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RESUMEN:

En México el cancer de mama se ha colocado en los primeros niveles de
mortalidad en mujeres en edad productiva. Este tipo de padecimientos cronico
degenerativos, se puede tratar desde diferentes  perspectivas
farmacoterapéuticas, dependiendo del estadio de la enfermedad. Los
tratamientos para tratar el cancer de mama, son muitiples y difieren en
seguridad, eficacia y costos. Por lo anterior, surge la siguiente interrogante de
investigacion. ¢, Cual es la carga y el costo del cancer de mama temprano? y en
consecuencia cual es la terapia que ofrece una mejor relacion de
costo/efectividad/utilidad (calidad de vida) en el Centro Médico Nacional * La
Raza" del IMSS. OBJETIVO: Realizar un estudio de costo y carga de la
enfermedad y costo/efectividad/utilidad, entre los diferentes tratamientos a
mujeres con cancer de mama temprano. METODOLOGIA: Se realiz6 un
estudio observacional, transversal vy analitico. Se solicitd el registro del
presente protocolo y fue aprobado por el comité de ética del hospital. Se
analizaron datos demograficos y clinicos de los pacientes. Se analizaron los
expedientes clinicos de mujeres que asistieron al servicio de guimioterapia
previamente tratadas con alguna de las alternativas de tratamiento. Se
aplicaron dos tipos de cuestionarios de calidad de vida, ambos cuestionarios
se aplicaron a las pacientes que estaban en el sexto ciclo de quimioterapia. Se
realizo un analisis farmacoeconomico. RESULTADOS: Se estimo una carga
total de la enfermedad en $ 11,152 591.6 pesos para la poblacion estudiada
(102 pacientes), el analisis de calidad de vida fue favorable para las pacientes
tratadas con cirugia conservadora (c. conservadora), los resultados de
costo/efectividad son favorables para ¢. conservadora. CONCLUSIONES: Las
mujeres tratadas con c¢. conservadora y FEC (fluoracilo, epirrubicina,
ciclofosfamida), perciben una mejor calidad de vida que las tratadas con MRM
(mastectomia radical modificada). En todas las dimensiones, de calidad de vida
(Qol) las mujeres tratadas con c¢. conservadora perciben significativamente
mejor su calidad de vida versus las del grupo con MRM, La carga de la
enfermedad es sustancialmente mayor en el grupo de MRM. La relacion

costo/efectividad es mejor para el grupo de ¢. conservadora.
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I. INTRODUCCION

La farmacoeconomia se puede definir como una ciencia que trata de la
descripcion y del analisis de los costos de los productos y servicios
farmacéuticos y de su efecto en las personas, los sistemas de atencion a la

salud y la sociedad.”

En la actualidad, en la mayor parte de los paises desarrollados se realizan
analisis farmacoeconomicos con el objetivo de optimizar los recursos gue se
tienen disponibles para atender las necesidades en salud, al estimar estos
costos las autoridades encargadas de distribuirlos, tienen las herramientas
necesarias para determinar si los recursos son suficientes, o es necesario

reubicarlos a otras areas prioritarias o de mayor efectividad.

Hay dos clases basicas de analisis econémico de la salud: el analisis de costos
y el analisis de costo-resultado (o de costo-consecuencia). En el analisis de
costos se consideran solamente los costos del suministro de productos o
servicios de atencién de la salud, sin tener en cuenta los resultados que
experimentan los pacientes o los proveedores. En el analisis de costo-
resultado, el criterio de valoraciéon es la relacion entre los costos de la
prestacion de atencién de salud y una medida de los resultados de la atencién’.
En este estudio se realizara un analisis farmacoeconoémico de costo y carga de
la enfermedad, especificamente del cancer de mama. El estudio de costo de la
enfermedad busca fundamentalmente estimar el costo gue una enfermedad
tiene en la sociedad, no se enfoca solamente a l0os gastos que se generan en la
farmacoterapia, también se incluyen los gastos que se generan por dias
laborables perdidos, transporte, pruebas de laboratorio, costo monetario de Ia
muerte prematura, y en general se incluyen tanto |os costos directos como los

indirectos.?



El término carga de la enfermedad describe generalmente lo relativo al costo
de la enfermedad pero desde un punto de vista epidemioldgico, y como esta
afecta a la sociedad® Un estudio de carga de la enfermedad no es
estrictamente  una evaluacidén econdmica, no mide el efecto de una
intervencién, tampoco examina cambios marginales en los costos o los
beneficios de las intervenciones en salud, pero si puede ayudar a describir los
niveles epidemioldgicos generales de una enfermedad y los costos asociados

a ésta para la sociedad.?

En México el cancer de mama se ha colocado en los primeros niveles de
mortatidad en mujeres en edad productiva, la edad media de los fallecimientos
por esta causa es de 56 afos y la mayor proporcidén de muertes por esta causa
ocurren entre los 45 y los 55 afos, grupo en el cual se constituye en la segunda
causa de muerte, solo por debajo de la diabetes. Este tipo de padecimientos
cronico degenerativos, se puede tratar desde diferentes perspectivas
farmacoterapéuticas, dependiendo del estadio de la enfermedad. Los
tratamientos para tratar el cancer de mama, son multiples y difieren en
seguridad, eficacia y costos.

En la actualidad, en los paises desarrollados, la mayor parte de las mujeres
con cancer de mama son detectadas en el estadio | 0 en el estadio 1. La
cirugia puede curar a la mayoria de las mujeres que presentan el tumor in situ,
y aproximadamente a la mitad de todas las pacientes en estadio II.

En general, existen pocos estudios que evalian el costo y carga de la
enfermedad. En el caso particular del cancer de mama es importante conocer
todos los elementos que conforman la carga de |la enfermedad y los beneficios
especificos de cada terapia.

Dichos elementos permitirian establecer relaciones de costo/efectividad/utilidad

para el sistema publico de atencidn a la salud, en particular, para el IMSS.



Il. MARCO TEORICO

2.1. EPIDEMIOLOGIA EN EL. MUNDO Y EN MEXICO

En la actualidad, el cancer es la causa del 12% de las defunciones a escala
mundial. Dentro de unos veinte anos, el numero anual de defunciones por
cancer pasara de unos 6 millones a 10 millones. Los principales factores que
contribuyen a este aumento previsto son la creciente proporcién mundial de
personas de edad avanzada (quienes se enferman de cancer con mas
frecuencia que los jévenes), el descenso general del volumen de defunciones
por enfermedades transmisibles, la disminucién de la mortalidad por enferme-
dades cardiovasculares, registrada en algunos paises, y la incidencia cada vez
mayor, de ciertos tipos de cancer.

El diagnostico del cancer es la primera medida que se necesita para hacer
frente a la enfermedad. Exige una combinacién de evaluaciones clinicas
minuciosas e investigaciones diagndsticas que comprenden la endoscopia, la
imaginologia, la histopatologia, la citologia y los estudios de laboratorio.

Una vez confirmado el diagnéstico hay que determinar la fase en que se
encuentra el cancer, principalmente para poder elegir la terapia, establecer un
pronostico y normalizar el disefio de los protocolos de tratamiento expe-
rimentales.*

Los objetivos basicos del tratamiento del cancer son la curacién, la
prolongacidn de la vida y el mejoramiento de la calidad de vida del paciente.

El termino «cancer» se aplica genéricamente a mas de un centenar de enfer-
medades diferentes entre las que figuran tumores malignos de distintas
localizaciones (mama, cuello uterino, prostata, estomago, colon/recto, pulmon,
boca, etc.), la leucemia, el sarcoma 0Oseo, la enfermedad de Hodgkin y los
linfomas no hodgkinianos.

Un rasgo comun a todas las formas de cancer es la inoperancia de los
mecanismos que regulan normalmente el crecimiento, la proliferacion y la
muerte de las ceélulas. El tumor resuitante, gue comienza como anomalia leve,
pasa a ser grave, invade tejidos vecinos y, finalmente, se propaga a otras
partes del cuerpo.®



El cancer de mama es la causa mas comun de cancer en las mujeres a nivel
mundial, en el afio 2005 se estima que se diagnosticaron 1.1 millones de casos
nuevos, |0 que representa mas del 10% de todos los casos nuevos de cancer
en el mundo. Con mas de 410,000 muertes este afio, esta enfermedad
constituye mas del 1.6% de todas las muertes de mujeres en el mundo. Es uno
de los principales problemas de salud publica sobre todo en paises
desarrollados, y empieza a incrementarse en naciones en vias de desarrollo

con una tasa de 5% anual.®

En ofro estudio, se presentan cifras muy parecidas, reportan que el cancer de
mama es el cancer mas comun en mujeres, con un 23% de todos los casos
NUEVOS.

Mas de la mitad de todos los casos registrados ocurren en paises
industrializados, en el afio 2002, se registraron 361,000 casos nuevos en
Europa (27.3% de cancer en mujeres) y 230,000 en Norte América, la
incidencia es mas alta en paises ‘desarrollados excepto en Japoén, donde el
cancer de mama ocupa el tercer lugar después del cancer colon rectal y el
cancer de estomago.

Se registran menores indices de incidencia en algunas regiones como el este
de Europa, América de sur, Africa del sur y oriente de Asia, aungue sigue
siendo el cancer mas comun en las mujeres.

En contraste, la incidencia de cancer de mama en la poblacién judia de Israel
es de las mas altas del mundo (87.7/100,000) y la mas baja se registra en
Africa central (16.5/100,000).”



Gréfica 1: Incidencia y mortalidad de cancer de mama por 100,000 habitantes
por regiones en el mundo. ’
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Tasa de edad estandarizada por cada 100,000.

En algunos paises, se han desarrollado programas para la deteccién temprana
del cancer, en 1980, algunos paises nordicos, Inglaterra y Holanda registraron
un incremento en la incidencia, de 1 a 3% después del inicio del programa de
deteccion.

La mortalidad por cancer de mama se incrementd en muchos paises a partir
de 1950 hasta 1980, particularmente en aigunas regiones del este y sureste de
Europa, y se redujo a partir de 1990, gracias a la evolucién en las terapias.

En Latinoameénca se presentan rangos de incidencia intermedia, aunque se ha
observado un incremento en los niveles de mortalidad, en Colombia, los indices
de mortalidad son fos mas altos de Latinoamérica, en Uruguay Argentina y



Chile, se observan niveles de mortalidad ligeramente elevados en mujeres

jovenes, estos indices han permanecido constantes en las ultimas décadas.’

Grafica 2. Mortalidad de cancer de mama en seis paises, 1960 — 2002.”
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CANCER DE MAMA EN MEXICO

La morbilidad por cancer de mama muestra una tendencia creciente afio con
afio, segun se observa en el registro histopatolégico de neoplasias malignas en
Meéxico, cada afio se diagnostican en México més de 11,000 pacientes con esta

enfermedad, lo que representa un incremento del 18% al dltimo reporte en el



afio 2000. El grupo de edad mas afectado se encuentra en la guinta y sexta

década de la vida. ®

Segun registros de la Secretaria de Salud, para el afio 2000, solo se
diagnosticaron entre el 5 y 10% de los casos nuevos de cancer de mama en
estadios tempranos, en contraste con lo que sucede en los paises
desarrollados, donde aproximadamente el 50% del cdncer de mama se

diagnostica en estadios tempranos.

En México, se tienen registros de que aproximadamente el 50% de los nuevos
casos diagnosticados, corresponden a etapas avanzadas de cancer, con lo
cual el costo del tratamiento se incrementa y las posibilidades de curacion son
practicamente nulas. Aunado a esto, se tienen registrados un alto numero de
reportes como “no clasificable” o cual sefala poco control y seguimiento de los

casos por la unidad médica donde se diagnostica.®

El cancer en general se presenta actualmente como la segunda causa de
muerte en nuestro pais. Aproximadamente el 6% de las defunciones por cancer
corresponden al mamario, ocupando el sexto lugar dentro de las causas de
muerte por cancer, pero, el segundo lugar de muerte por cancer en mujeres. Se
considera hoy que al afic 2010 habra una tasa de mortalidad de 13 per 100,000
mujeres adultas y cerca de 4500 defunciones por ano por esta causa en

México. '°

A pesar de que la tendencia de la mortalidad por cancer de mama se ha
estabilizado en los Ultimos afiocs, el numero de muertes por esta causa ha
igualado ya a la cifra correspondiente a las muertes por céancer cérvico —
uterino y se preveé que en los proximos cinco afios asumira plenamente su

posicion como el cancer mas frecuente entre las mujeres.

