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Resultados

Resumen
Antecedentes

La osteoartritis destaca por su alta prevalencia y deterioro
funcional, siendo la causa mas comun de incapacidad en mayores
de 65 afios. Fl régimen de Garantfas Explicitas en Salud chileno
otorga cobertura a tratamiento médico a las presentaciones leves y
moderadas, excluyendo el manejo quirdrgico en la presentacion
severa.

Objetivos

Evaluar el costo-utilidad de incorporar el reemplazo total de rodilla
al régimen de Garantias Explicitas en Salud para asegurados del
seguro publico sobre 65 afios en Chile, versus la mantencion con
manejo farmacoldgico.

Métodos

Revision sistematica explortaria para identificar los parametros del
modelo y evaluaciones econémicas basadas en un modelo de
Markov de seis estados de salud, desde la perspectiva del pagador
puablico y hotizonte /fetime. Se calcul6 la razén de costo-utilidad
incremental que condujo al analisis de incertidumbre deterministico
y probabilistico.

Se seleccionaron 22 articulos como fuentes de referencia. Incorporar el procedimiento al alero del régimen, implicaria beneficiarse
de 9,8 afios de vida ajustados por calidad versus 2,4 en el escenario sin acceso a cirugfa. La razén de costo-utilidad incremental es
menos $445 689 pesos chilenos por afios de vida ajustados por calidad (menos 633,8 délares americanos por afios de vida ajustados
por calidad), siendo la incorporacion de cirugia de reemplazo al régimen una alternativa dominante, versus el escenatio de acceso
insuficiente en otros regimenes de cobertura. Cada afio de vida ajustado por calidad gracias a la cirugfa ahorrard $445 689 pesos
chilenos. A una voluntad de pago de $502 596 pesos chilenos por afios de vida ajustados por calidad (714,7 dolares americanos por
afios de vida ajustados por calidad), la alternativa de acceso a reemplazo es costo-util con 99,9% de certeza.
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Conclusion

El reemplazo total de rodilla en mayores de 65 afios es una alternativa dominante. El acceso a cirugfa en el régimen de Garantias
Explicitas en Salud para el sistema publico es costo-util a un umbral de un producto interno bruto per capita.

Abstract

Background

Osteoarthritis is an important health condition due to its prevalence and functional deterioration, being the most common cause of
disability in people over 65 years of age. The Chilean Explicit Health-Guarantees regime provides coverage for medical treatment
in mild and moderate presentations, excluding surgical treatment in end-stage knee osteoarthritis.

Obijectives

To evaluate the cost-utility of incorporating total knee replacement to the Explicit Health-Guarantees regime for over-65-years
beneficiaries of the public insurance system, versus maintenance with medical treatment.

Methods

A Scoping review was coducted to identify model parameters and economic evaluation based in a 6 health states Markov Model,
from the perspective of the public payer and lifetime horizon. The Incremental Cost-Utility Ratio (ICUR) was calculated, and
deterministic and probabilistic uncertainty analysis were performed.

Results

Twenty-two articles were selected as reference sources. If the regime were to adopt the procedure, the implication would be a
benefit of 9.8 Years of Life Adjusted by Quality (QALY) versus 2.4 QALY in the scenatio without access to total knee replacement.
The ICUR was $ -445 689 CLP/QALY (U$D -633.8/QALY), wherein the inclusion of total knee replacement to the regime
becomes a dominant alternative versus the current scenario. Each quality-adjusted life-year gained by the surgery will save CLP 445
689. At a willingness to pay of CLP 502,596/QALY (U$D 714.7/QALY), access to sutgety is cost-useful with a 99.9% certainty.

Conclusion

Total knee replacement in patients older than 65 years is a dominant alternative. Access to this procedure in the Chilean Explicit
Health-Guarantees regime in the public system is cost-useful at a threshold of 1 GDP per capita.

Ideas clave

e La osteoartritis es la causa mas comun de incapacidad en mayores de 65 afios, con una incidencia de 240 por cada
100 000 personas al afio.

e  Segun datos de la Organizacién para la Cooperacién y Desarrollo Econémico, la tasa de reemplazo total de rodilla
en Chile es la segunda mas baja, con 10,3 procedimientos cada 100 000 habitantes, versus 126 cada 100 000 de dicha
organizacion.

e Fl régimen de Garantias Explicitas en Salud chileno otorga cobertura a tratamiento médico a las presentaciones
leves y moderadas de osteoartritis de rodilla, excluyendo el manejo quirargico en la presentacion severa.

e  Este estudio sirve de base para futuros analisis de impacto presupuestario, estudio de capacidad de oferta sanitaria
y analisis de priorizacién sanitaria, que permitan posicionar al reemplazo total de rodilla dentro del conjunto
potencial de terapias a considerar.

e Dentro de las limitaciones del estudio se encuentran las no distinciones entre reemplazos unicompartimentales,
revisiones secuenciales, simples o complejas, o en poblacién hemofilica; el modelo sélo considera como dnico
evento quirdrgico el de revisién y no el de re-revision; no captura el deterioro de calidad de vida asociado al deterioro
de la prétesis como dispositivo médico; y solo estudia a poblacién beneficiaria del seguro publico.

Introduccion y prevalencia de osteoartritis de rodilla aumenta con la edad,
viéndose afectada por el envejecimiento poblacional, y el aumento

La osteoartritis es un importante problema de salud dada su alta  de la prevalencia de obesidad y sobrepeso’. Casi 10% de los mayores

prevalencia y deterioro funcional que provoca. Es la causa mds  de 55 afios padece dolor inhabilitante de rodilla y un cuarto se

comtn de incapacidad en mayores de 65 afios, y mas del 50% de este  encuentra discapacitado*.

segmento etario presenta algin tipo de osteoartritis, con una

incidencia de 240 por cada 100 000 personas al afio!?. La incidencia
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Segin datos de la Organizacion para la Cooperaciéon y Desarrollo
Econémico (OECD), la tasa de reemplazo total de rodilla en Chile
es la segunda mas baja, con 10,3 procedimientos cada 100 000
habitantes, versus el promedio de la organizacién de 126 cada 100
0005.

El Registro Nacional de Articulaciones britinico reporté que las
cirugfas de reemplazo de rodilla en centros publicos representaron el
48,16% y 47,31% de los procedimientos articulares en 2017 y 2018,
respectivamente. Solamente en costos directos anuales se
desembolsan mas de 524 millones de euros, a un costo per capita
anual cercano a 300 euros, cifra que se quintuplica en Espafia®’. En
Estados Unidos el reemplazo de rodilla fue uno de los
procedimientos mas frecuentes en hospitalizaciones (2012). El
Medicare en 20006, desembolsaba casi 40 000 ddlares por episodio,
destacandose por ejecutar en 2003 sobre 400 000 procedimientos, y
por proyectar sobre 3,48 millones de casos a 2030810,

El régimen de Garantfas Explicitas en Salud (también llamado GES
por sus siglas) chileno otorga cobertura para tratamiento médico
basado en medicamentos orientados al manejo del dolor e
infiltracién para pacientes con diagnéstico de osteoartritis de rodilla
leve y moderada. Sin embargo, el acceso a cirugfa de reemplazo de
rodilla para pacientes con osteoartritis de rodilla grave,
especificamente a la cirugfa de reemplazo de rodilla unilateral con
protesis en modalidad quirdrgica convencional no se encuentra
cubierto dentro del régimen de Garantias Explicitas.

Hasta 2019, los beneficiarios del seguro publico chileno (Fondo
Nacional de Salud, FONASA) afectados por osteoartritis de rodilla
grave, tenfan la posibilidad de que el prestador institucional activara
un Programa por Prestaciones Valoradas (externo al régimen de
Garantias Explicitas en Salud) para generar acceso al tratamiento
quirdrgico de reemplazo total de rodilla. El empleo de acceso a la
cirugfa a través de este programa era escaso y sujeto a cupos, por lo
que no era un proceso homogéneo, sino que estaba mediado por
listas de espera con una cobertura, en datos del seguro publico, que
llegaba a solo 1 334 cirugfas al afio!!. En este sentido, este articulo
busca evaluar el costo-utilidad de la incorporacién del reemplazo
total de rodilla dentro del régimen de coberturas de las Garantias
Explicitas en Salud. Este escenatrio mitigaria las listas de esperas, el
tiempo de exacerbacion de la enfermedad, y aumenta la cobertura de
la poblacién que progtresa a la modalidad mas grave de la patologia*.

