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El objetivo del presente estudio fue estimar la relacién costo-efectividad de las alternativas de tratamiento
terapéutico y profilactico de las meningitis causadas por Haemophilus influenzae tipo b en menores de un
afio, aplicando un modelo matematico. Se analiz6 un escenario hipotético con dos alternativas: vacunar o
no vacunar. Se consideré un 100% de cobertura de inmunizacién, asi como un 100% de cobertura de
tratamiento a los enfermos. Las tasas de morbilidad y letalidad correspondieron a los datos de Cuba en el
aflo 1998. Los costos del tratamiento curativo y de la inmunizacion fueron calculados desde una
perspectiva social. Se model6é un analisis de costo-efectividad utilizando como indicador el costo por vida
salvada. Para la alternativa vacunar se consider6 el empleo de vacunas conjugadas: Hibtiter (HBOC),
Pedvax-Hib (PRP-OMP), Act-Hib (PRP-T) y para el tratamiento curativo cefalosporinas de _tercera
generacion como la ceftaxidina y ceftriaxone. El costo unitario de vacunacién fue de 18.68 pesosE]para la
HBOC y 14.01 pesos para la PRP-T y la PRP-OMP. El costo unitario del tratamiento fue de 881.19 pesos.
La relacion costo-efectividad para la alternativa no vacunar fue de 10.36 pesos por vida salvada. Para la
alternativa vacunar los valores esperados de costo—efectividad fueron los siguientes: 0.19, 0.15, 0.20
pesos por vida salvada para las vacunas HBOC, PRP-OMP y PRP-T respectivamente. La vacunacion resultd
una alternativa costo-efectiva, lograndose los mejores resultados si el costo no pasa los 2.50 pesos la
dosis y logra valores de eficacia entre el 100% y el 90%.
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Introduccién

La meningitis causada por Haemophilus influenzae tipo
b (Hib) es un problema de salud mundial, en particular
para los paises en vias de desarrollo. Anualmente
50 000 casos de meningitis son causados por Hib (1-
3). De estos casos, el 90% ocurren en nifios menores
de 5 afos de edad, con un pico entre los 6 y los 11
meses de edad (2). La meningitis tiene una tasa de
mortalidad elevada y puede dejar lesiones neurolégicas
como secuelas a largo plazo (4,5).

Para los paises en vias de desarrollo, la tasa de
mortalidad por meningitis puede llegar hasta un 40% y
puede ser particularmente alto el porcentaje de
secuelas neurolégicas como la sordera (5). Para la
prevencion de la morbimortalidad por Hib, un grupo de
vacunas conjugadas estan disponibles. En muchos
paises desarrollados la vacunacién de los menores de
un afo contra el Hib, forma parte ya de los programas
de vacunacion. Con el presente trabajo analizamos el

costo-efectividad de la vacunacién universal para los
menores de un afio contra Hib, usando un modelo de
decision analitico. Con nuestro analisis pensamos
proporcionar elementos que contribuyan a una salud
publica mas racional, de acuerdo con la politica de
nuestro pais.

Material y Método
# Datos

En Cuba anualmente se reportan de 150 a 200 casos
de meningitis donde se han podido aislar el agente
infeccioso. En 1998 la incidencia de Hib en nifios
menores de un afio fue de 49,1 por 100 000 con una
tasa de letalidad de 16% (6).

Para el tratamiento de la meningitis estan disponibles
cefalosporinas de tercera generacion, como ceftazidina
parenteral (100 mg por kg por dia, durante 10 dias) y
el ceftriaxone (100 mg por kg por dia, durante 10

“Siempre que se trate de pesos se refiere a délares norteamericanos.
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dias). Para prevenir las secuelas neuroldgicas se usan
corticoesteroides como el fosfato sédico de
dexametasona (7).

La meningitis se relaciona con una estadia hospitalaria
de aproximadamente 15 dias de los que 10 dias
corresponden a la sala de terapia intensiva.