La estabilizacion de tasa de mortalidad es un éxito, pero debe considerarse que
la tasa de incidencia de esta enfermedad sigue creciendo y que el control de |a

mortalidad exige mejores practicas de diagnostico y tratamiento.



Grafica 3; Evolucion del cancer de mama de 1990 al 2001 en mujeres de 25 afos o mas.''
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La incidencia del cancer de mama es muy rara antes de los 20 afios, pero
después de los 25 la probabilidad de desarrollar esta enfermedad crece
consistentemente hasta alcanzar su maximo alrededor de la menopausia. En
Mexico la edad media de los fallecimientos por esta causa es de 56 anos y la
mayor proporcion de muertes por esta causa ocurren entre los 45 y los 55
anos, grupo en el cual de hecho se constituye en la segunda causa de muerte,
solo por debajo de la diabetes. Existen muy amplias diferencias en la edad de
muerte por esta causa en los diferentes estados. Mientras que en Chiapas la
edad promedio es de s6lo 49 anos, en Yucatan es de 72. La magnitud de las
diferencias en la edad de muerte sugiere que las medidas de diagnéstico
oportuno, ya sea a través de personal médico 0 a través de la auto exploracion
fisica, y la atencidn efectiva estan funcionando adecuadamente en algunas

entidades.



Grafica 4; Distribucion percentual de muertes por cancer de mama segun grupes de edad.’
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En 2004 las tasas mas altas de mortalidad por esta causa se observaron en el
Distrito Federal y Baja California Sur. Sin embargo, la falta de acceso a medios
adecuados para hacer diagndsticos tempranos y la mayor dificultad para
introducir mejores practicas de autoexploracidon, aunado al aumento en la
prevalencia de conductas que favorecen el desarrollo de esta patologia —
obesidad, nuliparidad, ausencia de lactancia materna— seguramente haran que
este cancer se observe cada vez con mas frecuencia en las zonas rurales y en

las areas urbanas altamente marginadas.



2.2 Etiologia

Fuera del cancer de piel, la mama es el sitic mas comun de cancer en las
mujeres, y el cancer de mama ocupa el segundo lugar después del de pulmon
como causa de muerte de cancer en mujeres. La probabilidad de adquirir
cancer de mama aumenta a lo largo de la vida. La edad media y mediana de
las mujeres con cancer de mama es entre 60 y 61 afios.

Se predijo que habria cerca de 203,500 nuevos casos de cancer de mama y
cerca de 40,000 muertes por esta causa en mujeres de los Estados Unidos de
América (EUA) para el ano 2002. 54,000 casos adicionales de carcinoma
ductal in situ serian detectados, principalmente, mediante mamografia. Una de
cada ocho o nueve mujeres americanas desarrollara cancer de mama en el
transcurso de su vida. La incidencia del cancer de mama continua aumentando
en los EUA, pero la mortalidad continia igual. La mamografia y la técnica”
Imagen por Resonancia Magneética” (MRI por sus siglas en inglés) han
resultado efectivas en los EUA para detectar tumores (cancer de mama) en

mujeres con susceptibilidad heredada a cancer de mama'?,

» Los factores de riesgo incluyen retraso al nacer, historia familiar positiva
de cancer de mama 0 mutaciones geneticas (BRCA-1, BRCA-2), e
historia personal de cancer de mama o algun tipo de displasia mamaria.

» La mayoria de las mujeres con cancer de mama no tienen factores de
riesgo identificables.

» Hallazgos tempranos: retraccion de la piel o de los pezones,
linffoadenopatia axilar, alargamiento de las mamas, enrojecimiento,

edema, dolor, fijacién de la masa a la piel o a |la pared del pecho.

La edad y el sexo, son dos de los principales factores de riesgo para desarrollar
cancer de mama, en algunos estudios epidemiolégicos, se asocian como
factores de riesgo |la genética, factores endocrinos y ambientales, sin embargo,

la naturaleza exacta y la asociacion de los factores no esta del todo clara.



Los factores endocrinos que se han ligado al desarrollo del cancer son: la
duracién de la vida menstrual de la mujer, en especial la menarca, que es €l
inicio de la menstruacion antes de los 12 afos, el inicio temprano de la
menopausia, la nutiparidad vy el tener un hijo después de los 30 anos de
edad.”™

En los EUA, del 10 al 20% de las mujeres con cancer de mama y con cancer
de ovario tienen un pariente en primer o segundo grado con esas
enfermedades ™.

Las mujeres cuyas madres o hermanas tuvieron cancer de mama tienen de tres
a cuatro veces mas posibilidades de desarrollar dicha enfermedad. Este factor
de riesgo es mayor si el cancer de mama de la madre o hermana ocurrid antes
de la menopausia o fue bilateral y en aquellas en donde l|a historia familiar se
remonta a dos o mas familiares de primer o segundo grado. Sin embargo, en
el 75% de los casos de mujeres con cancer de mama no tienen historia familiar
de dicha enfermedad.

Las mujeres que no han tenido hijos o que su primer embarazo completo fue
después de los 35 afos de edad tienen 1.5 veces de probabilidad de mayor
incidencia de cancer de mama que las que tuvieron varios partos antes de esa
edad. Las mujeres con menarca tardia y menopausia artificial estan asociadas
con una menor incidencia de cancer, mientras que las gue menstruaron a
edades infericres a los 12 afios y tuvieron menopausia natural tardia (después
de los 50 afos) estan asociadas a un ligero incremento de riesgo a cancer de

mama.

La enfermedad fibrocistica, cuando esta acompafiada por cambics
proliferativos, papilomatosis, o hiperplasia epitelial atipica, se asocia con una
incidencia creciente de cancer'. Una mujer que desarrolla cancer en un seno
tiene una posibilidad creciente de desarrollario también en el otro. Tales
mujeres desarrollan cancer contralateral en una proporcion de 1% o 2% por
ano.

Las mujeres con cancer de corpus uterino tienen riesgo de cancer de mama
significativamente mas alto que la poblacion en general y las que tienen. cancer

de mama presentan un riesgo incremental comparativo de cancer endometrial.



En los EUA el cancer de mama tiene mayor incidencia y prevalencia en |as
mujeres de raza negra que en blanca. En general, las tasas reportadas en los
paises en desarrollo son bajas en comparacion con los desarrollados, con a
notable excepcidn de Japon. Algunas de las variaciones en tasas de incidencia
y prevalencia entre paises que modifican los datos de paises desarrollados
versus en desarrollo se pueden deber a subregistros aunque de todas formas
se estima que existe una diferencia real entre dichos paises.

Los factores dietéticos, particularmente el aumento en consumo de grasas,
también pueden ser causa de las variaciones en las tasas'®. Los contraceptivos
orales no aparecen como factores de riesgo que aumenten el cancer de
mama'’. Hay evidencias de que la administracién de estrégenos a mujeres
post-menopausicas puede resultar en un ligero aumento del riesgo pero solo
con altas dosis durante un largo periodo de tiempo. E! uso concomitante de
progesterona y estrogeno puede aumentar la incidencia de cancer de mama en

comparacién con el uso de estrégeno sélo.

Algunos de los canceres clasificados como hereditarios se asocian con un gen
del cromosoma 17. Este gen, BRCAI {por sus siglas en inglés), es mutado en
familias con inicio temprano de cancer de mama y de ovario. El 85% de las
mujeres con mutaciones de genes BRCAI desarrollaran cancer en el transcurso
de sus vidas. Otros genes se asocian con un aumento en el riesgo de cancer
de mama y otros tipos de cancer, tales como BRCAZ, mutacion ataxia-
telangiectasia y TP53, el gen supresor de tumor. Mutaciones de TP53 se han
encontrado en aproximadamente el 1% de canceres de mama en mujeres de
menos de 40 afios de edad.

Hoy en dia existe, comercialmente, una prueba genética para detectarlo en
mujeres con riesgo de cancer de mama. Las mujeres con mutaciones
geneticas que desarrollan cancer de mama deben ser tratadas de la misma
manera que las que no 1o son (por ejemplo, lumpectomia).

Hay una gran variacién entre las mujeres en relacion a la densidad de la
parénquima de la mama como se observa en los mamogramas; también la
densidad varia con |la edad de las pacientes.

Esta densidad depende de la cantidad de tejido conectivo y glandular de Ia

mama. Las mujeres con mayor densidad de mama deben hacerse estudios
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regulares de mamografia y seguir todas las recomendaciones aplicables a las

mujeres de su edad'®.

Las mujeres con mutaciones geneticas, usuaimente, eligen ser tratadas por
mastectomia bilateral. Estas pacientes regularmente presentan conflictos
sociales por la anticipacion de la terapia y surgen problemas asociados con el
manejo de las pacientes con mutaciones identificadas, cuando no son cubiertas
por las companias de seguros y enfrentan potenciales conflictos sociales. En
algunos estados de los EUA, han regulado dicha situacion para prevenir que
las compafnias de seguros consideren a las mutaciones genéticas como
‘condiciones de enfermedad pre-existentes” para asegurar a las mujeres

afectadas.

Las mujeres con riesgos mayores de los normales de cancer de mama deben
ser identificadas por sus medicos, para ser entrenadas en las técnicas de auto-
examen de las mamas y de seguimiento cuidadoso.

E! “National Surgical Adjuvant Breast and Bowe! Project” (NSABP por sus
siglas en inglés) de los EUA llevé a cabo el estudio “Ensayo de Prevencion del
Céncer de Mama" (BCPT, por sus siglas en inglés), en el cual estudio fa
eficacia del tamoxifeno como un agente preventivo en mujeres gque no tenian
cancer de mama pero que estaban en alto riesgo de desarrollarlo. Las mujeres
que recibieron tamoxifeno tuvieron un 50% en la reduccion de contraer cancer
no-invasivo en comparacion del grupo control con placebo. Sin embargo, las
mujeres con edades > de 50 afnos que recibieron tamoxifeno tuvieron una

incidencia creciente de cancer endometrial y trombosis venosa profunda.

Una revision sobre como reducir del riesgo de cancer de mama utilizando
tamoxifeno y raloxifeno, agentes selectivos moduladores de los receptores-
estrogeno, para probar la hipotesis de que el riesgo de cancer de mama puede
ser reducido por antagonistas de estrégeno fue publicada en el 2000 y es

consistente con el estudio anterior'®.



Tabta 1: Factores asociados con aumento del riesgo de cancer de mama.

Raza Blanco

Edad Mayores de 50 anos

Historia familiar Cancer de mama en la madre, hermana o hia
(especialmente bilaterai o pre-menopausia)

Genéticos™ Mutaciones BRCA1 0 BRCA 2
Historia médica Cancer endometrial, formas proliferativa de enfermedad
previa fibrocistica.
Cancer en ofra mama
Historia Primera menstruacion (antes de los 12 afios)
menstrual Menopausia tardia (después de los 50 afos)
Embarazo Ninguno o primero tardio

2.2.1 FARMACOLOGIA Y FARMACOTERAPIA

En la actualidad la quimioterapia coadyuvante es el método que complementa
sistematicamente el tratamiento del cancer de mama, la naturaleza del
tratamiento oncolégico y sus métodos fundamentales cambian constantemente.
Los protocolos clinicos exploran ahora genoterapias, manipulaciones del
sistema inmunitario, estimulacién de los elementos hematopoyéticos normales,
induccion de diferenciacién en tejidos tumorales e inhibicibn de la
angiogénesis. La investigacidon en estos nuevos terrenos ha permitido su

aplicacion experimental y en algunos casos sistematica.?’!

Las opciones terapéuticas de una paciente dependen de varios factores. Estos
factores incluyen la edad, el estado pre o posmenopausico, su estado general
de salud, la localizacion del tumor, y el tamafio de sus mamas. También se
consideran ciertas caracteristicas de las células del tumor. El factor mas
importante es el estadio de la enfermedad. El estadio se basa en el tamario del

tumor y en su extension.



El tratamiento puede ser curativo o paliativo. El tratamiento curativo se
recomienda para la etapa | y Il de la enfermedad. Los pacientes en etapa lll o
localmente avanzada y con inflamacion tumoral se pueden curar con terapia de
multimodalidad, pero en la mayoria el tratamiento paliativo es lo que se puede
hacer. El tratamiento paliativo es el indicado para todos los pacientes en la
etapa IV de la enfermedad y para aquellos previamente tratados gue hayan
desarrollado metastasis distante o quienes tienen canceres locales no-
resecables.