Metodologia

La metodologia empleada en este estudio es la de evaluacién
econémica en salud, especificamente de tipo costo-utilidad.
Inicialmente, se condujo una revisién sistematica exploratoria para
el mapeo de modelos de decisiéon y su posterior adaptacion al
contexto local. La evaluaciéon se basé en un modelo de Markov y en
la estimacién de costos, empleo de utilidades y estimacion de la razén
incremental de costo utilidad (RICU en espafiol, Incremental Cost-
Elffectiveness Ratio, ICUR, en inglés), y la posterior sensibilizacion de
los hallazgos mediante analisis deterministico y probabilistico.

Revision sistematica exploratoria

La revisién se orient6 a identificar los modelos de decision referidos
al tratamiento de la osteoartritis de rodilla grave. Se articulé la
estrategia poblacién, concepto y contexto para homogenizar y
estandarizar la busqueda de palabras clave MeSH, DeCS vy libres, y

MED

uso de booleanos en distintas fuentes, segin recomendaciones del
Joanna Briggs Institute!? (Anexo 1).

Se realizaron pruebas de sintaxis en todas las bases de datos y se
ejecuté la misma bisqueda por dos investigadores distintos. Se
incluyeron articulos de evaluaciones econémicas con modelos en
inglés y espafiol, de no mas de 10 aflos de antigiedad para reflejar
cambios tecnologicos. Fueron excluidos articulos cuya medida de
primer tamizaje no incorporara referencias afines al tema de estudio;
posters y resumenes sin disponibilidad de texto completo. Se
revisaron las bases MEDLINE/PubMed, ScienceDirect y Cochrane
por su capacidad de agrupar evidencia acorde a la tematica de estudio
y as{ satisfacer los objetivos. Se realizé una bisqueda en la base de
datos de la Sociedad Internacional de Farmacoeconomia vy
Resultados en Salud, ISPOR, Universidad de Yotk y Pan-Canadian
para incorporar literatura gris relevante, tales como consensos de
expertos y/o guias clinicas, white papers, entre otros.

Para un tamizaje adicional, se examinaron las listas de referencias de
los articulos encontrados. Adicionalmente, la revision permitié
obtener datos de utilidades. Los sesgos de publicacién, seleccion y
observacién fueron controlados incorporando literatura gris,
sistematizando la estrategia de busqueda, asegurando confiabilidad
interevaluador y codificacion de referencias (detalles en material
suplementario). Este control de sesgos permitio regular, a su vez, las
consideraciones éticas de este trabajo. La calidad de los articulos fue
verificada siguiendo los lineamientos del Consolidated Health-Economic
Evalnation Reporting Standars, CHEERS, como lista de comprobacion.

Poblacion

El modelo analiza una cohorte hipotética de 100 000 sujetos mayores
de 65 afios, beneficiarios del seguro publico chileno. Los usuarios
padecen osteoartritis de rodilla grave asociada a envejecimiento,
excluyendo etiologias como origen traumatico y obesidad en
jovenes. Se considera la edad de la cohorte desde 65 afios, ante los
antecedentes nacionales e internacionales de mayor prevalencia y
decisiéon médica de intervenir quirdrgicamente la osteoartritis de
rodilla grave en este subgrupo'3. Ademis, se reafirma por la
definicion etaria del programa de prestaciones valoradas de
intervencién quirdrgica integral con protesis de rodilla unilateral para
“personas de 65 afios y mas”?, y para diferenciarla de otros fenotipos
clinicos (postraumatica, metabdlica y/o genética)?.

Intervenciones

El estudio se centra en comparar el costo-utilidad entre la terapia
actual contemplada en el régimen de Garantias Explicitas en Salud.
Especificamente, se orienta hacia el manejo médico conservador
basado en terapias farmacolégicas con inhibidor de la bomba de
protones, inhibidor selectivo de ciclooxigenasa-2, paracetamol,
tramadol, diclofenaco e ibuprofeno, mas tratamiento de infiltracién
local con medicamentos como acetonida de triamcinolona y
betametasona fosfato disédico (el detalle ha sido extraido del anexo
del decreto del régimen de Garantias Explicitas en Salud®® y del
Estudio de Verificacion de Costos!#); versus transitar a la alternativa
quirdrgica  protésica de reemplazo articular total (no
unicompartimental) mediante técnica convencional. Es decir, no
basada en asistencia computarizada ni de navegacion, a frecuencias
de utilizacién segun criterio experto y realidad de prestadores
publicos.
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Se ha seleccionado como relevante para esta evaluacién econémica,
la alternativa quirdrgica protésica de reemplazo total de rodilla, ya
que existe un conjunto suficiente, transferible y confiable de datos
de utilidad, costos y probabilidades disponibles en la literatura
internacional, los que han sido validados por critetio experto.

Modelo

Se adopta la perspectiva del asegurador publico y un horizonte de
por vida, para desarrollar un modelo Markov. El modelo fue
construido basandonos en la revisiéon de alcance, mapeando la
arquitectura de modelos empleados en la evidencia internacional, y
luego fue validado por criterio experto local, de forma de conseguir
un modelo pragmatico que reflejara el comportamiento de los
prestadores publicos locales.

Finalmente, el modelo construido consta de seis estados de salud,
con ciclos anuales, que reflejan una representacion clinicamente
significativa: osteoartritis de rodilla grave, reemplazo total de rodilla,
revision (y estados de mantencién) y muerte (Figura 1). Por
osteoartritis de rodilla grave se comprende aquel usuario con criterio
de severidad grado 4 segin los criterios internacionales de
clasificacién de funcién, discapacidad y salud de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) adoptados por el Ministerio de Salud
chileno en la guifa clinica para artrosis de rodilla del régimen de
Garantias Explicitas en Salud!®. Desde este estado de osteoartritis el

paciente puede transitar, o no, a un reemplazo total de rodilla como
alternativa endoprotésica.

El estado de revision, se ha identificado en la literatura estando
presente en estudios econémicos!®!?, y se refiere a un nuevo acto
quirdrgico, posterior al reemplazo total de rodilla primario, a rafz de
fallas asociadas con la protesis. Para esta intervencion se describe
una baja frecuencia (menor al 6% en 14 afios en contexto
internacional)?’. De acuerdo con la validacién por criterio experto,
esta tendencia serfa similar en el contexto local. Fundado en el
teorema de estados comunicantes y transitorios, se ha considerado a
la revisiéon como un estado de salud valido para el modelo por su rol
de estado no absorbente, comunicante y transitorio, que permite
aplicar al modelo una variable puntual y especifica de costo, y
probabilidades de muerte. Finalmente, la muerte es un estado de
salud terminal, al cual se puede llegar desde varios estados:
osteoartritis de rodilla grave, reemplazo total de rodilla, revisién y
sus estados de mantencién.

Se asume que la cohorte es homogénea en caracteristicas, por la via
de identificar utilidades y costos en subgrupos de pacientes
homogéneos. Adicionalmente, se han realizado correcciones de
medio ciclo, con el propésito de obtener el promedio en el intervalo
considerado, evitando los sesgos de considerar el efecto de las
muertes al final del periodo.

Figura 1. Modelo Markov para la representacioén de estados de salud y sus transiciones.
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RTR: reemplazo total de rodilla.
OARG: osteoartropatia de rodilla grave.

Rev: revision. Corresponde a cirugfa revisional tras procedimiento de reemplazo total de rodilla primario.

Pr: probabilidad.
HR: Hazard ratio.

Fuente: modelo conceptualizado por los autores a partir de modelos de decision examinados en la revisién de evidencia.