# Modelo farmacoeconémico

El andlisis considera un escenario hipotético que
incluye las vacunas conjugadas contra Hib que han
demostrado una efectividad mayor que un 85% vy
compara aquellas con el tratamiento normalizado para
la meningitis causada por Hib en Cuba. Se asumi6 que
la vacunacion logré un 100% de proteccién y también
que todas las personas enfermas fueron tratadas,
100% atencion médica. Analogamente, se supuso que
en la ausencia de vacunacion todos los casos de
meningitis se trataron con cefalosporinas y cortico-
esteroides. Los valores para las tasas de morbilidad y
letalidad fueron considerados segun los datos
proporcionados por la Direccion Nacional de Estadistica
del Ministerio de Salud Publica de Cuba en 1998. El
analisis de costo-efectividad se llevd a cabo
considerando un periodo de un afio, en el modelo para
el andlisis de decision por incertidumbre. Se evaluaron
dos alternativas, vacunacién y no vacunacion. Se
asignaron las probabilidades en los puntos en el arbol
de decision de la manera siguiente: la probabilidad de
quedar inmune igual al porcentaje de efectividad para
cada vacuna y la probabilidad de enfermar igual al valor
de la tasa de morbilidad.

# Costos y efectividades

En el caso de las vacunas, los valores obtenidos para la
efectividad eran 97% para HBOC, 93% para PRP-OMP
y 93,5% para PRP-T (4, 8-10). Se estimaron los costes
unitarios del tratamiento farmacolégico y la vacunacién
considerando los costos directos derivados de una
perspectiva social (11,12). En los costos unitarios de
vacunacion los costes relacionados a transporte
nacional o almacenamiento no fueron incluidos. Para
estimar los costos unitarios del tratamiento
farmacolégico se incluyeron los costos por el
medicamento y por la hospitalizacion. Los costes se
expresaron en pesos del afio 1998 y los datos se
obtuvieron de los informes de los centros de costo del
Hospital de Pediatrico de Centro Habana, en 1998, y
del Policlinico Plaza en el mismo afio.

Para el calculo del costo unitario de vacunacion se
utilizaron las siguientes partidas: recursos humanos,

vacunas, material de la curacion. Para el calculo del
costo del tratamiento terapéutico, se estimaron los
costos de las salas de terapia intensiva y sala de
miscelanea, teniendo en cuenta las partidas:
medicamentos para tratar la enfermedad, recursos
humanos, materiales, material de cura, instrumental,
depreciacion, alimentacion y electricidad.

# Aspectos epidemiologicos

La efectividad para cada alternativa se expresd en
vidas salvadas que tienen un maximo de 100% para
las personas vacunadas inmunes y un maximo de 85%
para las personas salvadas después del tratamiento
curativo. Para cada tratamiento los costes se
calcularon usando los datos de la ruta seguida por el
arbol de decision.

# Analisis de sensibilidad

Se llevé a cabo para las variables efectividad de la
vacunaciéon y costo por vacunacién. Se aplico el
método de situaciones extremas. En cada caso el valor
esperado para el costo-efectividad fue recalculado.

Resultados

El costo unitario para la vacunacion fue de 18.68
pesos para la vacuna HBOC y 14.01 pesos para las
vacunas PRP-T y PRP-OMT. Los costos unitarios para
el tratamiento ascendieron a 889.19 pesos. La
alternativa no vacunacién tuvo un valor esperado de
0,042% vidas salvadas. El valor esperado para la
variable vidas salvadas fue dependiente de la vacuna
escogida con un valor de 97% para PRP-HBOC, 93,5%
para PRP-T y 93% para PRP-OMP. La relacion de
costo-efectividad para la alternativa no vacunacion fue
de 10.36 pesos para cada vida salvada. Para la
alternativa vacunacioén los valores esperados de costo-
efectividad fueron los siguientes: la vacuna HBOC tuvo
un valor esperado de 0.19 pesos por cada una vida
salvada, PRP-OMP, un valor de 0.15 pesos por la vida
salvada y PRP-T tuvo un valor de 0.20 pesos por la
vida salvada.

