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Resumen

Objetivo: Determinar la relacidon costo efectividad incremental del agregado de saxagliptina o
sulfonilureas en Colombia a personas con DMT2 que no logran alcanzar metas glucémicas con
metformina, durante un periodo maximo de 20 afnos. Metodologia: Se realizé un estudio de costo
efectividad, utilizando un modelo de simulacién de eventos discretos con incremento de tiempo fijo
(Diabetes Cardiff Model). Las caracteristicas de la cohorte de pacientes y el perfil de eficacia para cada
tratamiento se obtuvieron de la literatura. El costo de los medicamentos se obtuvo de SISMED vy
Farmaprecios. Los costos de los eventos macro y microvasculares se basaron en el POS, Manual
Tarifario SOAT y consulta con experto local. La tasa de descuento en costos y beneficios fue 3,5%.
Resultados: En el grupo tratado con saxagliptina registramos menos eventos fatales y no fatales y
menos episodios de hipoglucemia. En ambas estrategias los mayores costos correspondieron a los
medicamentos, seguidos por los asociados al tratamiento del infarto de miocardio. El costo
incremental de la terapia con saxagliptina fue de US$ 555.552 a 20 afios. El tratamiento con
saxagliptina redundd en un mayor nimero de Afios de Vida Ajustados por Calidad (AVAC) y Afios de
Vida Ganados (AVG), respecto al obtenido con sulfonilureas. El costo por AVAC fue de US$ 2.190. Los
resultados de costo efectividad fueron robustos al analisis de sensibilidad. Conclusién: El agregado de
saxagliptina a pacientes que no logran un control glucémico adecuado con metformina, es muy costo
efectiva comparada con el agregado de sulfonilureas.

Abstract

Objective: To determine in Colombia, the cost effectiveness ratio of the saxagliptin or sulphonylureas
addition to patients with T2DM who fail to achieve glycemic goals with metformin, for a maximum
period of 20 years. Methods: We performed a cost effectiveness analysis, using a discrete event
simulation model with fixed time step (Cardiff Diabetes Model). The characteristics of the cohort of
patients and efficacy profile for each treatment were obtained from the literature. The cost of
medication was obtained from SISMED and Farmaprecios. The costs of macro and microvascular
events were based on POS tariffs, SOAT Manual and consultation with local expert. The discount rate
on costs and benefits was 3.5%. Results: The group treated with saxagliptin had fewer fatal and
nonfatal events and fewer episodes of hypoglycemia than the one with sulfonylureas. In both
strategies the higher cost corresponds to the drugs, followed by those associated with the treatment
of myocardial infarction. The incremental cost of saxagliptin therapy was US$ 555.552 to 20 years.
Saxagliptin treatment resulted in a greater number of quality-adjusted life year (QALYs) and life-years
gained (LYG) than that obtained with sulfonylureas. The cost per QALY was US$ 2,190. Cost-
effectiveness results were robust to sensitivity analysis. Conclusion: Addition of saxagliptin to
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patients who do not achieve adequate glycemic control with metformin, is highly cost-effective

compared with the addition of sulphonylureas.

Palabras clave: tratamiento de la diabetes tipo 2, inhibidores DPP-4, saxagliptina, farmacoeconomia,
analisis costo efectividad, Latinoamérica, Colombia, Type 2 Diabetes treatment, DPP-4 inhibitors,
Saxagliptin, Pharmacoeconomics, Cost effectiveness analysis, Latin America

Abreviaturas: ACV: Accidente Cerebrovascular

AVAC: Afos de Vida Ajustado por Calidad
AVG: Anos de Vida Ganados

DMT2: Diabetes Mellitus tipo 2

FRCV: Factores de Riesgo Cardiovascular
HbA1C: hemoglobina glicosilada fraccién C
ICC: Insuficiencia Cardiaca Congestiva

UKPDS: United Kingdom Prospective Diabetes Study

Introduccion y objetivos

La diabetes es una enfermedad crénica de alta
prevalencia, asociada a multiples complicaciones que
disminuyen la calidad y la expectativa de vida'?3. Se
estima que en Latinoamérica el nimero de personas con
diabetes aumentard un 67% en el periodo 2010-2030°.
Colombia es el tercer pais en tamafio de poblacion de
Latinoamérica con aproximadamente 48 millones de
habitantes. Su prevalencia de diabetes tipo 2 (DMT2)
oscila entre el 4 y el 8%, en funcién del rango de edad de
la poblacién estudiada®® y se estima que en los préximos
20 afos la poblacion adulta con diabetes se incrementara
un 76%?>.