Se consideraron dos escenarios a evaluar. Un primer escenario base
sin acceso a reemplazo total de rodilla en osteoartritis de rodilla grave
bajo el régimen de Garantias Explicitas en Salud. En el mencionado
régimen de cobertura solo existe acceso a terapias farmacoldgicas,

MEM

en el cual los pacientes con osteoartritis de rodilla grave solo reciben
farmacos destinados para casos leves o moderados, e infiltraciones.
En tal caso, el paciente se mantiene en osteoartritis de rodilla grave,

4 /17



bajo las coberturas farmacologicas del régimen (a mayores tasas de
uso para el manejo del dolor), o muere.

El segundo escenario incorpora al esquema del régimen de Garantias
Explicitas en Salud la alternativa quirdrgica endoprotésica de
reemplazo total de rodilla, para pacientes con osteoartritis de rodilla
grave. Este nuevo escenario implica que los usuarios accedan a
garantias de oportunidad, volviéndose innecesario modelar el efecto
de lista de espera quirtrgica, dado el efecto del cumplimiento de esta
garantfa por parte de los prestadores. Luego del procedimiento
quirurgico, los pacientes pueden mantenerse con la primera cirugfa,
requerir una revision (y permanecer solo con esa ultima cirugfa),
morir en el acto operatorio o morir posteriormente, de acuerdo con
las probabilidades de muerte de la poblacién general ajustadas por

edad.

El modelo emplea probabilidades fijas y tiempo-dependientes (como
probabilidades de muerte y revisién). Todas las probabilidades de
transicién utilizadas, asi como las fuentes desde donde fueron
extraidas, se detallan en la Tabla 1. Las probabilidades de muerte
fueron tomadas desde tablas de mortalidad locales representativas de
la poblacién chilena?!, y ajustadas por el Hazard ratio de deterioro de
movilidad de extremidad infetior??, aplicadas en 100 000 casos. Para
el primer afio, se agrega la probabilidades de muerte intrahospitalaria
puntual derivada del acto quirdargico?. Se simulan todas las variables
hasta la extincién de la cohorte (Figura 1).

Tabla 1. Probabilidades de transicién entre estados de salud para el modelo de Markov.

Transicion entre estados de salud Probabilidad Fuente Comentario

Escenario base (sin acceso a RTR y progresion del Estado de salud OARG)

OARG a muette (*) 0,01230 INE 2012 Vitales Tablas aplicadas segun grupo etatio cohorte 1953.

Mortalidad ajustada por LEM 0,03112 Wu, Li-Weiy col, 2016 1R para modelo 5 segiin LEM (conservador y

ajustado por variables). Datos primer afio.

Escenario con RTR

OARG a RTR 1 Supuesto metodolégico

RTR (mantencion) (%) Dong H y col, 2006 Estimacién por diferencias para cada ciclo.

RTR a muerte (%) 0,00780 Liddle A y col, 2014 Complemento d; probfibilidad de morir dentro del
primer afio post RTR.

RTR (mantencién) a muerte 0,01230 INE 2012 Vitales Tablas de mortalidad poblacién chilena hasta
extincién de la cohorte.

RTR a revision primaria afio 0 (¥*+¥) 0,02000

RTR a revisién primaria afio 1 (¥¥+¥) 0,00400

RTR a revisién primaria afio 2 (¥¥+%) 0,00500

RTR a revision primaria afio 3 (¥+¥) 0,00550

RTR a revisién primaria afio 4 (¥¥+¥) 0,00540

RTR a revision primaria afio 5 (¥%) 0,00460

RTR a revisién primaria afio 6 (¥¥+%) 0,00250 National Joint Registry:

RTR a revisién primaria afio 7 (¥¥+%) 0,00400 lational Joint Registry: 15#h  Datos de mundo real, seguimiento poblacional:

RTR a revisién primaria afio § (¥#+*) 0,00300 annual report 2018: Knees. dato estimativo identificado a partir de afio con

RTR a revisién primaria afio 9 (¥¥+%) 0,00400 datos mas completos del reporte.

RTR a revision primaria afio 10 (¥¥+¥) 0,00450

RTR a revisién primaria afio 11 (¥#4*) 0,00350

RTR a revisién primaria afio 12 (F%+*) 0,00500

RTR a revision primaria afio 13 (¥¥+¥) 0,00400

RTR a revisién primaria afio 14 (¥#4*) 0,00400

RTR a revisién primaria hasta aflo de extincién de la 0.00400 Supuesto desde National

cohorte en observacion ’ Joint Registry (2018).

Revisién primaria a muerte (dentro del primer aflo) 0,00151 Dong H y col, 2006 Refe;fgg;ic}ﬁiejCrlrel;Ill:urjlzSiicllolr;terihr?z’;t:;ana'

Revision primaria a muerte (posterior al primer afio) 0,0123 INE 2012 Vitales Tablas aplicadas segin grupo etatio cohorte 1953.

(*) Estadisticas de mortalidad para poblacién chilena extraidas desde el Instituto Nacional de Estadisticas 2012: Estadisticas Vitales grupo etario cohorte 1953.
(**) Ajuste por Hagard ratio de mortalidad segin Low Extremity Morbidity: problemas de movilidad de extremidad inferior.

(***) Probabilidad calculada a partir de diferencias.

(*¥*#*) Estimaciones de probabilidad de estado de salud de reemplazo total de rodilla a estado de salud de revision primaria para cada afio con base en diferencial acumulado tramo a tramo.
Probabilidades en cada estado de salud han sido corregidas por medio ciclo, segiin indica Guia para la Evaluacién Econémica MINSAL (Ministerio de Salud - Chile) 2013.

INE: Instituto Nacional de Estadisticas.

HR: Hazard ratio.

LEM: Low Extremity Morbidity.

RTR: reemplazo total de rodilla.

OARG: osteoartropatia de rodilla grave.

Fuente: preparado por los autores basados en las fuentes de informacion informadas.

Costos

Dado que la perspectiva de estudio asumida es la del pagador, se han
considerados los costos ditectos que este reembolsa en moneda local
(pesos chilenos 2019). Para cuantificar los costos directos para cada
estado, se optd por la metodologia de identificacién de canastas

MED

basadas en recomendaciones internacionales y locales®? vy
coberturas del régimen de Garantfas Explicitas en Salud ajustadas
por criterio para los principales impulsores de gasto: atenciones
profesionales, pruebas diagnésticas; procedimientos diagnodstico-
terapéuticos,  dfas-cama,

medicamentos ambulatotios e
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intrahospitalarios, protesis primaria y de revisiéon. Los salatios
profesionales no se valorizan de forma independiente ya que en
términos arancelarios el valor de las prestaciones considera
coeficientes técnicos del trabajo. Se asume que el paciente con
diagnéstico de osteoartritis de rodilla grave continia haciendo uso
del régimen de Garantias Explicitas en Salud leve-moderado hasta
su acceso al reemplazo total de rodilla, aunque a mayores tasas de
uso. Los costos del estado de osteoartritis de rodilla grave descartan
aseo artroscopico, por centrarse este estudio en personas sobre 65
afios en quienes, localmente, se preferitfa el reemplazo total de
rodillal.

Utilidades
Las utilidades se extraen desde referencias!'®1828) priorizandose los

afios de vida ajustados por calidad medidos con escala cuestionario

Tabla 2. Utilidades para estados de salud para el modelo de Markov.

europeo sobre calidad de vida EuroQol -5 Dimensiones como
medida de homogenizacién del dato, con tamafios muestrales
aceptables y provenientes de estudios metodolégicamente sélidos
segun listas de comprobaciéon (mayormente verificado mediante
CONSORT y CHEERS). Adicionalmente, se verificé que cada
estudio presentara pacientes con atributos homologables a la
poblacién del presente estudio. Para la utilidad de osteoartritis de
rodilla grave, se aplicaron los hallazgos del The Knee Arthroplasty Trial,
donde los deciles 10 al 5 representan a subgrupos con peor Oxford
Knee Score (OKS) (0 a 19). Es decir, casos severos que requieren
reemplazo total de rodilla, obteniendo una utilidad ponderada en
subgrupos graves de 0,244 en escala cuestionario europeo sobre
calidad de vida EuroQol -5 Dimensiones (Tabla 2)%.