El crecimiento potencial de fos tumores y los factores de resistencia del
huésped varian de paciente a paciente y pueden alterarse durante el curso de
la enfermedad. La duplicacién de las células cancerigenas oscila desde varias
semanas en las lesiones de rapido crecimiento, hasta un ano de lento
crecimiento. El largo periodo preclinico de crecimiento y fa tendencia del
cancer de mama a generar metastasis han convencido a los clinicos de que la
mayoria de los canceres de mama son una enfermedad sistémica al momento
del diagnodstico. Aunque no todos tos canceres de mama son sistémicos al
momento del diagnostico

Existen controversias en relacion con el momento en que se debe hacer la
cirugia con respecto al ciclo menstrual de la paciente. Algunos opinan que la
operacion durante el tiempo de antagonismo estrogeno, afecta a
adversamente la sobrevivencia, pero muchos estudios apoyan la idea de que

no es mucho el efecto.’

Eleccion de la terapia primaria

La extension de la enfermedad y la agresividad bioldgica son las determinantes
principales de los resultados de |a terapia primaria. El sistema de evaluacion
por etapas clinicas y patologicas ayuda para determinar el grado de extension
de la enfermedad, aunque dichas etapas muestran cierto grado de imprecision.
Otros factores tales como la citometria de flujo de DNA, grado del tumor,
ensayos de receptores de hormonas y aplicacién oncogénica pueden ser de
valor prognostico pero no son importantes en determinar el tipo de terapia local.

Dado que dos terceras partes de las pacientes, eventualmente, manifiestan
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enfermedades distantes, independientemente, de la forma de terapia primaria,
hay una tendencia a pensar que el carcinoma de mama es sistémico en la
mayoria de los pacientes al momento de presentarse.

El gen HER2, el cual codifica al receptor de factor de crecimiento HER2, es
amplificado y sobreexpresado en el 25 a 30% de los canceres de mama,
incrementando la agresividad del tumor. En un estudio clinico evaluaron la
eficacia y seguridad de “trastuzumab®, un anticuerpo monoclonal recombinante
contra HER2, en mujeres con metastasis de cancer de mama que sobre-
expresaron el HR2. E! estudio concluye que el "trastuzumab” aumenta los
beneficios clinicos de |la quimioterapia de primera eleccion en matastasis de

cancer de mama en el HER2 esta sobre-expresado?,

Hay controversia alrededor de la eleccion de la terapia primaria de las etapas |,
Il'y Il del carcinoma de mama. Un numero importante de estados de los EUA
requieren que los medicos informen a las pacientes sobre las alternativas

existentes de métodos de tratamiento en el manejo del cancer de mama.*?
Terapia de conservacion de mama.

Muchos estudios no aleatorizados, el de Milan, y uno aleatorizado muy grande
conducidos por el NSABP de los EUA, muestran que |as tasas de sobrevientes
libres de enfermedad son similares para las pacientes tratadas por
mastectomia parcial mas diseccion axilar seguida por terapia de radiacion y
aquellas tratadas por mastectomia radical modificada (mastectomia total mas
diseccién axilar)®’. Todas las pacientes cuyos nodos axilares contenian tumor
recibieron quimioterapia adyuvante. La biopsia de los nodos axilares puede
predecir la presencia 0 ausencia de metastasis en pacientes con cancer de
mama®*.

Se han realizado estudios aleatorizados para determinar si la lumpectomia con
o0 sin terapia radiacion es tan efectiva como la mastectomia para el tratamiento
de cancer de mama invasivo y encontraron que la lumpectomia seguida de
irradiacion de la mama continua siendo apropiada para tratar a las mujeres

con cancer de mama y con resultados cosméticos aceptables?®.



Otro estudio aleatorizado en el cual se les dio seguimiento a mujeres (durante
20 afos) con cancer de mama y en el que se deseaba evaluar la sobrevivencia
de la mastectomia radical {Halsted) con la cirugia para la conservacion de
mama y encontraron gque la sobrevivencia era igual en ambos grupos de
mujeres o0 sea las que fueron sometidas a mastectomia radical versus las
sometidas a cirugia con conservacion de mama. Por lo tanto los investigadores
concluyen que la cirugia con conservacion de mama es el tratamiento de
primera eleccion para las mujeres con cancer de mama relativamente
pequefio®.

Los resultados de estos y otros estudios han demoestrado gue con tratamientos
quirdrgicos menos agresivos que los  utilizados previamente, se pueden
obtener resultados terapéuticos equivalente y se puede preservar una

apariencia cosmética aceptable.

Terapia sistémica de adyuvante

Después de la cirugia y de la terapia de radiacién, quimioterapia o terapia
hormonal, para la mayoria de las pacientes con cancer de mama curable se
considera importante iniciar una terapia de adyuvante?’.

El objetivo de la terapia sistémica de adyuvante es eliminar la metastasis oculta
que es responsable de recurrencias tardias mientras son microscoépica y la mas
vulnerable a los agentes anticancerigenos. Ademas, la quimioterapia de
adyuvantes puede disminuir fa recurrencia local en pacientes tratados que
conservan la mama y el tamoxifeno disminuye la ocurrencia del céancer de
mama contralateral®®,

Se ha encontrado también que el tamoxifeno reduce el riesgo de recurrencia
de muerte por cancer de mama cuando se da como terapia adyuvante y provee
de efecto paliativo para las pacientes con metastasis de cancer de mama; por
lo que esta indicado tanto para las pacientes en premenopausia y
postmenopausia?®,

En un estudio reciente, se encontrd que la quimioterapia con tamoxifeno
durante 2 o tres afios e intercambiada por exemestano por el resto del ciclo

(hasta 5 afios) en comparacion con el tratamiento estandar de 5 afos continuo
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con tamoxifeno mejora significativamente la sobrevivencia sin enfermedad, en
mujeres postmenopausicas con cancer de mama*’. En otro estudio similar,
encontraron que la terapia con letrozol en comparacién con placebo después
del tratamiento estandar con tamoxifeno mejora significativamente la
sobrevivencia sin enfermedad®".

En los pacientes que estan en etapa temprana de cancer de mama y en
riesgos substanciales de metastasis sistemica, hay tendencia creciente de
conservaciébn de mama con quimioterapia adyuvante. Sin embargo, la
secuencia de la quimioterapia y la radiacién aun no esta muy clara;, en un
estudio clinico investigaron dicha secuencia y sugieren que los pacientes con
dicho riesgo se deben dar 12 ciclos de quimioterapia seguidos por radioterapia,
en vez de radiacién seguida por quimioterapia®?.

Numerosos estudios clinicos con varios regimenes de adyuvantes

quimioterapéuticos han sido realizados®*3%,

La experiencia clinica mas
grande es con ciclofosfamida, metotrexato y fluoraciio (CMF). La ciclofosfamida
puede ser dada ya sea de manera oral, en dosis de 100 mg/m2 diaramente
durante 14 dias o intravenosamente en una dosis de 600 mg/m? en los dias 1y
8 del tratamiento.

El metotrexato se administra intravenosamente en dosis de 40 mg/m? en los
dias 1 y 8 del tratamiento. Este ciclo se repite cada 4 semanas. Algunos
clinicos prefieren dar los medicamentos en el dla 1 solamente cada 3 semanas.
No hay ventajas obvias excepto que se asegura el cumplimiento terapéutico
por parte de Ila paciente cuando la ciclofosfamida se administra
intravenosamente. El regimen se continua por 6 meses en fas pacientes que
padecen metastasis axilar.

La longitud del tiempo de la terapia de adyuvante es incierta, periodos cortos
pueden ser tan efectivos como |os largos.

Existen estudios donde se ha investigado el uso de dosis convencionales de
citotoxicos versus altas dosis de los mismos mas transplante de células
autdlogas hematopoyeticas para el cancer de mama y encontraron que no
mejora la sobrevivencia de las mujeres con cancer de mama®®. Otro estudio
similar encontrd, posteriormente, que altas dosis de agentes alquilantes pueden

mejorar la sobrevivencia libre de recaida en pacientes en las etapas Il o Il de



cancer de mama y con 10 o mas nodos linfaticos axilares positivos. Ese

beneficio debe ser confinado a pacientes con tumores HER-2/neu-negativo™.

Prognosis

La etapa del cancer de mama es el indicador mas confiable de prognosis.

El nivel de ciclina E, parte de una red molecular que controla el ciclo célular, se
encuentra  aumentado en las lineas celulares en presencia de cancer de
mama. En los tejidos de cancer de mama, altos niveles de ciclina E se
correlacionan con resultados terapéuticos pobres, mientras que bajos niveles lo
hacen con buenos resultados™. En algunos estudios se han encontrado que los
niveles totales de ciclina E y de la ciclina E de bajo pesc molecular, medidos
con el ensayo Western blot, se correlacionan fuertemente con fa sobrevivencia
en pacientes con cancer de mama®,

Se han realizado pruebas para probar si el nivel de células cancerigenas
circulantes puede predecir la sobrevivencia de pacientes con cancer de
mama*®; el nimero de células cancerigenas circulantes antes del tratamiento
es independiente de la sobrevivencia en pacientes con metastasis de cancer

de mama*'.

2.2.2 MANEJO DEL CANCER DE MAMA EN MEXICO

En México, el control, prevencion, tratamiento y diagnéstico del cancer de
mama, se maneja de acuerdo a los lineamientos de la Norma Oficial Mexicana,
NOM-041-SSA2-2002, documento que permite unificar las acciones en salud y
contribuir a la disminucién de (as tendencias de mortalidad por esta patologia.42

El objetivo de la norma es establecer los criterios de operacion para la
prevencion, diagnostico, tratamiento, control y vigilancia epidemiolégica del
cancer de mama, es de cbservancia obligatoria para todo el personal de salud,
profesional y auxiliar de los sectores publico, social y privado que brinden

atencion médica en México.



Entre los puntos mas impartantes gque maneja esta norma estan los siguientes:

Disposiciones generales

Las actividades de prevencién, incluyen la comunicacién educativa a la
poblacion para valorar los factores de riesgo y promover estilos de vida sanos
que contribuyan a la disminucion de la morbilidad por el cancer de la mama, asi
como las actividades de deteccién temprana para la identificaciéon, diagnostico,

tratamiento y control oportuno del cancer de mama.

Las actividades de deteccion del cancer de mama, incluyen tres tipos de
intervencion especifica que van dirigidos a la poblacién femenina de acuerdo
con su grupo de edad vy su vulnerabilidad e incluyen:

1} Autcexploracién, 2) Examen clinico y 3) Mastografia.

Una vez detectada una lesion sospechosa de cancer de la mama, la mujer
debe recibir atencion oportuna y adecuada para el diagnostico y tratamiento, de

acuerdo con los lineamientos establecidos.

Los criterios y procedimientos minimos para el diagnéstico y tratamiento que
deben ser ofrecidos, incluyen los relacionados en los capitulos de diagnéstico,

imagenologla, clasificacidén, consejeria y tratamiento.

Las actividades de control, incluyen las relacionadas con el monitoreo de los
procesos de prevencion, diagnéstico y tratamiento enfocados a la mejora
continua de la calidad de la atencidn, deben ser efectuadas al interior de las
instituciones de acuerdo con la infraestructura y normatividad interna

correspondiente.
Consejeria

La consejeria se considera como parte de las acciones encaminadas a la
prevencion, deteccion y diagnéstico del cancer de mama y se inicia con

actividades de promocion, educaciéon y fomento a la salud.

Mediante la consejeria se debe proporcionar informacion, orientacion vy
asesoria al usuario o usuaria y a sus familiares, a fin de aclarar las dudas que
pudieran tener las o l0s pacientes acerca del cancer de mama, en cuanto a los

siguientes aspectos:
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Anatomla y fisiologia de la glandula mamaria.

Factores de riesgo del cancer mamario.

Manifestaciones clinicas.

Exploracion clinica y autoexploracion de las mamas.

Deteccion y referencia de casos del primero al segundo nivel de atencion
médica.

Deteccion, diagnostico y referencia de casos del segundo al tercer nivel de
atencion médica.

Diagnéstico, tratamiento, control y, en su caso, contrarreferencia del tercero at

segundo nivel y de éste al primero.
Caracteristicas y riesgos del tratamiento.
Probables secuelas.