El constante aumento de la prevalencia y la complejidad
en el cuidado de los pacientes diabéticos genera un costo
significativo en los sistemas de salud®’, el cual demanda
entre el 2,5y el 15% de sus presupuestos' 821"

La evidencia cientifica indica que el tratamiento adecuado
de las personas con diabetes, mediante un control
apropiado de la glucemia y de los factores de riesgo
cardiovascular asociados, disminuyen el desarrollo y
progresion de las complicaciones y el riesgo de
enfermedades asociadas; disminuyendo asi la carga
econdémica de la enfermedad para la
sociedad!t1?1314151617 = En  este sentido, las guias
recomiendan el tratamiento escalonado, comenzando con
la modificacion del estilo de vida, seguido por la adicién de
uno o mas farmacos antidiabéticos orales y, por ultimo, la
administraciéon de insulina'®'°, La monoterapia con
metformina se recomienda como tratamiento
farmacoldgico de primera linea'®>?°. Si con dicho farmaco
no se logran las metas glucémicas recomendadas por las
guias internacionales, se agregan paulatinamente a la
metformina diferentes drogas'®?'?2, En Colombia esta
disponible una amplia gama de drogas que van desde los
antidiabéticos orales clasicos como las sulfonilureas, hasta
los mas recientemente introducidos (tiazolidinedionas,
inhibidores de dipeptidil peptidasa-4 (DPP-4) y agonistas
del receptor de GLP-1).
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La saxagliptina es un inhibidor DPP-4 aprobado para el
tratamiento de la DMT2, que ofrece efectos
hipoglucemiantes similares a los de las sulfonilureas, pero
estd asociada a menor numero de efectos adversos.
Comparada con las sulfonilureas, la saxagliptina genera
un menor riesgo de hipoglucemias®. Frente a estas
ventajas, los nuevos agentes como la saxagliptina se
asocian a mayores costos. En consecuencia, es pertinente
realizar una evaluacion econdémica de las nuevas
estrategias terapéuticas, mediante un analisis de costo
efectividad, que ofrezca informacion relevante para los
tomadores de decisién del sistema de salud. Varios
autores han estudiado la relacién de costo efectividad de
la adicion de un inhibidor DPP-4 en el tratamiento de la
DMT22*?>, Sin embargo, estas evaluaciones presentan
limitacion a la hora de transferir sus resultados a otros
paises 0 regiones ya que existen variables que
necesariamente deben ajustarse al contexto local®®.

Por lo tanto, el objetivo del presente estudio es evaluar en
Colombia, la relacién de costo efectividad incremental de
agregar saxagliptina o sulfonilureas a la terapia con
metformina, en pacientes que no logran alcanzar un
control glucémico adecuado con esta Ultima desde la
perspectiva del financiador y con un horizonte temporal de
20 afios.

Métodos

La toma de decisiones en medicina se basa principalmente
en estudios clinicos, preferentemente ensayos clinicos
aleatorios controlados. A pesar de que la evidencia
obtenida de dicha investigacién es muy valiosa para guiar
decisiones terapéuticas, esta fuente de informacién deja
aspectos importantes del mundo real sin resolver.
Ademas, los ensayos clinicos rara vez registran resultados
a largo plazo (>5-10 afios) y las correspondientes
consecuencias economicas. En consecuencia, los
tomadores de decisiones recurren cada vez mas a los
modelos de simulacion para obtener respuestas a las
preguntas que no han sido -o no seran- contestadas por
los ensayos clinicos. Un modelo de simulacion es en
esencia una serie de ecuaciones matematicas combinadas
en un marco estructurado, que permite la proyeccion de
datos de ensayos clinicos de corto plazo y sus costos en el
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largo plazo. Por ese motivo aparecen como una
herramienta valiosa para la toma de decisiones por los
administradores de salud®’. Para alcanzar el objetivo
previsto en este trabajo, utilizamos un modelo de
simulaciéon  (Cardiff Diabetes Model) especialmente
disefiado para evaluar el impacto de nuevas opciones
terapéuticas de la DMT2%%,