Estado de salud Utilidad Rango de utilidad

Fuente

Comentatio

Escenatio base (sin acceso a RTR y progresion del estado de salud OARG)

Para linea de base medida en EQ 5D segun tramos de
OARG 0,244 0,0300 a 0,4600 Dakin H y col, 2012 escala OKS, rangos tomados para severidad (corte menor o
igual a 19 puntos).

Escenatio con RTR

Promedio ponderado entre 5 marcas de protesis segin sexo
RTR 0,720 0,7100 a 0,7400 Pennington M y col, 2016 para personas sobte 70 afios/medida con instrumento:

EQ-5D-3L.
Revision 0,680 0,00004 2 1 Dong H y col, 2006 Rorabeck CH, Murray, P. 199'7.(’10’]66 :S‘0tie%j/ Score). Datos
tomados para revision primaria.

Muerte 0,000 - Supuesto metodologico -

Utilidad de estado osteoartropatia de rodilla grave: tomado para tramos calificados como graves segin escala Oxford Knee Score (puntaje de corte menor o igual a 19 puntos).
Datos provinientes del estudio KAT - Knee Arthroplasty Trial. Johnston L, MacLennan G, McCormack K, y colaboradpres; KAT Trial Group. The Knee Arthroplasty Trial (KAT) design features, baseline
characteristics, and two-year functional ontcomes after alternative approaches to knee replacement. | Bone Joint Surg Am 2009;91:134¢41.

OARG: osteoartropatia de rodilla grave.

OKS: Oxford Knee Score.

EQ-5D-3L: cuestionario europeo sobre calidad de vida EuroQol -5 Dimensiones -3Niveles.
Fuente: preparado por los autores basados en las fuentes de informacion informadas.

Tasa de descuento y umbral

Para utilidades y costos se emple6 una tasa de descuento del 3%. Es
sabido que en Chile no existe un umbral o maxima voluntad de pago
(Willingness To Pay, WTP) definido por la autoridad. Ante ello,
generalmente se acoge la recomendacién de la OMS, avalada por el
Ministerio de Salud de Chile. Los resultados de la evaluacion,
expresados en razén de costo utilidad incremental, son comparados
contra un umbral equivalente a 1 producto interno bruto per capita,
igual a $10 051 925 pesos chilenos (14 293,5d6lares americanos) por
afio de vida ajustado por calidad, o QALY en inglés (Years of Life
Adjusted by Quality)®®. La conversién de peso a dolar se ha hecho
basandose en un ddlar promedio observado, reportado por el Banco
Central en: $703,25 pesos chilenos porddlar ameticano para el afio
2019, petiodo en que se realiza el costeo.

MEM

Analisis de sensibilidad

Se condujo el analisis de sensibilidad deterministico expresado en
grafico de tornado, y probabilistico en grafico de dispersién o
scatterplot. El andlisis deterministico se condujo para ocho variables,
por ser las mas relevantes en la captura de costos y beneficios. Se
determiné un valor minimo y maximo para el modelo acorde a los
supuestos en la Tabla 3. El andlisis probabilistico se condujo
mediante simulacién de Montecatlo para 10 000 eventos, empleando
el software TreeAge Pro-v2019. Para cada variable fue definida una
funcién matematica (y para costos y P para utilidades), valores
medios y desviaciones estiandares.

Dados los atributos del estudio (datos secundarios de libre acceso),
no se requirié de comité de ética.
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Tabla 3. Metadata para anlisis de sensibilidad deterministico.

Modelo Markov Modelo Markov con analisis sensibilidad deterministico
Variable Valor en modelo Valor Minimo Yal'or Comentario
maximo
cost OARG $560 061 $448 949 $672 073 Se consideran Infiltraciones para el 100% de la cohorte por 3,5 eventos
- (U$D 796,4) (U$D 638,4) (U$D 955,7) anuales. Variable medida en CLP (U$D).
cost_sev STROLS ST ST 00 e e skt e compre paa et
N (USD 6 815.4) (USD 4 424.8) - (USD 9.206,0) hospitalatios chilenos de acceso publico. Vatiable medida en CLP (U$D).
Se utiliza como precio maximo de transferencia el Pago por Prestaciones
cost_RTR ([%]39 3287253621> (U%DS 5202505169) ([%))DZ 84:‘;300 8 Valoradas afio 2019 vigente al momento de estudio; Se disminuye 20% para el
’ ’ ’ valor minimo. Variable medida en CLP (U$D).
HR_lem_OARG 2,53 1,97 3,05 Se aplica HR de Kluzek S y col, 2016 y Wu, Li-Wei: Rango +-20%.
p_rev_ptimerafio 0,020 0,0048 0,060 Segun Registro Britanico publicado en el ano~2018, Se adopta rango para 1 afio
en RTR a 14 afos.
w OARG 0,244 0,003 0,460 Se aplican rangos extremos de deciles clasificados como OARG segtn escala
Oxsford Knee Score
u_rev_mant 0,680 0,482 0,708 Se mantiene proporcién de variacion respecto de la Utilidad encontrada para
RTR a mantencién.
w RTR_mant 0,720 0,510 0,750 Se aplican rangos entre decﬂ-es de pacientes en Oxford Knee Score graves para el
mismo ciclo desde Dakin J y col, 2012.

CLP: pesos chilenos.

U$D: délares americanos

HR: Harazrd ratio.

OARG: osteoartropatia de rodilla grave.

RTR: reemplazo total de rodilla.

Fuente: preparado por los autores basados en las fuentes de informacion informadas.

Resultados

Revision sistematica exploratoria

Se encontraron 2517 referencias. Tras remover duplicados mediante
gestor de referencias y realizar tamizaje de segundo nivel, se
obtuvieron 31 referencias, y 15 a partir de la lista de citas
bibliograficas. Finalmente, fueron seleccionados 22 estudios por sus
modelos de decision o variables para las simulaciones (Anexo 2 y
Anexo 3). Los articulos revisados a texto completo fueron
seleccionados tras cumplir con los pardmetros de calidad CHEERS.

Las referencias fueron seleccionadas por su suficiencia pata aportar
modelos de decision de referencia para el contexto local, y por su
pertinencia para alimentar parametros del modelo de decision.
Corresponden a articulos publicados entre 2010 y 2015 (41%)), y de
2016a 2018 (32%). Estas provienen concentradamente desde la
regién de Europa y Norteamérica (91%), de las cuales 70% de las
referencias son aportadas por el Reino Unido y Estados Unidos. Por
su parte, Espafia y Finlandia aportan con 20%, Noruega y Canada
un 5%. Los disefios de investigacion arrojados por la revision son
variados. Un 59% corresponde a evaluaciones econémicas en salud
de tipo costo-utilidad y costo-efectividad, 23% a otros disefios
mixtos (estudios analiticos, descriptivos y reportes), 14% resultaron
estudios de costos en salud y 1% ensayos clinicos.

Conceptualizaciéon del modelo

Para el analisis de los modelos, cinco referencias cumplieron con los
criterios de inclusion y se ajustaron a los parametros necesarios de
aplicar al modelo local. Los comparadores para Dong, H. 2006 y
Gothesen, D. 2013, se establecieron como reemplazo total de rodilla
asistido por computadora versus convencional!®3!. Losina, E. 2009
compara reemplazo total de rodilla y osteoartritis de rodilla grave!”.
Pennington, M. 2016 compara distintos dispositivos para reemplazo
total de rodilla entre s{'8. Finalmente, Burn, E. 2018 compara el

MED

reemplazo unicompartimental versus reemplazo total'?. Todos los
modelos encontrados fueron de tipo markoviano, con horizontes de
por vida (60%), seguido de 20 afios. Todos estos resultaron
consistentes con la edad promedio de la primera cirugia protésica y
esperanza de vida en las regiones exploradas (Tabla 4).