Como resultado del andlisis de sensibilidad (Figuras 1 y
2), puede verse que bajo cualquier circunstancia es
mas rentable vacunar que no vacunar. La alternativa
vacunacion fue mas sensible a los cambios en costos,
con posibles mejores resultados para los costos mas
bajos. Sin embargo, las variaciones en la efectividad de
las vacunas entre 90% y 100% no afectan la
proporcién del costo-efectividad, so6lo cuando Ila
efectividad disminuye por debajo del 90%, la
proporcién de costo-efectividad puede caer por debajo
del 20% del valor base.
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Figura 1. Analisis de sensibilidad de las alternativas de tratamiento

segun costo de vacunacion

Variacion en el costo de vacunacion (%)

=t 600 1

3

o 500 1 %

[}

S 400 - \

3 |

g S 300 —‘\' —®— Variacién(HBOC)
2~ 200 - AN —#— Vvariacién(T)

o 3 . A iaci

5D 100 Variacion(OMP)
> 05 A o

3 % -100 7 500 300 200 100 0] -50 -25

® -200 -

e

©

Q

.8

a

>

Figura 2. Andlisis de sensibilidad de las alternativas de tratamiento
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Discusion

La inmunizacion contra Hib con las vacunas conjugadas
ha demostrado ser eficaz, para la mayoria de las
vacunas presentes en el mercado, y no por ello ha
mostrado mayores reacciones adversas a las ya
descritas hasta el momento para otras vacunas como
la DTP que estan incluidas en los programas de
vacunaciéon en numerosos paises (13). De las cuatro
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vacunas existentes en el mercado para el control de las
enfermedades causadas por Hib, solo la vacuna PRP-D
fue excluida en el presente estudio debido a la baja
proteccion (58%) demostrada por la misma, en un
ensayo clinico realizado en el afio 1992 (13). Otro
elemento a tener presente, considerado los costos
altos por dosis en el mercado real, es que la relacién de
costo-efectividad no tiene que sélo ser evaluada con
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respecto al tratamiento de la enfermedad, sino también
con respecto a otras intervenciones que pudieran ser
ejecutadas (1). El presente estudio muestra que la
vacunacion es eficiente respecto al tratamiento
terapéutico de la meningitis, resultado similar al ya
obtenido por otros autores (8,14-19). El coste
incremental que representa la vacunacion, comparado
con el tratamiento terapéutico, suma 0.15 pesos por
vida salvadas. Sin embargo, incluso cuando la relacion
costo-efectividad fue mejor para la vacunacion, todavia
no es posible establecer una relacién clara de
dominacién entre la vacunacién y la no vacunacion. De
aqui que finalmente sea necesario tener en cuenta el
costo de oportunidad para la alternativa a seleccionar.
De igual forma resultaria provechoso en futuros
estudios poder incluir los costos y los beneficios en
salud para el resto de las enfermedades asociadas a
este agente que también pudieran ser evitadas por la
inmunizacién. Nuevas formulaciones farmacéuticas,
igualmente eficaces y con costos mas bajos en el
mercado representarian una alternativa ventajosa,
tanto para los paises desarrollados como para los
paises en vias de desarrollo. La inclusion de vacunacién
contra Hib garantiza, ademas de una disminucién
notable de la morbilidad, un aumento en la calidad de
vida para los nifios y padres.
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Abstract

The objective of the present study was to estimate the cost-effectiveness ratio of the therapeutic and prophylactic
alternatives for treatment of meningitis caused by Haemophilus influenzae type b in less than one year old infants
applying a mathematical model. A hypothetical setting with two alternatives was analyzed: to vaccinate or not to
vaccinate. A 100% immunization coverage, as well as a 100% therapeutic coverage for sick persons were
considered. The morbidity and lethality rates were taken from data for Cuba during 1998. The costs of the healing
treatment and the immunization were calculated from a social perspective. An analysis of cost-effectiveness was
modeled using the cost of each life saved as an indicator. For the vaccination alternative the use of conjugated
vaccines was considered: Hibtiter (HBOC), Pedvax-Hib (PRP-OMP), Act-Hib (PRP-T) and, for the therapeutic
treatment, third generation cephalosporins such as ceftaxidine and ceftriaxone. The unit cost of vaccination was
18.68 pesos for the HBOC and 14.01 pesos for the PRP-T and the PRP-OMP. The unit cost of treatment was
881.19 pesos. The cost-effectiveness ratio for the alternative not to vaccinate was 10.36 pesos for each life saved.
For the vaccination alternative the cost-effectiveness ratio was: 0.19, 0.15, 0.20 pesos for each life saved
respectively for the vaccines HBOC, PRP-OMP and PRP-T. Vaccination was a cost-effective alternative, the best
results being achieved if the cost does not exceed $2.50 per dose with effectiveness values between 100% and
90%.
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