Rehabilitacion.

La consejeria debe plantear la exploracion y expresion de {os sentimientos,
tales como: angustia, temor, ambivalencia, depresion, ira y negacion, con
objeto de disminuir éstos para facilitar la toma de decisiones y poner en

practica la accién a seguir.

La consejeria debe hacer énfasis en |la efectividad y limitaciones del tratamiento
y en el pronéstico de la enfermedad, con base en |la particularidad del caso y
las caracteristicas personales del usuario y la usuaria, hacia su participacién

activa y comprometida, para lograr el éxito del tratamiento.

Se debe constatar que el o la usuaria ha recibido y comprendido la informacién

proporcionada.

Se debe tener en cuenta que la decision y el consentimiento de la usuaria o
usuario, deben respetarse, basandose en los principios de respeto,

voluntariedad e imparcialidad de la orientacién consejeria.

Perfil del personal prestador de servicios.



La consejeria debe ser proporcionada por personal de salud gque haya recibido
capacitacion especifica y debe estar ampliamente informado sobre la

prevencion primaria, secundaria y terciaria.

Para realizar una labor eficaz, el consejero(a) debe establecer un dialogo agil
con el usuario o la usuaria, asi como observar, hacer preguntas significativas y
escuchar, saber orientar en forma clara y precisa, para lo cual debe auxiliarse

de material educativo especifico y accesible.
Lugar y momento para efectuar la consejeria.

La consejeria debe llevarse a cabo en las unidades de consulta externa vy
hospitalizacidn, en los centros de atencidon comunitaria o en el domicilio del
usuario o la usuaria. Debe impartirse en las diferentes oportunidades de
consulta o visita que el usuario o la usuaria haga al personal de salud o al

servicio.

Se debe tener especial interés en proporcionar consejeria a la mujer con las

siguientes caracteristicas:
Ser mayor de 25 afios.

Con factores de riesgo.

En consulta prenatal.
Candidata a cirugia mamaria.

En tratamiento con quimioterapia, radioterapia y/o hormonoterapia.

Prevencion
Prevencion primaria

La prevencion primaria del cadncer de mama se debe realizar mediante Ia
informacion, orientacion y educacion a toda la poblacidn femenina sobre los

factores de riesgo y la promocién de conductas favorables a la salud.

Las actividades de prevencidn estan encaminadas al conocimiento de los

siguientes factores de riesgo:
Mujer mayor de 40 arios,

Historia personal o familiar de cancer de mama,



Nuligesta,
Primer embarazo a término después de los 30 afios de edad,

Antecedentes de patologia mamaria benigna (proceso proliferativo, hiperplasia
atipica),

Vida menstrual de mas de 40 anos {(menarca antes de los 12 afios y

menopausia despues de los 52 anos), y
Obesidad.

Se debe orientar a las mujeres sobre su responsabilidad en el autocuidado de
su salud y la importancia de valorar y disminuir los factores de riesgo cuando

sea posible y promover estilos de vida sanos.

La promocién se debe realizar por los sectores publico, social y privado, a

través de los medios de comunicacion grupal e interpersonal.
Prevencién secundaria

La prevencion secundaria del cancer de la mama se debe efectuar mediante la
autoexploracion, el examen clinico y ta mastograffa. Una vez detectada ta
lesidn a través de estos procedimientos, se procede al diagnostico
confirmatorio y al tratamiento adecuado de manera oportuna y con calidad de

acuerdo con los criterios que marca la presente norma.

La autoexploracién se debera recomendar en forma mensual a partir de la
menarca; entre el 7o0. y 100. dia de iniciado el sangrado en la mujer
menstruante y en la posmenopdusica se debe realizar en un dia fijo elegible

por ella.

Es funcidén del prestador de servicios de salud ensefar la técnica de
autoexploracion a todas las mujeres que acudan a la unidad de salud. Ademas,
debe organizar actividades extramuros para la difusién de la misma de acuerdo

con los lineamientos de cada institucion.

El examen clinico de las mamas debe ser realizado por médico o enfermera
capacitados, en forma anual, a todas las mujeres mayores de 25 anos que
asisten a las unidades de salud, previa autorizacion

de la usuaria.



La toma de mastografia se debe realizar anualmente o cada dos afos, a las
mujeres de 40 a 49 afios con dos 0 mas factores de riesgo y en forma anual a
toda mujer de 50 afios o mas, por indicacién médica y con autorizacion de la
interesada, de existir el recurso. En las unidades médicas de la Secretaria de
Salud el servicio de mastografia no se debe negar a ninguna mujer por razones

de tipo econdmico.

A toda mujer que haya tenido un familiar (madre o hermana) con cancer de
mama antes de los 40 afios; se le debe realizar un primer estudio de
mastografia diez afios antes de la edad en que se presento el cancer en el

familiar y el especialista determinara el seguimiento.

Al detectar patologia mamaria, por clinica, y de existir el recurso, con la toma
de mastografia y/o ultrasonido, se debe referir a la paciente a consulta

ginecolégica en un segundo nivel de atencidn meédica.

Todas las pacientes que sean sospechosas de tener patologia maligna de la
mama, deben ser canalizadas al siguiente nivel de atencion médica en forma

oportuna.

La vigilancia de pacientes, con antecedentes personales de patologia mamaria,

debe ser establecida en los tres niveles de atencion médica.
Prevencién terciaria

La prevencidn terciaria del cancer de mama se debe realizar en los casos
necesarios mediante la rehabilitacion reconstructiva, estética y psicologica de
las usuarias que reciben tratamiento quirdrgico, quimioterapia, radioterapia u

hormonoterapia, segun lo ameriten.

Se debe orientar sobre la existencia de grupos de apoyo para mujeres con

cancer de mama.

Diagnéstico

A toda mujer con sospecha de patologia mamaria se le debe realizar el

siguiente procedimiento:

Historia clinica completa enfocada a la busqueda de factores de riesgo de

cancer de mama.
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Examen clinico completo con énfasis en las glandulas mamarias y zonas

linfoportadoras (ganglios axilares y supraclaviculares).

Mastografia y/o ultrasonido, segun la edad, hallazgos y deteccion de factores

de riesgo, conforme al numeral.

En caso de sospecha de malignidad a la exploracion clinica y/o estudio de
imagen (mastografia), se envia al siguiente nivel de atencion, en los casos

necesarios.

Para establecer el diagnostico, es necesario la correlacion entre haflazgos

clinicos, mastograficos e histopatolégicos.

Diagnéstico histopatolégico

El diagnodstico clinico del cancer mamario requiere de la confirmacidn
citohistopatologica mediante una biopsia; ésta debe ser efectuada

exclusivamente por el médico especialista.

La seleccion de la técnica a utilizar depende de las facilidades y medios

tecnolégicos disponibles, asi como de |as indicaciones particulares.
Para efectuar cualquier técnica se requiere personal capacitado y competente.

Las tecnicas de biopsia que deben ser usadas, son cualquiera de las

siguientes:

Con aguja fina,

Con aguja de corte,

Escisional,

Incisional, o

Con marcaje.

Diagnéstico anatomopatolégico

Una vez realizado el procedimiento quirtrgico radical o conservador, la

informacion del laboratorio de patologia debe incluir:
Fecha de diagnéstico.

Sitio primario del tumor.

[N
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Descripcion macroscédpica:

Tamario de la lesién,

Nodulos examinados.

Limites (infiltrante o bien delimitado), y

Estado de los bordes quirurgicos.

Descripcion histopatolégica:

Grado nuclear, indice mitdtico, formacion de tubulos,
Tipo histologico del tumor (ductal, lobulitlar, otro; in situ o infiltrante},
Grado de diferenciacion, y

Presencia o ausencia de invasién vascular y linfatica.
Multicentricidad.

Presencia o ausencia de metastasis ganglionares, numero de ganglics

afectados,
Presencia o ausencia de invasidon extracapsular.

Determinacién de receptores hormonales en el tejido tumoral por

inmunohistoquimica (estrégeno-progesterona).

Clasificacion histopatolégica

Se debe utilizar la clasificaciéon de los carcinomas mamarios de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS).

Informacidon de las etapas.

Este sistema de clasificacion proporciona una estrategia de agrupacién para

pacientes con respecto a |la terapéutica y al pronodstico.

De acuerdo al sistema de clasificacién acordado por el “American Joint
Comittee on Cancer” y la “Internacional Union Against Cancer’ el cancer de
mama en México se maneja de la siguiente manera: “Tamafo del Tumor, Nodo

Linfatico Regional, Metastasis Distante” (TNM por siglas en inglés).
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TNM etapas para el cancer de mama.

Tabla 2. Etapas del cancer de mama

Tamaiio del tumor(T)
Tabla 3. Etapas de cancer de mama por tamafio del tumor TUMOR
TX | No se puede evaluar ¢l tamafio del tumor primario

TQ § Nobay evidencia de tumor primario

—————————————u
Tis Carcinoma in situ, carcinoma intraductal, carcinoma lobular in
situ, o enfermedad de Pﬂﬁe&' del pezdn sin tumor

T1 Tumor de Z cm o menos en su dumensi16n supenor

Tlmic Microinvasion de 0.1 em pero no mayor.

Tla Tumeor no mayor de 0.lcm pero no mas de 0.5 cm en su

dimensidn superior.

T!b Tumor no mayor de 0.5 cm pero no més de 1 cm en su

dimensidén superior.

Tlc Tumor mayor de 1 cm pero no més de 2 cm en su

dimensidn superior. .
T2 Tumqr mayor de 2 cm pero mas de 3 cm en su dimension

SUperior.

Tumor mayor de 5 cm en su dimension superior 0

Tumor de cualquier tamafio con extension directa a (a) pared
del pecho o (b) piel, solamenie como se describe debajo.

T4a Extension a la pared del pecho

T4b Edema (incluye” piel de naranja™) o ulceraciones de la . . .
piel de la mama o nedos satéliles confinades a la misma Figura 1. Localizacién
mama. de tumor en estadio }
T4c ambos (T4a y T4b)

T4d Carcinoma inflamatorio
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Nodos linfaticos regionales (N)
Tabla 4. Clasificacién TNM por Nodos linfaticos regionales

Nodo linfético regional que no puede ser evaluade (por ejemplo,
anteriormente removido

No hay metéstasis regtonal linfatica.

Metastasis movible a nodo{s) linfatico(s)
ipsilateral(es).
Metastasis a nodo(s) linfatico(s) axilar(es) ipsilateral(es) fijados
uno a ofro, 0 a ofra estructura.
o=y E——
Metastasis a  nodo{s) linfatico(s) interno mamano (s)
ipsilateral(es).

axilar(es)

N1

NODOS
& &
o o
ESTADIO 11 ESTADIO 111

Figura 2. Localizacion de nodos linfaticos regionales en estadio Il y Ill.

Metastasis distante (M) METASTASIS

Tabla 5. Clasificacion TNM por metastasis.

= L
MX || Presencia de metéstasis distante pero no
puede ser evaluada.
MO l No hay metéstasis distante
M1 | La metastasis distante {(incluye metastasis '
a nodos linfaticos ipsilaterales
| supraclaviculares).

Figura 3. Metastasis en
estadio IV
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Tratamiento

Las decisiones terapéuticas del cancer de la mama se deben formular de
acuerdo con las categorias del sistema de clasificacion, condiciones generales
de salud de |la paciente, etapificacién de la enfermedad, estado hormonal de la
mujer, recursos humanos y materiales con que se cuente, considerando la

voluntad y libre decision de la paciente.
Consideraciones generales

Se debe contar con el consentimiento firmado de la paciente previa informacién
completa, de acuerdo con la Norma Oficial Mexicana NOM-168-SSA1-1998,
Del Expediente Clinico.

Los métodos terapéuticos que en la actualidad se emplean para tratar el cancer

mamario son:
Cirugia,
Radioterapia,
Quimioterapia
Hormonoterapia.

De ellos, la cirugia y la radioterapia tienen una accidn local o locorregional; en

la quimioterapia y la hormonoterapia su accion es sistémica.

Se debe tener el diagndéstico previo de cancer documentado con la clasificacion

histopronostica de Scarff-Blomm- Richardson.

El tratamiento debe ser realizado por personal médico especializado, con

experiencia en manejo oncolégico.

Se debe contar con la infraestructura necesaria para brindar una atenciéon

integral a la paciente portadora de un cancer mamario.