1. Estructura del modelo y resultados

El Cardiff Diabetes Model es un modelo de simulacién
estocdstica de eventos discretos con incremento de
tiempo fijo. El detalle de sus caracteristicas ha sido
descripto previamente?®?*3°, Este modelo brinda un
marco informatico valido que permite comprender la
relacion entre las caracteristicas de una poblacién y los
posibles resultados en términos de costo efectividad del
empleo de saxagliptina. El mismo permite determinar la
relacion de costo efectividad de la adicion de saxagliptina
(grupo de "tratamiento") o de sulfonilureas (grupo de
"control"), en una cohorte de pacientes con DMT2 que no
ha alcanzado un adecuado control glucémico con
monoterapia de metformina.

El modelo utiliza datos del United Kingdom Prospective
Diabetes Study, UKPDS 683! para simular la progresién de
la enfermedad y obtener una estimacion de las
consecuencias econdémicas a largo plazo y de la
repercusién sobre la salud, del tratamiento de personas
con DMT2. En funcién de la metodologia empleada y los
resultados del UKPDS 683!, este modelo considera siete
ecuaciones de riesgo para predecir las complicaciones
micro y macrovasculares relacionadas con la diabetes
(enfermedad cardiaca isquémica, infarto de miocardio,
insuficiencia cardiaca congestiva, accidente cerebro
vascular, amputacion, insuficiencia renal, ceguera).

El modelo se aplica en dos escenarios: uno para el grupo
control y otro para el grupo de tratamiento. La simulacion
de cada escenario se inicia generando una cohorte de
pacientes con el perfil indicado de caracteristicas
demograficas y de riesgo promedio. El perfil de factores
de riesgo refleja los efectos predefinidos del tratamiento
sobre el IMC, el colesterol total, el colesterol-HDL, la
presion arterial sistélica (PAS) y el nivel de HbAc de la
cohorte. Las personas simuladas avanzan en el modelo
con la adicién de periodos anuales. Para cada periodo de
tiempo se actualiza el cambio en las utilidades y los costos
relacionados con la salud. Los eventos fatales y no fatales
son asignados aleatoriamente al comienzo de cada
periodo. Cuando se asigna un evento fatal a un paciente,
finaliza la simulacién para dicho paciente; se registran los
costos, afios de vida y AVAC, y el modelo contindia con el
siguiente individuo. Cuando se asume que un sujeto no ha
fallecido durante un afio especifico, se actualiza la
condicion de la enfermedad de los sujetos simulados y se
aplica cualquier cambio adecuado de Ilas utilidades
relacionadas con la salud, junto con cualquier costo
asociado a las complicaciones, el tratamiento y las
medidas de mantenimiento. El reloj de control de la
simulacion avanza hasta alcanzar el horizonte temporal
prefijado (20 afos). Una vez que todos los pacientes de la
cohorte han avanzado en el modelo, finaliza la simulacion
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y se recolectan los datos estadisticos. EI modelo se
ejecuta 1.000 veces en total, y los resultados se
promedian para brindar predicciones mas estables.

2. Caracteristicas demograficas y estrategia de
tratamiento

Los datos demograficos de la cohorte incluyen: edad,
proporcién de mujeres, duracién de la diabetes, estatura,
proporcién de sujetos afrocaribefios, proporcion de
fumadores y presencia de otros antecedentes clinicos. Los
valores para las distintas variables del modelo han sido
obtenidos de datos publicados® 323334353637 v gpinién de
expertos. En la Tabla I se consignan los valores
ingresados en el modelo en cada categoria.

Todos los pacientes estan bajo tratamiento con
metformina como agente Unico y se indica el cambio de
tratamiento agregando saxagliptina o sulfonilureas a dicha
terapia; cuando un paciente supera el umbral requerido
para indicar un nuevo cambio en el tratamiento
(HbA:c>7,5%), se progresa al tratamiento con insulina
basal. En caso de un segundo fracaso del tratamiento (es
decir, HbA;c>8,5%), el paciente progresa al tratamiento
con insulinoterapia intensificada (Figura 1).