Tres modelos incorporaron poblaciones desde los 60 afios y uno
integré explicitamente el estado de osteoartritis de rodilla grave.
Losina estudio6 el costo-efectividad en una poblacién de Medicare
mayor de 65 afios (media 74 afios) y segun complicaciones
petioperatorias. Dong, H. establece la edad promedio en 70 afios®.
La revision es un estado frecuente, mayormente cuando el
reemplazo total de rodilla se realiza en usuarios menores de 65 afios
(factor relacionado con sobrevida del dispositivo y satisfaccion)!.
Los modelos aplican las mismas probabilidades de muerte de
poblacién general a grupos en osteoartritis de rodilla grave. Todos
emplean afos de vida ajustados por calidad, aunque desde distintas
medidas (cuestionario europeo sobre calidad de vida EuroQol -5
Dimensiones y Oxford Knee Score).

Dong utiliza la tasa de mortalidad para poblacion general entre 70 y
79 afios!®. Losina obtiene la mortalidad desde tablas de vida!”.
Gothesen toma la probabilidades de muerte intraoperatoria dentro
del primer afio, tomando posteriormente la probabilidad desde
poblacién general®!. Pennington emplea la mortalidad operatoria tras
reemplazo total de rodilla desde datos hospitalatios', y Burn emplea
mortalidad postoperatoria y tablas de vida!®.
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https://www.medwave.cl/medios/medwave/Diciembre2020/8086/Anx02_8086.pdf
https://www.medwave.cl/medios/medwave/Diciembre2020/8086/Anx03_8086.pdf

Tabla 4: Resumen de reporte de tipos de modelos de decision, horizontes, ciclos y estados de salud presentes en articulos explorados.

Estados de salud
Estado de Beneficios
Autor Tipode Horizontey Salud RTR con RTR con Revisién . salud .
. . RTR S S . Re- Revision Otros limitados o
principal modelo ciclos OARG normal complicaciones complicaciones simple o no e . . normal Muerte
(regular) . revision compleja  tratamientos falla tras
tras RTR menores mayores especificada tras o
. revision
revision
10 aflos
Dong, H.1¢ | Markov (ciclo X X X X X X X X X
mensual)
Losina, Markov D? por vida X be X X X X X X
E.7 (ciclo anual)
Gothesen, Markov 20 afios < < < <
(OX2 (ciclo anual)
Penningto Markov D.e por vida < < < <
n, M.18 (ciclo anual)
Burn, E.1? Markov D.C por vida X * .<NO X X X * (Trar'ls'ita . X
’ (ciclo anual) revisada) re-revision)

OARG: osteoartropatia de rodilla grave.
RTR: reemplazo total de rodilla.
Fuente: preparado por los autores basados en los resultados de la revision de evidencia.
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Se revis6 evidencia adicional para analizar el valor de incluir el efecto
de la discapacidad generada por afecciones proxy de rodilla en la
mortalidad. Se obtuvieron nueve articulos sobre discapacidad de la
matcha asociada, o no, a osteoartritis de rodilla y mortalidad. Se
aceptaron problemas de movilidad como proxy de complicaciones de
osteoartritis de rodilla, por ejemplo, el Hazard ratio de morir por
causas cardiovasculares en pacientes con osteoartritis de rodilla es
mas alto y estadisticamente significativo con un Hazard ratio de 1,21
(1,10 a 1,34; intervalo de confianza 95%)%2.

A su vez, en mujeres con osteoartritis de rodilla, el Hazard ratio de
morir por causas cardiovasculares es de 1,45 (0,47 a 4,48; 0,01 p <
0,05; intervalo de confianza 95%). En hombres fue de 1,17 (p < 0,05;
intervalo de confianza 95%)33**. El Hazard ratio de motir por todas
las causas, tras ajuste segun rodilla dolorosa con cambios
radiolégicos ha sido descrito en 2,06 (1,27 a 3,33; p 0,003; intervalo
de confianza 95%)3. El riesgo de morir cuando se afecta la marcha
hasta la inhabilidad se asocia a un Odds-ratio ajustado de 2,73 (1,79 a
4,15; intervalo de confianza 95%); y en personas de edad promedio
69,79 afios, el Hazard ratio de mortalidad ajustado es estadisticamente
significativo: 2,53 (1,49 a 4,31; p < 0,001; intervalo de confianza
95%) tras correcciones por edad, género, etnia, estado marital,
indicadores de hiperlipemia, hipertension arterial, diabetes, ictus
cerebral y patologfa cardiaca?%. Asi, se ajusta la mortalidad general
del tramo etario empeorada por morbilidad de extremidades
inferiores a un Hazard ratio de 2,53.

Costos

La cobertura actual del régimen de Garantias Explicitas en Salud en
osteoartritis de rodilla sélo explicita el tratamiento médico para su
manifestacion leve y moderada, no asi el quirdrgico. En los casos con
indicacién de reemplazo total de rodilla, el sistema activaba hasta el
afio 2019 una canasta del programa de pago por prestacion valorada.
Con la entrada en vigor de la reforma al sistema de pago para el
sector publico, este proceso pasa a ejecutarse a través de egresos por
grupos relacionados de diagnéstico. Con todo, los usuarios con
osteoartritis de rodilla grave igualmente acceden al régimen de
Garantias Explicitas en Salud para manejo del dolor, aunque este no
garantice el acceso a la cirugfa de reemplazo total de rodilla. Por ello,
se estimoé el gasto anual de un caso osteoartritis de rodilla grave
promedio en $560 061 pesos chilenos ( 796,4 ddlares ameticanos)
solo por concepto de seguimiento médico, manejo farmacolégico
del dolor e infiltraciones (Tabla 5). Un paciente con osteoartritis de
rodilla leve o moderada, que active el régimen de Garantias
Explicitas en Salud, implicaria un costo anual de $300 680 pesos
chilenos (427,6 dodlares americanos), asignando las mismas
coberturas y frecuencias de infiltracién en ambos escenatios. Esto
genera un 46% de brecha entre coberturas del régimen de Garantfas
Explicitas en Salud para osteoartritis de rodilla leve y moderada, y lo
requerido por casos graves. Al restar el efecto de infiltraciones, las
brechas en tratamiento médico aumentan a 86,23%.

Tabla 5. Costos anuales de estado de salud osteoartritis de rodilla grave: costos de tratamiento médico (incluye infiltracion).

Glosa (prestacion) Posologia Frecuencia Cobertura att;acrilgfllir:stﬁti]:ii::al rﬁz::l;(‘i:) Total
* COIISL'I,lta o 'cont'rol médico integral en No aplica 5 100% $4710 $9 420
atencién primatia
Consulta integral de especialidades en
** cirugfa - ortopedia y traumatologfa No aplica 3 100% $6 420 $19 260
(hospital de alta complejidad)
() Radiografia de rodilla, modalidad No aplica 3 100% $8 750 $26 250
frontal y lateral )
(e Dia cama integral en unidad de No aplica 7 39% $37 310 $102 379
geriatria o pacientes cronicos
* Consulta o control por enfermera No aplica 2 100% $1 250 $2 500
Atencién kinesiolégica integral en .
Hox 0
(** modalidad ambulatoia No aplica 20 100% $1 370 $27 400
* Inhibidor de la bomba de protones 20 mg/ dia por 21 dias 21 50% $13 $137
p g p
* Inhibidor selectivo COX-2 200 mg/ dia por 365 dias 365 80% $209 $61 028
8 p
™ Paracetamol 224 (3) gr/dia 1095 100% $8 $8 760
*) Tramadol 100 mg e/ d?;:rs por 365 146 100% $205  $43070
*) Diclofenaco > mge/ i?a?rs por 21 21 50% $42 $441
*) Tbuprofeno 400 mg Cég?“ por 21 21 50% $13 $137
() Infiltracion Segun LEP GES 3,5 80% $92 600 $259 280
Total pesos chilenos 2019 y ddlar observado 2019 (5?59163073214)

(*) Fuente de glosas: listado especifico de prestaciones Garantias Explicitas en Salud - Régimen afio 2018.

(**) Fuente de glosas: Guia Clinica MINSAL (Ministerio de Salud - Chile).
(**¥) Fuente de glosa: critetio experto prestador publico con casuistica.

Supuesto metodoldgico: paciente en osteoartropatia de rodilla grave en escenario sin acceso a reemplazo total de rodilla, continiia consumiendo canastas del régimen de Garantias Explicitas en Salud

para osteoartropatia de rodilla leve a moderada.