El manejo del cancer mamario es multidisciplinario, por lo que se requiere Ia

intervencion de diversos especialistas.
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Los procedimientos quirdrgicos iniciales requieren en ocasiones de la
combinacion de esquemas terapéuticos sistémicos y locorregionales de

radioterapia.

Los diferentes tratamientos quirdrgicos son:
Conservador,

Radical curativo,

Radical paliativo, y

Reconstructivo.

Los diferentes tratamientos quirtrgicos requieren combinacion de esquemas

terapéuticos complementarios.

Radioterapia (complementaria o paliativa),
Quimioterapia (neoadyuvante, adyuvante y paliativa), y
Hormonoterapia (adyuvante y paliativa).

Lesiones no palpables

La lesion no palpable es un hallazgo radiolégico que muestra una imagen
sospechosa de malignidad que se aprecia en una mastografia de mujer
asintomatica, donde el examen fisico intencionade de las glandulas mamarias

es normal.
Procedimientos de manegjo

Evaluacion mamografica. Biopsia del espéecimen obtenido en quiréfano bajo

anestesia local ¢ general con aguja localizadora.

Estudio radiografico transoperatorio de la pieza quirurgica que confirme que la

iesion ha sido extirpada.
Descripcion patolagica.
Estudio de mastografia de control que confirme la desaparicién de la lesion.

Si hay manifestaciones residuales de la lesion {microcalcificaciones o imagenes
positivas), se debe realizar una nueva intervencién y evaluacion para tomar la

decisién sobre el tratamiento.

Carcinoma ductal in situ (Tis).
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La decisidn terapéutica se realiza con base en;.
Tamario tumoral,

Margenes tumorales,

Subtipo histolégico y grado de diferenciacion celular, y
Patréon de calcificaciones.

Los procedimientos a emplear son:

Escision local amplia,

Escision local mas radioterapia mas hormonoterapia, y
Mastectomia total.

El carcinoma lobular in situ (Tis), es un factor de riesgo para desarrollar un
carcinoma invasor; una vez establecido el diagnostico por histopatologia

requiere solo de una vigilancia clinica y radiclégica rigurosa.

Tratamiento quirdrgico del cancer mamario invasor en estadios | y Il
(excepto T3 NO MO).

La cirugla es el tratamiento inicial de eleccion y puede ser radical ©

conservadora.
El tratamiento radical es la mastectomia radical modificada.

El tratamiento conservador consiste en la escision amplia con margenes

adecuados, diseccion axilar y radioterapia postoperatoria al tejido mamario.

El éxito de este tratamiento se basa en la seleccion optima de las pacientes y

en la participacién multidisciplinaria.
indicaciones para el tratamiento radical.

Preferencia de la enferma por ese método posterior a una informacion

completa.

Multicentricidad clinica y (0) radiol6gica,
Tamano tumoral mayor de 3 cm de diametro,
Relacion mama-tumor desfavorable,
Componente intraductal extenso mayor del 25%,

Enfermedad de Paget,
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Cancer mamario y embarazo de primero 0 segundo trimestre,

No contar con radioterapia postoperatoria,

Antecedentes de radiacion, o

Enfermedades de la colagena.

Indicaciones para el tratamiento conservador.

Tumor primario no mayor de 3 cm,

Nc haber multicentricidad clinica o radiologica,

No existir microcalcificaciones ni otros signos radiolégicos,

Que el tumor no contenga un compenente intraductal extenso mayor del 25%,
Que exista una relacién mama-tumor favorable,

Que no coexista con enfermedades de la colagena,

Que no coexista con embarazo del primero y o segundo trimestre, o

Que se cuente con posibilidades de dar radioterapia postoperatoria eficaz.
Contraindicaciones relativas:

Tumor central, o

Enfermedad de Paget.

Las indicaciones de la radioterapia postoperatoria en estadios | y Il se deben

utilizar como complemento de cirugia conservadora.

Después de la mastectomia radical deben efectuarse los siguientes

procedimientos:

Cuando el tumor primario esta localizado en area retroareolar o cuadrantes

mediales y la pieza quirurgica mostrd ganglios metastasicos axilares, se da:
Irradiacion sobre la cadena linfatica mamaria interna.

Si el tumor primario es mayor de 4 cm, se da:

Irradiacion a hueco supraclavicular.

Si el tumor primario es de mas de 4 c¢cm, hay mas de 4 ganglios axilares
positivos, hay ruptura de capsula de ganglio con invasién a grasa axilar, tiene

invasion cutanea o de la fascia del pectoral, existe permeacion tumoral de



linfaticos dérmicos, los tumores son multicéntricos y el tumor esta cercano al

borde o lecho quirdrgico, se da:
Ciclo mamario completo

Tratamiento sistémico con quimio y/o hormonoterapia posterior a tratamiento

quirdrgico en estadfos | y Il

Este tratamiento (adyuvante) se aplica a la paciente que fue tratada
inicialmente con cirugia, y en la cual existe la posibilidad de recurrencia o
recaida local o enfermedad metastasica a distancia (esto determinado por
factores pronéstica).

La guimioterapia, en términos generales, se debe recomendar en las mujeres

menores de 50 anos.

En pacientes mayores de 50 afios con una alta posibilidad de recurrencia, se

recomienda el uso de quimiocterapia y hormonoterapia secuencial.

La hormonoterapia se debe recomendar cuando existen receptores hormonales

positivos en el tumor independientemente de la edad.

Tratamiento del cancer mamario en estadio lll,

Se considera a esta entidad como una enfermedad neoplasica maligna
locorregionalmente avanzada (mama y area de linfoportadores), y donde en los
estudios clinicos y de extensién de gabinete no ha sidc posible detectar
enfermedad metastasica a distancia, y en la que las recurrencias locales o

regionales y enfermedad metastasica a distancia es muy alta.

En el tratamiento de este estadio se debe utilizar la combinacion de cirugia,
radicterapia, quimioterapia y hormenoterapia; la secuencia de la administracion

de dichos tratamientos dependen de:
a) La etapificacién de la enfermedad.
b) La respuesta que presente el tumor al tratamiento inicial.

¢) Los recursos humanos y materiales.
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En términos generales, el tratamiento de inicio es sistémico, seguido de un
procedimiento locorregional (cirugia y radioterapia) para posteriormente

consclidar con quimioterapia.
Tratamiento del cancer mamario en estadio V.
Se considera a estas pacientes portadoras de enfermedad diseminada.

La finalidad del tratamiento en este estadio es paliativa, y el objetivo es

combatir los sintomas y proporcionar una calidad de vida aceptable.
El tratamiento inicial es sistémico.

Hormonoterapia si el tumor posee receptores hormonales, si el volumen

tumoral es pequefio, no hay enfermedad visceral y la evolucién es lenta.

Quimioterapia si el tumor no posee receptores hormonales, un gran volumen

tumoral, hay enfermedad visceral y el crecimiento tumoral es rapido.

Cirugia paliativa sobre el tumor primario y/o las metastasis.

Radioterapia paliativa en metastasis 6seas y en sistema nervioso central *?



2.3 ESTUDIOS FARMACOECONOMICOS

La farmacoeconomia describe y analiza los costos generados por las terapias
farmacologicas en los sistemas de salud y en la sociedad. ldentifica, mide y
compara los costos y los beneficios de los productos farmacéuticos y de los
servicios. Entre los métodos o estudios mas utilizados por la farmacoeconomia
estan los estudios de minimizacion de costos, de costo/efectividad,
costo/beneficio, costo de la enfermedad, carga de la enfermedad, costo
utilidad, analisis de decisidn y estudios de calidad de vida.

En un analisis farmacoecondtmico se emplean diferentes herramientas para
examinar el impacto de una terapia farmacologica o una intervencién médica.
Una de estas herramientas es la utilizacién de los datos obtenidos en disefios
experimentales optimos, como lo son los estudios clinicos aleatorizados.**

La farmacoeconomia se puede definir como una disciplina que trata de la
descripcion y del analisis de los costos de los productos y servicios
farmacéuticos y de su efecto en las personas, los sistemas de atencién a la
salud y la sociedad.’

Adopta y aplica los principios y metodologia de la economia de la salud al
campo de la farmacia y la politica farmacéutica. Todas las evaluaciones
econdmicas tienen una estructura en comun en la cual estan implicados dos
grandes conceptos, costos (inputs) y beneficio o resultado ( outcomes).

Un concepto muy importante en farmacoeconomia es el de la perspectiva, es el
punto clave para la realizacion de una evaluacién economica, la perspectiva es
el punto de vista desde donde se realizara el estudio, por ejemplo, un estudio
farmacoecondmico desde |a perspectiva de un servicio de salud sélo considera
los costos directos, si la perspectiva cambia al de la sociedad, también deben
ser considerados los costos indirectos. En general cuando se realiza un estudio
farmacoecondmico desde el punto de vista de la sociedad, se toman en cuenta
todos los tipos de costos, directos e indirectos.®

La palabra costo se usa de dos maneras diferentes en un analisis
farmacoecondomico. El costo no monetario se refiere a la atencion de salud y a

otros recursos consumidos: el costo monetario es el valor de esos recursos.
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En la actualidad, en la mayor parte de los palses desarrollados se realizan
analisis farmacoeconémicos con el objetivo de optimizar los recursos que se
tienen disponibles para atender las necesidades en salud, al estimar estos
costos las autoridades encargadas de distribuirlos, tienen las herramientas
necesarias para determinar si los recursos son suficientes, o es necesario

reubicarios a otras areas prioritarias o de mayor efectividad. **

éPor qué es importante una evaluacion econémica?

Para decirlo de una forma simple, los recursos-personas, tiempo, instruccion,
inmuebles y equipo son escasos. Es y sera necesario seleccionar formas de
utilizacion y los métodos como “; Qué hicimos la ulfima vez?, las corazonadas e
incluso los deseos personales”™ no son siempre mejores que la valoracion
sistematica de los factores involucrados en la decision de utilizar los recursos
de una forma determinada.

o Sin un analisis sistematico, es dificil identificar con claridad las
alternativas relevantes.

o Enun analisis son importantes los criterios implicitos. Un programa con
poco atractivo desde un determinado punto de vista puede parecer
mucho mejor si se considera desde otro. El analisis puede asumir los
puntos de vista de cada uno o de todos los siguientes: del paciente, de
la institucion especifica, del grupo que presta el servicio concreto, del
presupuesto de secretaria de salud, del presupuesto gubernamental y
del interés comunitario y social.

o Sin mediciones puede ser impredecible la magnitud de las categorias
cuantificables. Por ejemplo, cuando la Sociedad Norteamericana del
Cancer aprobd un protocolo que consistia en la realizacion secuencial
de 6 determinaciones de sangre oculta en heces para la deteccion
precoz de cancer de colon, la mayoria de los analistas habrian predicho
que el costo por caso detectado se incrementaria de forma muy
importante por cada prueba afadida. Pero, (habrian supuesto que se
alcanzaria la cifra de 47 millones de d6lares para realizar las 6 pruebas)

este ejemplo, ilustra perfectamente que sin mediciones y comparaciones



de los factores productivos y de los productos, carecemos de elementos
de juicio sobre el valor del dinero. De hecho, el costo real de cada
programa no es la cantidad que aparece en la cantidad del programa,
sino, mas bien los resultados que se podrfan haber alcanzado con otro

programa postergado por la sesion de los recursos al primero.*®

Tradicionalmente en farmacoeconomia se utilizan dos aproximaciones para la
evaluacién de farmacos: clinicos y administrativos. La evaluacion clinica se
compone de eficacia y seguridad, los datos de eficacia obtenidos de estudios
clinicos permite a los investigadores la evaluacién de los productos
farmaceuticos basados en beneficios terapéuticos documentados. La seguridad

se evalua utilizando datos de toxicidad, efectos adversos y complicaciones.

En la evaluacidon administrativa se utilizan indicadores como costos de
adquisicién, costos de inventario, y tiempo del personal. Usuaimente no
considera otros costos directos e indirectos ¢ sus consecuencias, solo se
incluyen algunos aspectos econémicos y no mide cual de los recursos se usan
de manera ¢ptima. Esta evaluacion puede ser util para las consideraciones del

presupuesto.