3. Eficacia del tratamiento y efectos adversos

El modelo utiliza un perfil de eficacia definido para cada
tratamiento (Tabla II), representado por el impacto sobre
la HbAic y sobre los factores de riesgo cardiovascular
(FRCV) (PAS, colesterol total, colesterol-HDL y peso)
asociados. En dicho perfil de eficacia también se incluyen
los Eventos Adversos (EA) asociados a cada tratamiento y
la probabilidad de su interrupcién. Los valores por defecto
para cada uno de los tratamientos considerados tomaron
como referencia un modelo de costo efectividad basado en
la utilizacién de sitagliptina®>>’. Se asumié igual eficacia
para saxagliptina y sitagliptina®®.

Respecto al efecto del tratamiento sobre los niveles de
HbA;c, para el andlisis se asumié que el efecto completo
ocurre y se observa plenamente durante el primer afio de
tratamiento; igualmente, que en los pacientes diabéticos
las cifras de HbA;c aumentan naturalmente en forma
gradual. En funcién de esta progresién natural, el modelo
incorpora una funcion de retraso de dicho aumento,
permitiendo que el usuario pueda definir cudndo comienza
a aumentar la HbAic. Para el analisis, este valor esta
establecido en 0 para el tratamiento de metformina mas
sulfonilurea, suponiendo asi que el aumento gradual de la
HbA;c es instantaneo, y se considerd igual a 3 en el caso
de la asociacién metformina mas saxaglitina®>4%*42, |a
Figura 1 refleja el efecto de los tratamientos sobre la
HbA;c presentados en la Tabla II, a 20 afios.
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Figura 1. Perfil de HbA1C para mostrar los efectos del
tratamiento a 20 afios.

4, Utilidades

El modelo utiliza utilidades basales simuladas a partir de
los resultados promedio del EQ-5D (cuestionario europeo
de 5 items sobre calidad de vida) por grupos de edad, en
sujetos sin complicaciones, obtenidos de la Encuesta de
Salud de Inglaterra (Health Survey for England) realizada
en 2003*%. También aplica un decremento en las utilidades
cada vez que ocurre un evento, basandose en datos del
UKPDS 62*, excepto para la insuficiencia renal crénica
(IRC) y la ceguera®*. Los eventos subsiguientes, por
defecto, generan el mismo decremento en las utilidades
que el inicial. En la Tabla III se presentan los valores de
utilidades que fueron consideradas en el modelo. Todos
los valores de las utilidades tuvieron un descuento del
3,5% anual.

5. Costos

Los datos de costos contemplados por el modelo son
aquellos relacionados con la adquisicion de medicamentos,
los EA y las complicaciones (macro y microvasculares). En
el analisis, todos los gastos se expresan en ddlares
estadounidenses (US$) al 2011 (tipo de cambio US$/Col$:
1781,33), con un descuento del 3,5% anual. Todos los
costos utilizados en el andlisis se muestran en la Tabla IV.

Para el costo de adquisicion de medicamentos se
considerd el precio de venta al publico, obtenidos del
Sistema de informacidon de Precios de Medicamentos
(SISMED) y de Farmaprecios, sin ningun tipo de ajuste;
esta estrategia facilita al lector el abordaje de cualquier
perspectiva de analisis mediante un ajuste de efecto
escalar sobre el costo total de la medicaciéon. El costo
anual de los medicamentos correspondié al costo
ponderado de cada medicamento, basado en una
combinacién de la dosis de cada farmaco. Los costos
relacionados con los eventos macro y microvasculares se
dividen en fatales o no fatales, y se aplican en el afio en
que ocurre el evento. Los costos de mantenimiento para
los sujetos que sobreviven se aplican en todos los afios
subsiguientes, hasta finalizar el horizonte temporal de la
simulacion o hasta que el sujeto fallece. Todos los costos
relacionados con los eventos estan basados en el Manual
Tarifario del Seguro Obligatorio de Accidentes de Transito
(SOAT), Programa Obligatorio de Salud (POS), y consulta
con experto local, de manera que reflejan tarifas reales
provenientes de registros de recursos consumidos durante
el dltimo afio (Tabla IV).
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6. Analisis de sensibilidad