Se descarta incorporacion de aseo artroscépico por tratarse de personas sobre 50 afios en quienes es preferente optar directamente por la opcién protésica segiin Martinez-Figueroa, R (2015) y criterio

experto consultado.

Arancel de mercado en farmacos extraidos desde Informe Anual de Precios Vigentes afio 2018 Central Nacional de Abastecimiento (CENABAST), precio promedio.

OARG: osteoartropatia de rodilla grave.
RTR: reemplazo total de rodilla.

LEP: listado especifico de prestaciones.
COX-2: inhibidores de cicloxigenasa 2.

MED
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Debido a que el prestador institucional declara que la canasta de pago
por prestacion valorada para reemplazo total de rodilla estatrfa
sobredimensionada en 975% en el uso de dia-cama de
hospitalizacién en unidad de tratamiento intensivo, y sefiala ausencia
de cobertura adecuada para medicamentos asociados al evento
quirdrgico, es que se procedié a levantar una nueva canasta de
reemplazo total de rodilla compuesta por dias-cama, medicamentos,
atenciones profesionales, pruebas diagnodsticas y procedimientos.
Esta nueva canasta captura el evento mas frecuente de complicacion
temprana: 2% de infeccién segiin datos hospitalarios (Tabla 6). Los
costos de seguimiento anuales post reemplazo total de rodilla exitosa

y post revision ascienden a $15 242 pesos chilenos (21,7d6lares
americanos) (tarifas publicas). Estos dltimos costos aplican desde el
segundo ciclo anual, puesto que los costos del reemplazo total de
rodilla contemplan seguimiento post cirugia dentro del primer afio.

Al costo estimado previamente para reemplazo total de rodilla como
primera intervencion, se agregd el efecto del mayor costo de la
protesis de revision. La revision se costeé en $4 792 915 pesos
chilenos (6 815,4 délares americanos) (aranceles del Fondo Nacional
de Salud), siendo el principal impulsor de gasto, el precio de la
protesis (87,69%) (promedio en el mercado publico).

Tabla 6. Costos anuales de estado de salud reemplazo total de rodilla: incluye costos asociados a complicacién por infeccion (2%).

Arancel modalidad Arancel
Glosa (prestacion) Posologia Frecuencia Cobertura atencion Total
s mercado
institucional
Consulta integral de especialidades en cirugfa- . o
ortopedia y traumatologfa (hospital alta complejidad) No aplica 7 100% %6 420 $44 940
Dia cama hospitalizacion integral medicina, cirugfa, y
especialidades (sala 3 camas o mas) (hospital alta No aplica 3 100% $37 310 $111 930
complejidad)
Dia cama hospitalizacién integral adulto en unidad de . o
tratamiento intermedio (UTT) No aplica 1 > $74920 33 746
Subgrupo ABO y Rh fenotipo - genotipo Rh, ¢/u No aplica 2 100% $2 180 $4 360
Hemograma No aplica 2 100% $2 530 $5 060
Acido trico, en sangre No aplica 1 80% $1 330 $1 064
Glucosa en sangre No aplica 2 100% $1120 $2 240
Utrocultivo, recuento de colonias y antibiograma
(cualquier técnica) (incluye toma de orina aséptica y No aplica 1 70% $3 080 $2 156
frasco recolector)
Orina completa No aplica 1 80% $1 570 $1 256
Tromboplastma, tiempo parcial de (TTPa, TTPK o No aplica 1 100% $1 930 $1 930
similares)
Pron"c?rn.bma, tiempo deo consumo de (incluye INR, No aplica 1 100% $1 220 $1 220
relacién internacional normalizada)
Radiografia de rodilla - pierna frontal y lateral No aplica 100% $8 750 $17 500
Ecocardiograma Doppler, con registro No aplica 1 10% $50 370 $5 037
ECG d§ reposo (1gclu}r<? minimo 12 derivaciones y 4 No aplica 1 100% $5 520 $5 520
complejos por derivacion)
Acto quirtrgico de implantacion de endoprotesis total No aplica 1 100% $336 630 $336 630
(cualquier técnica)
Protesis de rodilla total No aplica 1 100% Ha® s1318870
Atencién kinesiolégica integral ambulatoria No aplica 20 100% $1 370 $27 400
Profilaxis farmacolégica tromboembodlica ! Vizo/ g;zsp or 10 100% $1 300 $13 000
Cefazolina (profilaxis quirargica de primera linea la2grx3 45 100% $318 $1 431
local) veces
Dia cama hospitalizacién integral adulto en unidad de . o
tratamiento intermedio (UTI) No aplica 2 2% $74920 §2997
Dia cama hospitalizacién integral medicina, cirugfa y
especialidades (sala 3 camas o mas) (hospital alta No aplica 28 2% $37 310 $20 894
complejidad)
Consulta integral de especialidades en cirugfa - . o
ortopedia y traumatologfa (hospital alta complejidad) No aplica 28 2% §6 420 $3595
Hemograma No aplica 3 2% $2 530 $152
Proteina C reactiva No aplica 3 2% $3 720 $223
Hemocultivo No aplica 1 1% $9 520 $62
500 mg c/8
Paracetamol hrs. por 72 9 100% $8 $72
hrs.
60 mg c/8
Ketorolaco hrs. por 72 18 100% $80 $1.440
hrs.
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1 FA cada 12
Paracetamol EV hrs. por 1 a2 90% $1 100 $1 980
dias.
Cloxacilina 2gr ¢/6 hrs 448 0,25% $40 $45
por 4 sem.
Cefazolina 2gr c/8 hrs 168 0,25% $325 $137
por 4 sem.
Rifampicina hig(;?f 4C§ 2 168 0,50% $269 $226
600 mg c/24
Rifampicina hrs. por 12 504 0,50% $60 $151
sem.
Vancomicina Lgre/12hrs. 28 1% $1 300 $364
por 2 sem.
600 mg ¢/8
Clindamicina hrs. por 12 252 1% $240 $605
sem.
$1938 232

Total en pesos chilenos 2019 y délar observado 2019 (USD 2.756,1)

Costo aplica para primer ciclo del modelo, a partir del segundo ciclo se calculan costos de reemplazo total de rodilla a mantencién.

Canasta considera mix o mezcla de firmacos usual en el manejo de infeccién de RTR reportada por prestador piblico experto con casuistica.
Fuente: preparado por los autores basados en las fuentes de informacién informadas.

ABO: grupos sanguineos A, By O.

TTPa o TTPK: tiempo de tromboplastina parcial activada.

ECG: electrocardiograma.
EV: endovenoso.

Costo utilidad La ganancia en afios de vida ajustados por calidad es de mas
de24,74% (2,4 a 9,8 aflos de vida ajustados por calidad). Para el
escenatio con acceso al reemplazo total de rodilla la curva de costos
aumenta a tasas menores que los efectos acumulados (Figura 2).

La recuperacién de afios de vida en personas desde 65 afios que
acceden a reemplazo total de rodilla es superior a 66,85% respecto
del escenario con osteoarttitis de rodilla grave (12,1 hasta 18,1 afios).

Figura 2. Relacién entre costos acumulados y efectos acumulados (afios de vida ajustados por calidad).

Costos (CLP) Efectos (QALY)
6.000.000 12,0
5.000.000 10,0
4.000.000 8,0
3.000.000 6,0
2.000.000 40
1.000.000 2,0

0,0

Afos 65 66 67 68 69 70 71 72 73 74 75 76 77 78 79 80 81 82 83 84 85 86 87 88 89 90 90+

Costos acumulados OARG Costos acumulados con RTR = Efectos acumulados OARG Efectos acumulados con RTR

Seguin escenario de acceso a reemplazo total de rodilla versus osteoartritis de rodilla grave.
RTR: reemplazo total de rodilla.

OARG: osteoartropatia de rodilla grave.

CLP: pesos chilenos.

QALY Quality Adjusted Life-Years (afios de vida ajustados por calidad).

Fuente: preparado por los autores basados en los resultados del estudio.

