguno de estos aspectos, me
parece importante mencionarlos, ya que ana-
lisis similares a los publicados'?, aunque
con mayor nivel de detalle al presentado en
el articulo, fueron presentados por Pfizer y
Bristol-Myers-Squibb al National Institute
for Health and Clinical Excellence (NICE)
del Reino Unido, con objeto de apoyar la
financiacion de apixaban con cargo a fondos
publicos®. En el informe se comenta que se
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examind la eficacia clinica de apixaban en
comparacion con rivaroxaban, dabigatran y
fondaparinux a través de diferentes metaana-
lisis en red con comparaciones indirectas,
entre otras fuentes de informacion y compara-
ciones. A diferencia de la publicacion', pone
de manifiesto la incertidumbre asociada a los
resultados (con amplios intervalos de confian-
za), se identificaron inconsistencias en algu-
nos resultados entre las comparaciones direc-
tas e indirectas y se concluyd que “en base a la
evidencia presentada no fue posible estimar la
eficacia relativa de apixaban en comparacion
con rivaroxaban, dabigatran o fondapari-
nux”s,

Como ya se ha puesto de manifiesto ante-
riormente®!?, los estudios sobre farmacos pro-
movidos por la industria deberian ser leidos
con cautela, ya que suelen ser menos transpa-
rentes, son poco receptivos acerca de las limi-
taciones metodologicas de los estudios inclui-
dos y tienden a presentar conclusiones mas
favorables®!!. En mi opinion, clinicos, profe-
sionales e investigadores de la salud publica
deberiamos ser capaces de hacer una lectura
critica de los resultados de este tipo de traba-
jos, especialmente cuando los patrocinadores
y los autores del estudio tienen un claro inte-
rés directo en los resultados presentados.
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