Se realizd un anadlisis de sensibilidad (univariado vy
multivariado) para evaluar la solidez de los resultados a la
variacién en los parametros y supuestos del modelo. El
analisis de sensibilidad de una via incluyd las variables
demograficas (edad y sexo), el perfil de los FRCV (HbAc,
presion arterial sistélica, colesterol total, HDL-c e IMC),
todos los costos, las utilidades, la tasa de descuento y el
precio de saxagliptina (ver detalle en la Tabla VII).
Ademas se realizé un analisis de sensibilidad probabilistico
mediante simulacién de Monte Carlo para evaluar la
incertidumbre global en el modelo (multivariado); es
decir, los parametros de entrada se modificaron
simultaneamente a través de los rangos especificados. Las
distribuciones de probabilidad fueron elegidas en base a
los supuestos para cada uno de estos parametros. Una
distribucién Normal, Gamma y Beta se especificé para los
datos demograficos, los costos y los datos de utilidad,
respectivamente. La simulacion de Monte Carlo se ejecutd
10.000 veces para dar una serie de todos los valores
esperados de costos y eficacia. Los resultados de la
simulacién de Monte Carlo se muestran como una curva
de aceptabilidad costo efectividad.

Resultados

1. Caso Base

En funcion de los supuestos sobre eficacia del tratamiento,
en un horizonte de 20 afios se producirdn menos eventos
macro y microvasculares no fatales en el grupo tratado
con Saxagliptina respecto del tratado con Sulfonilureas
(Tabla V). Igualmente, el modelo predice un menor
nimero de muertes debido a eventos macro vy
microvasculares, para el grupo tratado con Saxagliptina
respecto del tratado con Sulfonilureas (158 versus 163 y
19 versus 20, respectivamente). El tratamiento con
saxagliptina produce un menor numero de eventos de
hipoglucemia severas (1.091 versus 1.471).

Como se observa en la Tabla V, el tratamiento
farmacoldgico es el responsable principal de los costos,
seguido por los costos asociados a la ocurrencia del infarto
de miocardio, tanto en el grupo tratado con metformina
mas saxaglitina, como en el tratado con metformina mas
sulfonilureas.

La Tabla VI resume los costos descontados totales, Afos
de Vida Ajustados por Calidad (AVAC) y Afios de Vida
Ganados (AVG). El costo incremental a 20 afios de la
estrategia considerada es de US$ 555.552. Asimismo, se
observa que el tratamiento con metformina mas
saxagliptina resulta en un mayor nimero de AVAC (9.758
versus 9.504) y de AVG (11.786 versus 11.758) respecto
de la sulfonilurea. ElI analisis de costo efectividad
demuestra que el costo por AVAC es de US$ 2.190.

El umbral de costo efectividad de la intervencion se
determind en funcién del producto interno bruto (PBI) per
cdpita en Colombia (2010, US$ 6.348**%). En |la
evaluacion de costo efectividad de las estrategias se
aplicaron los criterios de la OMS, segun los cuales una
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intervencion es: a) altamente costo efectiva cuando la
relacidon de costo efectividad incremental (RCEI) es menor
a un PBI per capita; b) costo efectiva cuando la RCEI se
encuentra entre uno y tres PBI per cdpita, y c) no costo
efectiva si es mayor a tres PBI per capita*®°. Utilizando
este criterio los resultados encontrados estan dentro de
los rangos considerados altamente costo efectivos.

2. Analisis de sensibilidad

La variacion individual de todos los parametros claves del
modelo (analisis univariado) muestra que en la mayoria
de los casos el resultado de costo por AVAC se mantiene
dentro del rango considerado altamente costo efectivo
(Tabla VII). La mayor variacion se observa en las
variables HbAic y los valores de las utilidades. En el
primer caso, si el valor de HbA1C de inicio fuera un 10%
menor, los resultados muestran que la estrategia de
tratamiento con saxagliptina es dominante (costo
ahorradora). Si en cambio los valores de HbA;c fueran un
10% superiores a los del caso base, el costo por AVAC
aumenta a US$ 9.063. Este valor se mantiene dentro de
los valores considerados costo efectivos. Resultados
similares se observan con el pardmetro de utilidades; si se
consideran valores mayores en un 25%, el costo por AVAC
obtenido es de US$ 16.873. Este valor, si bien continla
siendo costo efectivo, se encuentra cercano al limite (3
PBI per capita).