Estas evaluaciones clinicas y administrativas no proveen una informacion
completa de los servicios farmaceéuticos. Para establecer una buena
representacion de los productos y servicios farmaceuticos se debe hacer un
analisis completo de todos los costos y de sus consecuencia, en estos estudios
se debe incluir la seguridad, eficacia, el costo del producto y la efectividad de
los productos farmacéuticos. Es importante establecer que el costo no es
sinonimo  del costo de adquisicién y la efectividad no es equivalente a la
eficacia. En los costos deben ser incluidos los costos tanto directos como
indirectos. La eficacia evallua un producto o servicio en condiciones ideales
mientras la efectividad se evalua en poblacion abierta y en condiciones

reales.“®
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Hay dos clases basicas de analisis econémico de la salud: el analisis de costos
y el analisis de costo-resultado (o de costo-consecuencia). En el analisis de
costos se consideran solamente los costos del suministro de productos o
servicios de atencion de la salud, sin tener en cuenta los resultados gue
experimentan los pacientes o 10s proveedores. En el analisis de costo-
resultado, el criterio de valoracion es la relacion entre los costos de la

prestacion de atencién de salud y una medida de los resultados de la atencion.

2.3.1 Tipos de costos.

La primera diferencia existente en el concepto de costo es que generalmente
en farmacoeconomia se entiende este conceptc como la utilizacion de un
recurso, y no siempre a estos recursos se les puede dar su equivalente
monetario, por ejemplo el tiempo que esta un paciente en una sala de espera,
este tiempo representa un costo real para ellos. Aunque este costo solo se
puede observar cuando estan bajo tratamiento, ellos no reciben algun pago

para cubrir este costo.

Drummond M. define estas evaluaciones econdmicas como un analisis
comparativo entre las diferentes alternativas, y en las cuales se toma en cuenta
los costos y las consecuencias. En este caso, el termino consecuencia puede

ser reemplazado por el termino beneficio.*’

En general hay tres tipos de costos: directos, de productividad (o indirectos), e
intangibles. El costo de directo se refiere a los recursos cuyo consumo es
completamente atribuible a la intervencion sanitaria en cuestion. El término de
costos indirectos puede ser usado de manera diferente en  disciplinas
diferentes; sin embargo, en farmacoeconomia se utiliza en términos de pérdida
de productividad. Los costos directos y de productividad son manejados
tipicamente en términos monetarios. Los costos intangibles hacen referencia
al dolor y el sufrimiento por una enfermedad y es mas dificil cuantificar en

términos monetarios. “®



Los costos directos pueden ser tanto médicos como no medicos, en |0s costos
médicos estan la prevencién, el tratamiento, rehabilitacién, investigacion, etc.
Estos costos son los incluidos en el tratamiento directo de la enfermedad,
incluyendo hospitalizacion, servicios profesionales, servicios farmacéuticos y
otros. Los costos no médicos indirectos son el resultado del tratamiento de la
enfermedad, como los gastos por transporte, costos por cambios en |a dieta,
modificaciones en el hogar como consecuencia de la enfermedad, etc. “54"

En la siguiente tabla se muestran algunos ejemplos de costos medicos

directos.

Tabla 6. Costos medicos directos.

“COSTOS EJEMPLO
~Costes médices directoes  Diagndsiicd
Medicamentos

Tratamiento Hospitalario

Cirugias

Tiempo de Enfermeras

Rehabilitacion

Duracién de ia terapia

Visilas y consultas medicas

Consultas con especialistas
Reacciones adversas a medicamenios

Los costos indirectos son todos los asociados en el cambio en la productividad
de una persona, como los dias laborales perdidos, tanto del paciente como de

su acompanante, la mortalidad también se incluye en este tipo de costos.

Este costo no solo es para el enfermo, tambieén para familiares y para la
sociedad, para muchas enfermedades, los costos indirectos son;
significativamente superiores a los costos médicos directos, estos incluyen la
perdida de recursos por morbilidad y mortalidad, lo que implica el poner un

valor monetario a la vida.



La inclusién de los costos indirectos en los estudios de costo de la enfermedad,

ha sido ampliamente discutido y aceptado. La idea de poner un valor monetario

a la vida toca cuestione

general en los métodos

s éticas, y esto se resalta porgue no existe un consenso

para su estimacion. Por ejemplo, no se puede poner el

mismo valor monetario a un adulto joven que a un adulto mayor, ya que

generalmente estas per

sonas ya no trabajan.

Tabla 7 Definicion de costos en farmacoeconomia’.

Definiciones de costos en farmacoeconomia.

Término

| Definicion o B ]

Costo promedio

Costo directo

El costo total dividido por el numeroc de unidades |

producidas

| El costo de los bienes y servicios empleados para*

proporcionar un tratamiento.

Costo incremental

|

' Costo indirecto

El alza de costo de un programa de tratamiento en |
relacién con otra posibilidad. |

"El valor de la pérdida de productividad causada por |

una enfermedad.

| Costo intangible

El valor de los efectos psicosociales, como el dolor y |

el sufrimiento.

| Costo marginal
|

La fluctuacién del costo total como consecuencia de

la produccién de otra unidad.

|
Costo de la mortalidad

El costo de una defuncion.

| Costo de oportunidad

El valor de los costos totales en otro uso. |

I
' Costo de produccion

La cantidad total de recursos empleados en la |

produccion de algo.

Costo de
productividad

Lo mismo que el costo indirecto.

Costo de friccion

Es lo que se paga por adiestrar o entrenar a una

persona que sustituye a aquella que esta

discapacitada.
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En general existen dos métodos para estimar los costos indirectos, estos son:

el método de capital humano, y costo por friccion.

Método de capital humano: Este método mide la pérdida de productividad, en
términos de salarios perdidos, cuando ocurre una muerte o el paciente pierde
su capacidad de producir, el calculo monetario se hace multiplicando el safario
que dejo de percibir, por los afos que probablemente hubiera vivido 6
producido. Esta cantidad se ajusta con un porcentaje de tasa de descuento.
También se puede calcular el costo por trabajo doméstico perdido, se hace
calculando el salario que deberia de ganar esa persona si estuviera en un

trabajo formal, también llamado costo de oportunidad.

Costo de friccidén: Este método mide la pérdida de produccién durante el tiempo
necesario que toma para reemplazar a la persona discapacitada. Este enfoque
supone que las pérdidas de trabajo son a corto plazo, los costos se calculan

por el tiempo en que lleva a un nueve empleado en ser centratado y entrenado.

2.3.2 Costo (Carga) de la enfermedad

Es importante resaltar que todas las evaluacicnes econémicas tienen una
estructura en comun, en éstas, 10 que se representa son los costos y los
posibles beneficios que se tienen sobre una intervencion médica. Un estudio
de costo de la enfermedad, determina el impacto total de una enfermedad en la
sociedad, identifica mide y evalua los costos indirectos como los directos. Este
tipo de estudios se enfoca en los costos y no responde cuestionamientos sobre

la eficiencia del tratamiento.

Este tipo de estudios estiman en términos monetarios el impacto econdmico
total para la sociedad de una enfermedad en particular, el punto de vista de la
sociedad incluye diferentes sectores: el gobierno, instituciones U

organizaciones especificas o individuos.*?
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Un estudio de costo de la enfermedad, mide la carga econémica de una
enfermedad para la sociedad, y puede estimar los recursos que pueden ser
ganados o salvados si la enfermedad fuera erradicada. Muchos estudios de
costo de la enfermedad han servido como un instrumento en los debates de
politicas publicas de salud, ya que gracias a estos, se puede vislumbrar el

impacto a la sociedad.

También, puede demostrar cual enfermedad requiere mas recursos para su
prevencidén o tratamiento, pero esta limitada para determinar hacia donde van

dirigidos los recursos, ya que no mide beneficios. *°

Los estudios de costo de la enfermedad suelen situarse dentro del marco
general de la investigacion de los resultados en salud mas que dentro del
campo de la farmacoeconomia. En un analisis clasico del costo de la
enfermedad, el costo total que impone una enfermedad particular a la sociedad
se expresa en una sola cifra en dolares. En el célculo se podrian incluir los
costos de la prestacion de atencion de la enfermedad (comprendida Ia
farmacoterapia), el valor de la perdida de la productividad y el costo monetario

de la muerte prematura de los individuos para la sociedad.

El analisis clasico del costo de la enfermedad ha sufrido una metamorfosis en
los ultimos afios y se ha convertido en el analisis de la carga de la enfermedad
que, esencialmente, es la misma cosa, con excepcion de que se hace hincapié
en los costos de los componentes mas tangibles y no en el monto agregado en
dolares. Por ende, los costos meédicos directos totales del tratamiento de una
enfermedad, el nimero de defunciones, hospitalizaciones, dfas de trabajos
perdidos y otros son las variables de interés en un andlisis de la carga de la

enfermedad.’

Los estudios de costo de la enfermedad, pueden demostrar, cual enfermedad
requiere mayor atencion para una sociedad, y asi poder determinar los

recursos necesarios para su tratamiento & prevencion.

En la Tabla 8 se muestran los tipos de costos en los estudios de costo de la

enfermedad por perspectiva.
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Tabla 8. Tipos de costos incluidos en estudics de costo de la enfermedad por

perspectiva.*’

| Perspectiva Costos meédicos | Costos por | Costos por | Costos por
morbilidad mortalidad transporte/costos
no médicos

| Sociedad Todos Todos Todos

| Sistemas de | Todos et [ —e— [t
salud

'LAseguradoras Los contratados | ———--m-mememe- Los contratados | -----—remmemmmemee

“Empresas Algunos ' Peérdida de | Pérdida de | --ememmmmm e

productividad productividad

‘ por ausentismo

| Enfermos y | Costos de | Perdida de | Pérdida de | Algunos
familiares bolsillo salario salarios

Se muestra en la Tabla 9 las unidades mas comunes para medir [a carga de |a

enfermedad, se muestran las siglas en ingles, su definicion y su significado en

espafiol.

Tabla 9. Unidades mas comunes para medir carga de la enfermedad.®

Siglas en inglés | Definicién Traduccion al espafiol
PYLL Potential years of life lost Anos de vida potenciales
. _ - perdidos
| DALY Disability adjusted life years Afios de vida ajustados por
discapacidad (AVAD) “carga
total de morbilidad”
QALY Quality adjusted life years Aros de vida ajustados por
calidad.
| NCB Net cost benefit | Costa beneficio neto
NPV Net present value __| Valor actual neto

A continuacion se explica ta forma de calculo para medir carga de la

enfermedad:

PYLL

Los afnos que la persona deja de vivir por la carencia de una medida

sanitaria adecuada.
PYLL = Ex - Edadmor[



E.= Esperanza de vida
Edadn.4= Edad de la muerte.

DALY
Unidad de medicién de la carga global de morbilidad como de |a eficacia de

intervenciones de salud.
DALY: (# discapacitados/afo).

QALY:

Cuantificacién de resultados en salud dados por el cambio de calidad de
vida 6 con el cambio de esperanza de vida a raiz de una intervencién de
atencion en salud.

QALY: Calidad de vida * Longevidad.

Calculo de la carga de la enfermedad.

En la actualidad, no existe un método Unico para el calculo de la carga de la
enfermedad, existen varios métodos publicados en la literatura, entre los mas

importantes estan:

Multiplicacién simple

Entre los parametros mas importantes para su calculo estan:

— Variables sociodemograficas: Edad, género, antecedentes.

— Datos relevantes de cuadro clinico: Vacunacion, medicamentos
suministrados, tiempo de ausentismo (personal, familiar)

— Analisis descriptivo

- Numero de pacientes: tasa especifica de morbilidad por mil.

44



AVAD

El calculo de los afios de vida ajustados por discapacidad, parte de diferentes
preguntas a considerar:

» ¢, Son todas |las personas iguales?

+ ¢, Cuanto deben vivir las personas?

* ¢ Los arios de vida saludable tienen diferente valor segun la edad?

* ;Vale lo mismo un AVAD ahora que en el futuro o el pasado?

Dadas estas pfeguntas, hay que hacer “supuestos”:

- La carga asignada a eventos de salud iguales debe ser la misma

» Deben limitarse |las caracteristicas sociodemograficas del paciente a edad y
género.

Podemos considerar los AVAD como la suma de:

+ Afos de vida perdidos.

+ Afios de vida con discapacidad
AVAD = AVP; + AVD,

AVAD = AVDi + K*C*era/ (r+R2)* * e-(r+R)(L+a){-(r+R){L+a)- 1) — e-(r+R)a[-
(r+3)(a-1)) + (1-K)(1-e-rL)/r

Donde:

K. parametro de correccion, puede ser 0.

I tasa de descuento en el tiempo, puede ser 0.