El costo promedio por paciente en escenario con acceso al  es de $5.713 107 pesos chilenos (8 123,9 dolares americanos). Los
reemplazo total de rodilla es $2 465 598 pesos chilenos (3 506,0  efectos observados expresados en afios de vida ajustados por calidad
délares americanos) y en el caso de la osteoartropatia de rodilla grave  para el reemplazo total de rodilla son de 9,8; resultando en 7,3 afios
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de vida ajustados por calidad menos respecto del escenario a
comparar. Por su parte, la razén de costo-utilidad incremental es
menos $445 689 pesos chilenos por afio de vida ajustado por calidad
(menos -633,8 ddlares americanos por afio de vida ajustado por

Figura 3. Dominancia en el plano de costo utilidad.

$12.000.000 Costos Incrementales

$10.000.000 J

$8.000.000 |
$6.000.000
$4.000.000
$2.000.000

$0 L— 1
0,0 2,0 40

calidad), siendo la incorporacién de reemplazo total de rodilla una
alternativa dominante versus el escenario osteoartropatia de rodilla
grave (Figura 3).

Cuadrante dominante

6,0 8,0 10,0 12,0

Costo utilidad media e incremental de reemplazo total de rodilla versus osteoartritis de rodilla grave.

RTR: reemplazo total de rodilla.
OARG: osteoartropatia de rodilla grave.
CLP: pesos chilenos.

QALY: Quality Adjusted Life-Years (afios de vida ajustados por calidad).
RICU: Incremental Cost-Efectiveness Ratio (razén incremental de costo-utilidad).
Fuente: preparado por los autores basados en los resultados del estudio.

Como e¢jercicio adicional, se simulé que el paciente con
osteoartropatia de rodilla grave soélo accediera a la canasta de
Garantias Explicitas en Salud anualizada para osteoartritis de rodilla
leve-moderada, sin mayores tasas de uso dada su gravedad, con los
siguientes aranceles: tratamiento médico $3430 pesos chilenos
mensuales, $41 160 pesos chilenos anuales (4,9 délares americanos
mensuales y 58,5 dolares americanos anuales), y tratamiento de
infiltracién por $85 070 por vez (121,0 ddlares americanos) (3,5
episodios en escenario conservador a 80% de cobertura). Con ello,
el costo osteoartritis de rodilla grave a simular cae hasta $279 356
pesos chilenos anuales por ciclo (397,2 ddlares americanos),
manteniéndose el reemplazo total de rodilla como una alternativa
dominante. Al simular que la frecuencia de infiltracién es sensible a
restricciones de oferta, para atender el volumen de procedimientos
(bianual, para 80% de la cohorte), se llegaria a un costo conservador
de $172 272 por ciclo (245,0 ddlares americanos), cayendo la razén
de costo-utilidad incremental en cifras positivas que no superan mas
de $100 000 pesos chilenos por afio de vida ajustado por calidad
(menos 1422 délares ameticanos).

Analisis de sensibilidad

El analisis demuestra la dominancia del reemplazo total de rodilla
respecto de osteoartritis de rodilla grave, pese a aumentar el costo de
reemplazo total de rodilla en 69,5% (actual programa de prestaciones
valoradas). Las variables que mds impactan a la razén de costo-
utilidad incremental son costos de osteoartritis de rodilla grave
(27,1%), utilidad de osteoartritis de rodilla grave (25,9%), utilidad de
reemplazo total de rodilla a mantencién (22,7%), costo de reemplazo
total de rodilla (15,7%) y Hazard ratio de morbilidad de extremidades
inferiores (7,0%) segtn el andlisis de tornado. La probabilidad de

MEM

revisién dentro del primer aflo, costo de revision y utilidad de
revisién, impactan marginalmente (0,2% a 0,3%).

El analisis deterministico segin utilidad incremental, indica que la
mayor variacion en afios de vida ajustados por calidad esta dada por
la utilidad en osteoartritis de rodilla grave (69%). La utilidad de
reemplazo total de rodilla a mantencién explica 30% de la variacion
en la efectividad incremental.

Se analizé el efecto de la variacién en el tiempo de la utilidad del
estado osteoartritis de rodilla grave en la razén de costo-utilidad
incremental, asumiendo que la falta de acceso a reemplazo total de
rodilla deteriora la calidad de vida. Se aplicaron deciles de puntajes
severos (0 a 19 de la escala Oxford Knee Score) de Dakin, H.%8,
manteniéndose la dominancia.

En el analisis de sensibilidad probabilistico, para los costos de
osteoartritis de rodilla grave, se calculé un error estandar de $58 798
(83,6 dodlares americanos) basado en casuisticas dependientes del
efecto de infiltraciones, consultas y hospitalizaciones. Para el costo
del reemplazo total de rodilla, se estimé la desviacién de precios de
protesis (error estandar $309 054 pesos chilenos, equivalentes a
439,5 ddlares americanos). Para la utilidad de osteoartritis de rodilla
grave se calculé un error estandar de 0,14 y para el reemplazo total
de rodilla 2 mantencién 0,02. Se identificé menor incertidumbre en
la raz6n de costo-utilidad incremental con acceso a reemplazo total
de rodilla, que para la osteoartritis de rodilla grave. Para el escenatio
de acceso a reemplazo total de rodilla se calculé una desviacién
estandar de 99,035 del razén de costo-utilidad incremental, con una
media de menos $250 643 pesos chilenos por afio de vida ajustado
por calidad (menos 356,4 ddlares americanos por afio de vida
ajustado por calidad) con un coeficiente de variacién 39,5% (Figura
4).
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Figura 4. Grifico de dispersion (scatterplod) de costo utilidad dela reemplazo total de rodilla versus osteoartritis de rodilla grave.
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Fuente: preparado por los autores basados en los resultados del estudio.

Para el escenario osteoartritis de rodilla grave, se calculé una
desviacion estindar de $6 834 075 (9 717,8 dolares americanos) de
razén de costo-utilidad incremental, con una media de $3 930 .356
pesos chilenos por afio de vida ajustado por calidad (5 588,8 ddlares
americanos) con un coeficiente de variaciéon de 173,9%,
representando el escenario sin reemplazo total de rodilla mas 4,4
veces variacion que el escenatio con reemplazo total de rodilla,
respecto de la razén de costo-utilidad incremental promedio.

En un 954% de las iteraciones, la razon de costo-utilidad
incremental del reemplazo total de rodilla se encuentra en el
cuadrante dominante, generando mayores beneficios en salud a
menores costos, siendo una estrategia dominante en cualquiera de
los escenarios examinados. La curva de aceptabilidad expresa que, a
un umbral de $502 596 pesos chilenos por afio de vida ajustado por
calidad (714,7 dolates americanos), la alternativa de acceso a
reemplazo total de rodilla es costo-util con un 99,9% de certeza
(Figura 5).

Figura 5. Costo utilidad incremental de reemplazo total de rodilla versus osteoartritis de rodilla grave segun umbral.
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WTIP: Willingness to Pay (VVoluntad de pago, umbral de costo-efectividad). Se ha optado por emplear como umbral 1 producto interno bruto per capita local,
equivalente a $10 051 925 pesos chilenos (14 293,5 délares americanos), al momento de estudio.

Fuente: preparado por los autotes basados en los tesultados del estudio.

MEDave

13 /17



Discusion

El estudio ha demostrado que el acceso al reemplazo total de rodilla
es costo-util, respecto de mantener a los pacientes en osteoartritis de
rodilla grave con manejo farmacolégico, incluidas infiltraciones
frecuentes. En este sentido, los hallazgos apuntan a que su inclusion
dentro de un esquema de garantias, como ocutre con reemplazo
protésico de cadera, serfa conveniente. Los hallazgos de este estudio
son consistentes con la evidencia extranjera. El estudio de Losina, E.
indica costo-efectividad del reemplazo total de rodilla en pacientes
adultos mayores del Medicare!”. En Estados Unidos, con estos
pacientes se probd el costo-efectividad del acceso a reemplazo total
de rodilla, versus el no acceso’. Dakin, H., confirma el mismo
resultado para el National Health Services del Reino Unido al comparar
el acceso a reemplazo total de rodilla versus mantener a los pacientes
sin dicho procedimiento®. Por su parte, Navarro, |, también indica
costo-efectividad en el contexto espafiol para la primo-
intervencién®”. En datos finlandeses se comprueba que el costo-
efectividad del reemplazo total de rodilla es dos veces supetior que
la del reemplazo total de cadera’®.