Complementando el andlisis univariado, se realizéd un
analisis de sensibilidad probabilistico (ASP) para evaluar el
impacto global sobre los resultados de la incertidumbre en
todos los parametros de entrada del modelo (en
simultaneo). Los resultados del ASP se presentan en la
Figura 2 en forma de una curva de aceptabilidad de la
relacién de costo efectividad (CACE).

Discusion/Conclusiones

Nuestro estudio analizé la relacion costo efectividad del
agregado de saxagliptina al tratamiento con metformina
en comparacion con la adicidon de sulfonilureas, en una
cohorte de personas con DMT2 que no alcanzd un control
glucémico adecuado con el tratamiento con metformina.
Los resultados indican que la adicién de saxagliptima
produce un mayor numero de AVG y de AVAC que el
obtenido al agregar sulfonilureas, con una relacién de
costo efectividad incremental igual a US$ 2.190. Como en
Colombia no existe un criterio universal para definir un
umbral para la relacion de costo efectividad, se ha
utilizado el criterio propuesto por la Comisiéon sobre
Macroeconomia y Salud de la OMS (49,50). Segun este
criterio y considerando que el PBI per capita en Colombia
es de US$ 6.3487*%, |a estrategia de tratamiento con
saxagliptina se considera "muy costo efectiva". Asimismo,
el analisis de sensibilidad (univariado y multivariado)
mostrd que los resultados obtenidos son robustos a los
cambios en los parametros de entrada del modelo.

Aunque no hay datos en América Latina de estudios
similares para compararlos con los presentados, nuestros
resultados son similares a los publicados por Schwarz y
otros en una poblacién europea®. Estos autores evaluaron
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la costo efectividad incremental de la adicion de un
inhibidor de DPP-4 (sitagliptina) en pacientes con
HbAic>6,5% en seis paises europeos, utilizando un
modelo de simulacién de eventos discretos basado en las
ecuaciones de riesgo del modelo UKPDS para predecir
riesgo de complicaciones de la diabetes. Ellos encontraron
que en todos los paises, dicha relacién asociada al
agregado del inhibidor de DPP-4 a la metformina versus la
adicién de sulfonilureas, oscilaba entre € 5.949 y € 20.350
por AVAC. El anadlisis de sensibilidad mostré que estos
resultados son robustos a los cambios en los parametros
de entrada, incluyendo la eficacia clinica, los costos y
pesos de utilidad para las complicaciones relacionadas con
la diabetes y la hipoglucemia.

Por otro lado, también concuerdan con los reportados por
el NICE en un estudio donde se compard el tratamiento
con rosiglitazona mas metformina y una sulfonilurea con
sitagliptina mas metformina, considerando para el analisis
el costo de adquisicion de la férmula combinada de
rosiglitazona/metformina®!. En el estudio se encontré
que la intervencién de sitagliptina fue la opcién dominante
(mas eficaz y menos costosa que la rosiglitazona), con o
sin complicaciones?®!°!,

Sin embargo, tenemos que aceptar que el modelo
utilizado y por lo tanto los resultados y las conclusiones
obtenidas, tienen algunas limitaciones. La primera esta
referida al hecho de que en nuestro estudio soélo se
consideraron los costos directos desde la perspectiva del
financiador, excluyéndose los costos indirectos (pérdida
de productividad), lo que probablemente subestime los
costos desde una perspectiva social. Por otro lado, a pesar
de que realizamos un gran esfuerzo para emplear fuentes
de datos precisas y actualizadas para proporcionar una
simulacion realista de la DMT2 en Colombia, el modelo
empleado tiene una limitacion compartida por la mayoria
de los estudios de simulacion: la incertidumbre de
proyectar resultados a largo plazo sobre la base de datos
clinicos de estudios a corto plazo. Esta situacion esta
condicionada por la ausencia de datos de seguimiento de
por vida, a partir de estudios clinicos o epidemioldgicos
bien disefiados. Estas limitaciones sugieren que los
resultados actuales deben utilizarse con precaucion por los
decisores y administradores del sistema de salud para
evitar conclusiones erroneas, sin por ello negar su valor
real.