: parametro de ponderacion de edad

C: Una constante

a: Edad a la cual ocurre el fallecimiento

L: Esperanza de vida para la edad a

Nota: Si Ky r =0, entonces AVP = Esperanza de vida.
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AVISA
El calculo de los afios de vida saludables perdidos (AVISA) requiere de la

definicion de cuatro parametros fundamentales:

D = Discapacidad

Cxe — bx = Valor del tiempo vivido a diferentes edades

a = Edad de inicio de la enfermedad

L = Duracién de la discapacidad o el tiempo perdido por muerte prematura

r = Tasa de descuento

2.3.3 Costo/efectividad

En el analisis de costo-efectividad se comparan dos (o mas) tratamientos
distintos para una afeccioén determinada en funcién de sus costos monetarios
por unidad de efectividad. La unidad de efectividad puede ser cualquier
unidad “natural”—por ejemplo, la reduccién porcentual del colesterol LDL, el
numero de accidentes coronarios graves y el numero de vidas salvadas o de
anos de vida ganados. Las unidades de costo (moneda y afo) y de
efectividad deben ser iguales en los tratamientos comparados. El analisis de
costo-efectividad se usa para escoger entre dos o mas posibilidades de

tratamiento. '+ 45

Este tipo de analisis farmacoecondmico es el que mas se emplea en el area
sanitaria, aungue sdlo nos sirve para comparar alternativas en las que los
resultados clinicos evaluados se expresen en las mismas unidades fisicas o
fisiologicas, esto es, farmacos del mismo grupo terapéutico: dos ¢ mas

antidepresivos, dos ¢ mas antibiéticos, etc.*®
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2.3.4 Costo/utilidad

Un andlisis de costo-utilidad se realiza de la misma forma que un analisis de
costo-efectividad, con excepcién de que la unidad de efectividad esta
constituida por los afos de vida ajustados en funcién de [a calidad (AVAC) u
otra medida de utilidad. Se considera que el resultado de un tratamiento
puede ser una vida prolongada, pero con un grado de discapacidad, o una
menor probabilidad de discapacidad sin prolongacion de la vida. El valor o la
"utilidad” que asignan las personas o la sociedad a diferentes resultados

sobre la duracion de la vida pueden cuantificarse con varias técnicas.

Para medir la utilidad, se emplean escalas de salud que van desde el valor
1 (salud ideal) hasta el 0 {muerte), existiendo incluso valores negativos que
corresponden a los estados de salud que el paciente considera como

peores que la propia muerte. *% "

2.3.5 Costo/ beneficio

Al igual gue el analisis de costo-efectividad, el analisis de costo- beneficio
compara los costos y resultados de distintos tratamientos; sin embargo, a
diferencia del analisis de costo-efectividad, en un analisis de costo-beneficio
los resultados se expresan en valores monetarios. Por ejemplo, el resultado
del tratamiento en cuestidon se expresa primero segln los afios de vida
ganados o los afnos de vida ganados ajustados en funcion de la calidad y
€s0 se convierte luego a un valor monetario equivalente—segun el metodo
basado en el capital humano, esta suma es el valor actual de la
productividad de una persona durante toda la vida. Puesto que los costos y
los efectos del tratamiento se expresan en las mismas unidades

(monetarias), admiten una comparacién directa. '
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2.3.6 Anélisis de minimizacién de costos.

Es un tipo de evaluacién econdémica que se realiza cuando se comparan dos
o0 mas opciones gue tienen el mismo efecto sobre la salud, misma eficacia,
efectividad, mismos riesgos mismos efectos secundarios, etc. Por lo tanto se
comparan sus costos y se elige la alternativa mas econdmica. Se trata de
una evaluacion econoémica completa, y si se demuestra que los beneficios
son 1os mismos, se valoraran Unicamente 10os costos monetarios. Este tipo de
evaluacién econdémica es poco comun, ya gue las variables a considerar en
este tipo de estudios son tantas, que es dificil que coincidan en todos los

aspectos.

2.3.7 Modelos utilizados para un analisis farmacoeconémico.

El modelaje o modelizacion se refiere al desarrollo de una representacién
simple de wun sistema complejo. Un modelo puede ser analitico,
(representacion matematica o estadistica de una realidad), visual (uso de
simbolos para representar eventos claves) o ambos. En farmacoeconomia
estos modelos son utilizados para obtener respuestas acerca de las

intervenciones que no pueden ser contestadas directamente. *

Existen en la actualidad diferentes tipos de modelos de decision. El mas
basico y simple es el arbol de decisién. Este modelo, se usa comunmente
para predecir eventos en un futuro cercano, y se puede definir como una
aproximacioén cuantitativa para tomar una decision cuando hay incertidumbre.
Para construirlo se debe de contar con informacion suficiente, como, acciones
alternativas, cambios en los eventos, y las decisiones relevantes. Los pasos

para la construccion de un arbol de decisidn son los siguientes:

1. Definicién del problema y perspectiva.
2. Enlistar las alternativas relevantes, su curso de accién y las posibles
consecuencias.

3. Asignar valores a los beneficios a las alternativas comparadas.
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4. Modelado de las decisiones:

+ FEjaboracion dei modeio y de la estructura del arbol.

+ Especificacion de las consecuencias de cada altemativa y la

probabilidad de las consecuencias de los eventos.

s Asignacion de valores (costos, utilidad, etc) a cada beneficio.

5. |dentificacién de la mejor altemativa o altemativas.

8. Andlisis de sensibilidad 4

Arbol hipotético de decisiones. El &rbol consta de ramas (lineas) y nudos: un
nudo (cuadrado) de decisiones, nudos (circulares) de posibilidades y nudos

(tnangulares) terminales. *

Figqura 4. Arbol hipotético de decision

Uso de un nuevo
farmaco

vivo

lso de unnuevo

farmaco?
|

{-] Uso deun

farmaco estandar

<] vivo

Q1Yo

ﬂ muerte

03

muerte

{] yivo

0

<] muerte
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Modelo de Markov.

Uno de los modelos mas utilizados en estudios farmacoeconémicos en la
actualidad es el modelo de Markov. Este modelo se usa generalmente para
representar procesos escolasticos (proceso aleatorio a lo fargo de un tiempo
determinado) y son especialmente recomendables para el modelaje de

enfermedades crénicas.

En este modelo, la enfermedad en particular se divide en diferentes estados y
transiciones, después se establecen las probabilidades de que se den
movimientos entre los diferentes estados de la enfermedad, a este proceso se

le conoce como ciclo de Markov.

Al utilizar este modelo, se pueden estimar los recursos y los beneficios o
consecuencias utilizados en los diferentes estados y transiciones y después de
correr el modelo por varios ciclos, es posible estimar los costos y beneficios de

una enfermedad en particular o una intervencién en salud.*

Cuandc se empieza a disefar este modelo, la primera tarea es dividir la
enfermedad en diferentes estados. Estos estados, deben de representar los
efectos clinicos y econdmicos de mayor interes. Estos estados deben ser
mutuamente excluyentes, ya que uno de los requisitos de este modelo es que

un paciente no puede estar en mas de un estado en cualguier momento.

A continuacion se presentara un ejemplo de este modelo. El modelo consiste
en tres estados que caracterizan una enfermedad cronica. Estos estados se
representan por ¢valos, y las posibles transiciones entre estos estados se

ilustran por flechas circulares.
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El primer estado del proceso de ia enfermedad se define como estado
asintomatico, lo que indica que el paciente ha contraido la enfermedad, pero no
ha expenmentado los sintomas o sus consecuencias.

De este estado de la enfermedad, los pacientes pueden moverse al estado de
“Muerte” con una probabilidad de transicién igual a cualquier causa de muerie,
menos la probabilidad de muerte por la enfermedad en cuestion o al estado de
progresion de la enfermedad.

Es precisamente en el estado de progresién de la enfermedad donde los
pacientes expenmentan los sintomas de la enfermedad y se incrementa el
nesgo de morir como resultado directo de la enfermedad.

El estado del modelo de Markov en el cual es imposible salir se le conoce como
“estado de absorcién” y el ejemplo mas comun de un estado de absorcion es
la muerte.

Figura 5. Ejemplo de un modelo de Markov de una enfermedad progresiva.

Enfermedad asintomatica Pt Muerte natyral
Pt Preg* [(1-Efecto)]

Enformedad progresiva

Pt Muere por enfermedad +
Pt Muerte natural

-
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Los estados de la enfermedad se representan por los ovalos, y las posibles
transiciones entre los estados se representan por las flechas circulares. Las
anotaciones adyacentes a las flechas de transicidbn corresponden a las
probabilidades de transicion del modelo.

Abreviaturas: Pt Prog= Probabilidad de transicion hacia la progresion de la
enfermedad.

Efecto= Efectividad de un farmaco en términos de reducir la probabilidad de
transicion a la progresion de la enfermedad.

Pt Muerte natural= probabilidad de transicion por muerte natural.

Pt Muerte por enfermedad= Probabilidad de transicion a la muerte como causa
directa de la enfermedad.
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Ill. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En México el cancer de mama se ha colocado en los primeros niveles de
mortalidad en mujeres en edad productiva, la edad media de [os fallecimientos
por esta causa es de 56 anos y la mayor proporcion de muertes por esta causa
ocurren entre [0s 45 y los 55 anos, grupo en el cual se constituye en la segunda
causa de muerte, so6lo por debajo de la diabetes. Este tipo de padecimientos
crénico degenerativos, se puede tratar desde diferentes perspectivas
farmacoterapéuticas, dependiendo del estadio de la enfermedad. Los
tratamientos para tratar el cancer de mama, son muitiples y difieren en
seguridad, eficacia y costos.

En la actualidad, en los paises desarrollados, la mayor parte de las mujeres
con cancer de mama son detectadas en el estadlo | © en el estadio Il. La
cirugla puede curar a la mayoria de las mujeres que presentan el tumor in situ,
y aproximadamente a |a mitad de todas las pacientes en estadio |I.

En general, existen pocos estudios que evallan el costo y carga de la
enfermedad. En el caso particular del cancer de mama es importante conocer
todos los elementos que conforman la carga de la enfermedad y los beneficios
especificos de cada terapia.

Dichos elementos permitirian establecer relaciones de costo/efectividad/utilidad

para el sistema publico de atencion a la salud, en particular, para el IMSS.

Por lo anterior, surge la siguiente interrogante de investigacion. ;Cual es la
carga y el costo del cancer de mama temprano (estadio | y I)? y en
consecuencia  cual es la terapia que ofrece una mejor relacidon de
costo/efectividad/utilidad (calidad de vida) en la Unidad Médica de Alta
Especialidad (UMAE) Gineco-Obstetricia No 3 del Centro Médico Nacional “ La
Raza” del IMSS.



IV OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Realizar un estudio de costo y carga de la enfermedad vy
costo/efectividad/utilidad, entre los diferentes tratamientos a mujeres con
cancer de mama temprano { Estadio | y Il } atendidas en el servicio médico de
la Unidad Médica de Alta Especialidad (UMAE) Gineco-Obstetricia No 3 del
Centro Meédico Nacional “ La Raza” del IMSS.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

> Realizar un estudio de costo de la enfermedad.
> Realizar un estudio de carga de la enfermedad

» Realizar un estudio de costo/ efectividad/ utilidad.



V HIPOTESIS

La terapia de conservacion de la mama en conjunto con la terapia sistémica
adyuvante y radioterapia, tiene una relacion de costo / efectividad /utilidad
superior a las tratadas con terapia de extirpacion total de {a mama en conjunto
con la terapia sistémica adyuvante y radioterapia y una carga de la

enfermedad mas favorable.
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VI METODOLOGIA

6.1. Definicion del ambito de estudio

El ambito de estudio y la poblacién fueron las pacientes diagnosticadas con
cancer de mama temprano tratadas en ta Unidad Médica de Alta Especialidad
(UMAE) Gineco-Obstetricia No 3 del Centro Médico Nacional * La Raza" del
IMSS.

En este estudio se realizd un analisis farmacoecondmico para determinar la
relacion costo y carga de la enfermedad y costo/efectividad/ utilidad entre los
diferentes tratamientos que se les da a mujeres 35 a 65 afos de edad con
cancer de mama temprano (estadio o etapa | Y Il de acuerdo al sistema de
clasificacidon llamado “Tamafio del Tumor, Nodo Linfatico Regional, Metastasis

Distante” (TNM por siglas en inglés).