La evidencia internacional ha evaluado, no solo si el reemplazo total
de rodilla es una alternativa que se deba financiar, sino que incluso
ha explorado la técnica mas costo-efectiva y la marca de protesis
superior en términos de costo-efectividad'®. En los hallazgos del
Reino Unido, se ha probado el costo-efectividad (dominancia) de
incorporar técnicas de reemplazo total de rodilla basadas en
asistencia computacional por sobre técnicas manuales'®. En Noruega
también se ha explorado el rol de la asistencia computarizada del
reemplazo total de rodilla, comprobandose que, a volimenes de
productividad adecuados, se puede avanzar en el costo-efectividad
de la técnica asistida versus la técnica convencional®l.
Probablemente, uno de los hallazgos mas interesantes es la mencion
del estudio noruego al rol del volumen de procedimientos para lograr
el costo-efectividad. Afiaden que los centros que poseen un bajo
volumen anual de resoluciones, podtian no alcanzar el costo-
efectividad’!. Esto es reforzado por un estudio desde la perspectiva
del Medicare en poblacién afiosa, sefialando que aquellos centros
con mayor volumen tienen razones de costo-efectividad mas
beneficiosas que aquellos centros con menores volumenes!”.

Tal como ocutrre con el empleo de los dispositivos médicos, asumir
la incorporacion del reemplazo total de rodilla en el régimen de
Garantias Explicitas en Salud, implicarfa una curva de aprendizaje no
modelada en este estudio, capaz de variar los costos en el corto y
largo plazo. En el caso estudiado de la técnica Bipolar Sealer en
reemplazo total de rodilla unilateral, como medida de prevencion de
sangrados, las evaluaciones econémicas indican una curva de
aprendizaje asociada que se vincula con costos incrementales
unitarios en el primer afio post adopcién de la intervencion de 1335
délares americanos (p < 0,0001) en controles extrahospitalarios y
hasta565 dodlares americanos en controles intrahospitalarios.
Posteriormente, se sefiala una subsecuente reduccion de costos en el
mediano plazo (tres afios), donde se observan ahotros
estadisticamente significativos (986 ddélares americanos)®. Otro
estudio, demuestra que los reemplazo total de rodilla en el periodo
mas actual muestran un riesgo reducido de revision comparados con
los primeros procedimientos realizados (riesgo relativo 0,6)%.

MED

Limitaciones del estudio

Dentro de las limitaciones y posibles fuentes de incertidumbre
estructural del presente estudio, se encuentran las no distinciones
entre reemplazos unicompartimentales, revisiones secuenciales,
simples o complejas o en poblaciéon hemofilica. Estas no se
condujeron debido a limitaciones en la medicién de utilidades y con
la intencién de realizar un diseflo pragmatico. Por lo demas, segin
reflejé la busqueda de evidencia, estos procedimientos son poco
representados en los modelos consultados. En paifses desarrollados,
actualmente se trabaja en evidencia respecto de reemplazo total de
rodilla bilateral simultinea, en lugar de la practica en etapas, y sus
efectos en disminucién de estancias, transfusiones, infecciones, afios
de vida ajustados por calidad ganados, entre otros*-42,

Como elemento de incertidumbre de pardmetros en este estudio,
podtia referirse la utilidad citada de grupos proxy con osteoartritis de
rodilla grave y su comparabilidad a poblacién local. Sin embatgo,
dada la escasez de datos locales, se opta por incluirla como fuente de
datos, y se aborda en el analisis de sensibilidad para cuantificar su
efecto.

Otra limitacién del modelo queda dada porque el dnico evento
quirargico modelado tras el reemplazo primario fue el de revision, y
no el de re-revision. En el modelo se asume que un paciente accede
unicamente a un solo evento de revision, dada la baja tasa local de
infecciones, producto de la sobrevida del dispositivo y edad en que
se intervienen los pacientes. Para efectos de este modelamiento, se
ha estimado que el evento de re-revision es excepcional, y con una
probabilidad de ocurrencia marginal en el subgrupo de estudio,
segun se confirma por criterio experto.

El modelo no captura el deterioro de calidad de vida asociado al
deterioro de la prétesis como dispositivo médico, ya que se asume
que esta tiene una sobrevida de 15 aflos y que es implantada
principalmente en adultos mayores de edad avanzada. Dada la
escasez de datos, no se calcularon efectos diferenciados por indice
de masa corporal. Sin embargo, la evidencia indica mejoras
estadisticamente significativas (p < 0,001) en calidad de vida en
escalas especificas de enfermedad (Western Ontario and McMaster
Universities Osteoarthritis Index, WOMAC) tras el reemplazo total de
rodilla en poblacién con un {indice de masa corporal promedio 38,71
(desviacion estandar 4,5)%.

Finalmente, el escenario base realiza el supuesto metodolégico de
que no existe acceso a reemplazo total de rodilla en régimen de
Garantias Explicitas en Salud, no tomando como referencia para
dicho escenatio el efecto de la ejecucién de cupos del pago por
prestaciones valoradas nacionales (1 334 cupos segun datos mas
recientes). Este efecto se espera capturar en un futuro estudio de
impacto presupuestario. Asimismo, la poblacién de estudio
corresponde solo a beneficiarios del seguro publico, existiendo
espacios futuros para modelar la situacién en el sector privado.

Conclusiones

Se ha calculado una razén incremental de costo utilidad de menos
$445 689 pesos chilenos por afio de vida ajustado por calidad (menos
633,8 dodlares americanos por afio de vida ajustado por calidad) de
reemplazo total de rodilla, versus osteoattritis de rodilla grave, con
una utilidad incremental de 7,3 afios de vida ajustados por calidad y
un ahorro de $3 247 509 pesos chilenos por caso (4 617,9 ddlares
ametricanos).
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Se concluye que la alternativa de incorporar el reemplazo total de
rodilla en poblacion de 65 afios es una alternativa dominante
respecto de mantenerse en osteoartritis de rodilla grave desde la
perspectiva del seguro publico. En este sentido, se recomienda
evaluar la incorporaciéon del reemplazo total de rodilla al régimen de
garantias, para lo cual este estudio sirve de base para ser
complementado con un andlisis de impacto presupuestario, un
estudio de capacidad de oferta sanitaria y un analisis de priorizacion
sanitaria, que permitan posicionar esta alternativa dentro del
conjunto potencial de terapias a considerar para evaluar.

Pese a simular un costo 70% mayor del reemplazo total de rodilla, se
mantuvo su dominancia respecto del escenario base. Los resultados
del analisis probabilistico muestran que en el 95,4% de los casos
iterados, la razén de costo-utilidad incremental del reemplazo total
de rodilla, respecto de osteoartritis de rodilla grave, es dominante.
Esto se refleja en las curvas de aceptabilidad, para las cuales, a un
umbral de $502 596 pesos chilenos por afio de vida ajustado por
calidad (714,7 ddlares americanos), el acceso a reemplazo total de
rodilla es costo-efectivo con 99,9% de certeza.

Estos antecedentes llevan a recomendar que el seguro publico evalte
la incorporaciéon del reemplazo total de rodilla a la cobertura de las
Garantias Explicitas en Salud en beneficiarios sobre 65 afios, dado
su costo-utilidad a un umbral de un producto interno bruto per
capita, respecto de mantenerse en el escenario basal. Esto significa
que, al umbral identificado en el entorno local, la intervencion
evaluada queda por debajo de la maxima voluntad de pago de la
autoridad.

La incorporacién del reemplazo total de rodilla implicarfa no
solamente una mejora en la calidad de vida los usuarios, sino que
ademas conlleva un ahorro en los costos asociados a osteoartritis de
rodilla grave, deterioro funcional de los usuatios y exacerbacién de
la enfermedad.
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