En conclusion, los datos obtenidos utilizando un modelo
de simulacion estocastica disefiado para evaluar el
impacto de las nuevas terapias en personas con
DMT2282%30 an un horizonte de 20 afios, sugieren que de
acuerdo a los criterios propuestos por la Comisién sobre
Macroeconomia y Salud, el uso de la combinacién de
saxagliptina mas metformina en Colombia es muy costo
efectivo. Esperamos que estos resultados sean Utiles para
las organizaciones del sistema de salud y se empleen
como soporte del proceso de toma de decisiones sobre
cobertura de medicamentos y consecuentemente, para
establecer prioridades adecuadas para asignar recursos
econdémicos basados en evidencias objetivas.
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Tablas
Variable Valor
Caracteristicas demograficas iniciales
Edad actual (afios, media + DS) 62,3
11,7
Proporcion de mujeres (%) 45,1
Duracién de la diabetes (afios, media + DS) 58+57
Estatura (m, media + DS) 161,4 +
9,5
Proporcion de afrocaribefios (%) 0
Proporcion de fumadores (%) 9,2
Factores de riesgo modificables
HbA;c(%, media + DS) 7,7+1,7
Colesterol total (mmol/l, media + DS) 54+12
Colesterol - HDL (mmol/l, media + DS) 1,07 £
0,3
PAS (mm Hg, media + DS) 1295+
17,4
Peso (kg, media + DS) 739+
14,5
Antecedentes clinicos de:
Fibrilacién auricular, Enfermedad vascular periférica, Cardiopatia isquémica, Infarto de miocardio, 0,0

Insuficiencia cardiaca congestiva, Accidente cerebrovascular, Amputacion, Ceguera, ERT (%)

Tabla I. Datos demograficos introducidos.
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http://www.mednet.cl/link.cgi/Medwave/Estudios/Investigacion/5306#47
http://www.banrep.gov.co/series-estadisticas/see_prod_salar_2005.html
http://www.mednet.cl/link.cgi/Medwave/Estudios/Investigacion/5306#48
http://www.dane.gov.co/files/investigaciones/pib/anuales/ccrg_base2005/Principales_cambios_resultados.pdf
http://www.mednet.cl/link.cgi/Medwave/Estudios/Investigacion/5306#49
http://www.mednet.cl/link.cgi/Medwave/Estudios/Investigacion/5306#50
http://www.mednet.cl/link.cgi/Medwave/Estudios/Investigacion/5306#51
http://www.nice.org.uk/nicemedia/pdf/CG87NICEGuideline.pdf

Parametro
HbA:1c

Reduccion en el Afio 1

Beneficios mensuales en el Afio 1
Retraso en el aumento gradual (afios)
Pendiente (por afio)

FRCV (%)

PAS

C-total

C-HDL

Peso

Eventos Adversos

Eventos de Hipoglucemia
Numero de eventos sintomaticos
Numero de eventos nocturnos
Probabilidad de gravedad

Probabilidad de discontinuacién

Metformina + saxagliptina

-0,7
12,00
3,00
0,76

0,00
0,00
0,00
0,00

2,00
0,20
0,01
0,00

Tabla II. Perfiles de eficacia del tratamiento.

Evento Utilidad
Valor de base segun edad 0,885
Decremento en las utilidades
Enfermedad isquémica cardiaca 0,090
Infarto de miocardio 0,055
ICC 0,108
ACV 0,164
Preceguera 0,029
Ceguera 0,074
ERT 0,263
Trasplante 0,075
Amputacion 0,280
IMC 0,014

Tabla III. Datos de entrada de utilidades.

www.medwave.cl

Metformina + sulfonilureas

Insulina
-0,67 -0,8
12,00 12,00
0,00 0,00
0,76 0,76
0,00 0,00
0,00 0,00
0,00 0,00
1.100 2.500
10,00 20,00
0,20 0,20
0,10 0,10
0,00 0,00
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MEave

Variable

Tratamiento

Metformina mas sulfonilurea (anual)
Metformina méas saxagliptina (anual)
Insulina (anual)

Efectos Adversos

Hipoglucemia

Hipoglucemia sintomatica/Nocturna
Eventos Macrovasculares
Enfermedad isquémica cardiaca

Infarto de miocardio

ICC

ACV

Eventos Microvasculares
Amputacién

Ceguera

IRC

Costo (US$)

245,0*
811,6*
1.084,5*
204,2**
0,00**
Fatal/No Fatal 2.763,3"
Mantenimiento 331,6
Fatal/No Fatal 3.465,6"
Mantenimiento 415,9
Fatal/No Fatal 3.433,9"
Mantenimiento 412,1
Fatal/No Fatal 3.916,2
Mantenimiento 469,9
Fatal/No Fatal 2.377,8™
Mantenimiento 285,4
No Fatal 1.199,8"
Mantenimiento 143,9
No Fatal 19.972,4'"

Mantenimiento 19.972,4

*Datos propios sobre la base de: Sistema de informacién de Precios de Medicamentos (SISMED),
Farmaprecios (http://www.plmfarmacias.com/) y Bristol-Myers Squibb; **Asumido; tValores pagados
por el POS; ttElaboracion propia en base a Manual SOAT.
Tabla IV. Datos de entrada de costos.
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Metformina + Metformina + Diferencia
Sulfonilurea Saxagliptina
Eventos Costo (US$) Eventos Costo (US$) Eventos Costo
(US$)
Macrovasculares
Enfermedad cardiaca 108,4 394.670 107,7 389.971 -0,7 -4.699
isqguémica
Infarto de miocardio 281,6 1.020.329 279,3 1.013.510 -2,3 -6.819
ICC 80,4 254.311 76,5 241.181 -3,9 -13.130
ACV 94,2 402.346 93,4 397.097 -0,9 -5.249
Microvascular
Ceguera 67,8 102.950 67,0 100.568 -0,8 -2.382
Nefropatia 13,5 596.427 13,6 605.745 0,1 9.318
Amputacion 26,5 57.298 26,0 55.683 -0,4 -1.615
Hipoglucemias 1.471 231.731 1.091 157.479 -380 -74.252
Tratamiento - 11.111.564 - 11.765.943 - 654.379
Total - 14.171.625 - 14.727.177 - 555.552

Tabla V. Resultados de la comparacion entre metformina mas saxagliptina y metformina mas sulfonilurea.

Parametro Metformina + Sulfonilurea  Metformina + Saxagliptina  Diferencia
Costos Totales (US$) 14.171.625 14.727.177 555.552
(14.172) (14.727) (555)
AVAC 9.504 9.758 254
(9,50) (9,76) (0,254)
AVG 11.758 11.786 28
(11,76) (11,79) (0,028)
Costo por AVAC 2.190
Costo por AVG 19.874

Los numeros entre paréntesis corresponden al valor medio por paciente.

Tabla VI. Resultados de costo efectividad a 20 afios.
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MEave

Variable

Edad (min: 48; max: 80)

Genero (proporcion de mujeres: min: 0; max: 1)
HbA;c (min: -10%; max: +10%)

PAS (min: -25%; max: +25%)

Colesterol Total (min: -25%; max: +25%)
Colesterol HDL (min: -25%; max: +25%)

IMC (min: -25%; max: +25%)

Costos (min: -25%; max: +25%)

Utilidad (min: -25%; max: +25%)

Tasa de descuento (min: 0%; max: 5%)

Precio de Saxagliptina (min: -10%; max: +10%)

Costo por AVAC (US$)

Limite Inferior
2.120,48
2.191,84
-301,05
2.227,94
2.237,85
2.215,18
2.263,48
1.703,03
2.232,53
1.779,32
1.309,03

Tabla VII. Resultados del analisis de sensibilidad.

Limite Superior
2.874,93
2.272,06
9.063,85
2.388,42
2.255,29
2.235,53
2.293,93
2.838,38
16.873,43
2.373,43
3.070,28

Esta obra de Medwave esta bajo una licencia Creative Commons Atribucion-
NoComercial 3.0 Unported. Esta licencia permite el uso, distribucion y reproduccion
del articulo en cualquier medio, siempre y cuando se otorgue el crédito correspondiente al autor del

articulo y al medio en que se publica, en este caso, Medwave.
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