6.2. Disefio del estudio
Se realizé un estudio observacional, transversal y analltico.

6.2.1 Se solicitd el registro del presente protocolo y fue aprobado por el comité
de ética del hospital.

6.2.2 Analisis de datos demograficos y clinicos de los pacientes (sexc, edad,
patologias, lugar de residencia, fecha del primer diagnéstico, farmacoterapia,
etc.)

6.2.3. Se analizaron los expedientes clinicos de mujeres que asistieron al
servicio de guimioterapia en el periodo del estudio (15 de Octubre al 30 de
Diciembre del 2006), previamente tratadas con alguna de las alternativas de
tratamiento para el diagnéstico de cancer de mama temprano (estadio | y I1).
68.2.4 Se dividieron los expedientes con diagnéstico de cancer de mama
temprano en diferentes grupos, de acuerdo a la terapia que recibieron. '



6.3. Criterios de inclusion, exclusién y eliminacién

6.3.1 Criterios de inclusion

6.3.1.1 Todas las mujeres mayores de 35 afnos con cancer de mama en las
etapas | y Il (TNM) tratadas en el servicio meédico de la Unidad Medica de Alta
Especialidad (UMAE) Gineco-Obstetricia No 3 del Centro Médico Nacionai * La
Raza" del IMSS, durante el periodo de estudio (1 de Septiembre al 30 de
Noviembre del 20086).

6.3.1.2 Todas las mujeres > 35 y < de 65 anos de edad con expediente clinico
previo al inicio del presente estudio y que estuvieran comprendidas en el
criterio anterior.

6.3.2 Criterios de exclusion

6.3.2.1 Todas las mujeres menores de 35 afnos y mayores de 65 anos.

6.3.2.2 Todas las mujeres que no tuvieron expediente previo al inicio de este

estudio y que estuvieron en etapas supernores (lll y IV)

6.3.2.3 Todas las mujeres que comprendidas en ias etapas | y It de cancer de

mama, con otro tipo de cancer.

6.3.2.4 Mujeres embarazadas

6.3.3 Criterios de eliminacion

6.3.3.1 Pacientes que no acudieron a cita medica programada o a la terapia

6.3.3.2 Pacientes que fueron hospitalizadas por otra causa durante el periodo
de estudio '

6.3.3.3 Pacientes en terapia intensiva o de emergencia



6.3.3.4 Pacientes con expediente clinico procedentes de otros hospitales ¢ sin

terapia.

3.3.5 Pacientes que en el transcurso de este trabajo, evolucionaron a estadios

superiores.

6.4. Definicion de variables del estudio:

Tabla 10. Variables del estudio.

Edad Afos
Etapa de la enfermedad I 6l
Tiempo con la enfermedad Meses

Tipo de cirugia

Radical o Conservadora

Tratamiento con radioterapia

Descripcion de intervencion

Tratamiento con quimioterapia

Descripcién de intervencion

Tratamiento con hormoncoterapia

Descripcion de intervencion

Costos directos

Todos

Costos Indirectos

Todos

Calidad de vida

% {porcentaje)

6.4.1 Variables cualitativas

o Etapa de la enfermedad
e Tiempo con la enfermedad
* Tipo de cirugia

» Tratamiento con radioterapia

» Tratamiento con quimioterapia

o Tratamiento con hormonoterapia

o Calidad de vida

58




6.4.2 Variables Cuantitativas
» Calidad de vida
» Edad
o Costos directos

e Costos indirectos

6.5. Disefio de estudio de calidad de vida

Se aplicaron dos tipos de cuestionario al total de los pacientes incluidos en el
presente estudio ambos cuestionarios se aplicaron a las pacientes que estaban

en el sexto ciclo de quimioterapia.

a) El cuestionario QLQ-C30 (ya validado en Mexico), es para medir la
calidad de vida en pacientes con cancer en general.
b) El cuestionario QLQ-BR23 (ya validado en México) es para medir la

calidad de vida en pacientes con cancer de mama.
Caracteristicas de los cuestionarios de calidad de vida.

El cuestionario QLQ-C30 esta compuesto de tres escalas: la escala global de
salud con dos items, la escala funcional con 15 items y la escala de sintomas
13 items. La escala de sintomas consta de 6 items con preguntas individuales
y nueve items con mas de una pregunta. Ver Tabla 11.
Todas las escalas de los items individuales y compuestos, se miden en un
intervalo de 0 a 100.
 Un valor alto en los items de Escala funcional, representa un nivel alto o
un nivel saludable de funcicnamiento.
« Un valor alto en el "Estado global de salud”, representa un nivel alto de
calidad de vida.
e Un nivel alto en los "Sintomas”, representa un nivel alto de

sintomatologia o problemas de salud.
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Tabta 11. Descripcion de los parametros evaluados en el cuestionario QLQ-

C30.

Parametro Items evaluados | Clave No de ltems
Escala Global de Salud 2 QL2 29, 30
ESCALAS FUNCIONALES

Funcionamiento fisico 3 PE2 1-3
Funcionamiento general 2 RF2 6,7
Funcionamiento emocional 4 EF 21-24
Funcionamiento cognitivo 2 CF 20,25
Funcionamiento social 2 SF 26,27 ]
ESCALA DE SINTOMAS

Fatiga 3 FA 10,12,18
Nausea y vomito 2 NV 14,13

Dolor 2 PA 9,19

Disnea I DY g

Insomnio I SL 11

Pérdida de apetito | AP 13
Constipacion | CO 16

Diarrea | DI 17
Dificultades financieras l Fl 28

El principio del analisis del cuestionario es el mismo en todos los casos:

1. Estimar el valor numeérico promedio de los [tems que contribuyen a

formar cada escala.

2. Utilizar una transformacion linear para estandarizar los valores a un

intervalo de 0 a 100.
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El cuestionario QLQ-BR23 consta de 23 items que evaluan efectos adversos
del tratamiento, imagen corporal, funcionamiento sexual y perspectiva a futuro,

el principio del analisis de este cuestionario es idéntico que el QLQ-C30.

Tabla 12. Descripcion de los parametros evaluados en el cuestionario QLQ-
BR23.

Parametro [tems Clave No de
cvaluados pregunta
ESCALAS FUNCIONALES
Imagen corporal 5 BRBI 9-12
Funcionamiento sexual 2 BRSEF 4,15
Perspectivas en sexualidad 4 BRSEE [y
Perspectiva a futuro 2 BRFU 13
ESCALA DE SINTOMAS
Efectos adversos por la terapia 3 BEST [-4,6,7,8
Malestar en la mama 2 BROS 2(1-23
Malestar en los brazos 2 BRAS 17-19
Pérdida de cabello 1 BRHL 5

Se obtuvo la firma de consentimiento informado de todas las pacientes

participantes en el presente estudio antes de la realizacion del cuestionario.

6.6 Diseno del estudio farmacoeconémico de costo y carga de la

enfermedad y costo efectividad.

Para el estudio de costo y carga de [a enfermedad y costo/efectividad, se siguio

el esguema que a continuacién se describe en la Figura 6.
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En la Figura 6 se muestra de manera general, la metodologia para un estudio
de costo de la enfermedad.

Figura 6. Metodologia utilizada en el estudio de costo de |la enfermedad y

costolefectividad.
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6.6.1 Escenario del estudio

Este es comun para los tres tipos de estudios farmacoecondmicos incluidos en
la presente investigacion:

Calidad de vida, costo y carga del cancer de mama y costo/efectividad.

La poblacion seran las pacientes diagnosticadas con cancer de mama

temprano tratadas con MRM o con cirugia conservadora (alternativas).
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6.6.2 Determinacion de la perspectiva del estudio.

La perspectiva del estudio sera de la sociedad mexicana, en particular sistema
de seguridad publica (IMSS) ya que en esta se engloban todos los costos y es

la mas representativa para estimar el costo y la carga de la enfermedad.

6.6.3 Horizonte temporal

La expresion “horizonte temporal” se emplea para especificar un periodc
durante el cual se consideraran los resultados de un analisis
farmacoecdénomico. En la presente investigacion, se exprese como un numero
fijo de meses (6 meses) en relacion con las variables clinicas de eficacia y

seguridad de los tratamientos

6.6.4 Descripcion de las entradas y salidas de las alternativas (“inputs” y
“outcomes”) para un estudio de costo y carga de la enfermedad y costo

efectividad.

En este caso se consideraran, los costos directos y los costos indirectos.

a) costos directos

En los costos directos se incluyen los costos de hospitalizacion, costos de
adquisicion de medicamentos, costos de pruebas de laboratorio, costos de los
efectos adversos de los medicamentos, costos por tiempo de la enfermera,
costos de la visita medica, costo de preparacion del medicamento.

b) costos indirectos

Para evaluar los costos indirectos, se desarrcllo un cuestionario en el que se
recolecté datos gue permitieron calcular costos indirectos como son: lugar
donde reside la paciente, tiempo que tarda en llegar al hospital para su
tratamiento, costo de transporte, numero de personas gue le acompafian,

ocupacién del paciente y de su acompanante.
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En los costos indirectos se evaluaron los costos por pérdida de productividad,
costos por gastos de transporte, costos por cambios en la dieta, modificaciones

en el hogar como consecuencia de la enfermedad.

6.6.5 Seleccidon del método farmacoecondmico.

El método farmacoeconémico utilizado fue de costo/carga de la enfermedad v

costo/efectividad/utilidad.

6.6.6 Asignacion de valores monetarios a cada uno de los recursos

consumidos de cada una de las alternativas

Se explicita el origen y forma de calculo de todos los costos. Todos los

costos se expresaron en moneda nacional (pesos).
6.7 Estimacion de costos médicos directos

Para la estimacion de costos médicos directos, se clasificaron los costos por
costos médicos directos y costos medicos indirectos, la informacion de este tipo
de costos se baso en el documento “informe técnico para la estimacion de
costos e intervenciones medicas en el IMSS" proporcionados por el
departamento de finanzas del hospital, algunos de estos costos fueron

actualizados al afo 2006.%°

Se consideraron las etapas o estadio de la enfermedad, y los recursos
empleados en términos de tiempos de personal, y la cantidad de insumos
empleados dentro del procedimiento. Para conocer los gastos, se obtuvo la
informacion de la Direccion de planeacion y finanzas, conservacion y servicios

generales del hospital.
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6.7.1 Costos médicos directos
Personal:

e Médico
e Enfermeras y personal tecnico

» Intendencia y servicios generales (mantenimiento)

Para conocer el tiempo dedicado en cada intervencion, se identifico al personal
médico, enfermeras, personal técnico y administrativo, se cuantifico el tiempo
empleado en sus actividades relacionadas con la intervencién, se asocio el

salario con su actividad y se le asigno un valor monetario.

Tabla 13. Estimacion de costos directos de personal en el IMSS.

Componente Fuente Aplicacién
identificacion del Jofes de serviclo | Conocer la plantilia de personal
personal
Salanio Integrado Neto Direccion de Conocer el salarlo integrado neto anual,
finanzas
Productividad del Jefa de servicio Conocer la productividad mensual del personal médico con
personal médico base al tlempo que dedica a los serviclos de consulta (C),

cirugia {Q) y hospitalizacion (H).

Coslo diracto del Jefe de servicio Obtener el promedio del salarlo Integrado neto anual por

personal categoria o especialidad medica.

Salario integrado neto anual 112 = costo mensual del personai
(CMP). CMP/22= costo por jornada laboral (CJL) CJL *
proporcién de tempo dedicado a C, Q, ¢ H= costo del personal

por intervencion.

6.7.2 Consumibles: (medicamentos, material de curacién y Kkits de

diagnostico)

« Material de curacion
¢ Medicamentos

s Kits de diagnostico
o Qxigeno

¢ Oftros
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El costo de los medicamentos utilizados en quimioterapia se calcularon en base
al expediente individual de las pacientes, de cada paciente se obtuvo |a lista de
medicamentos consumidos durante su terapia, se calculd el costo por
miligramo y este costo se multiplico por los miligramos de medicamento

consumidos durante los 6 ciclos de guimioterapia.

Para la obtencidn del costo del tratamiento, se utilizaron dos fuentes:

a) Informacién de las presentaciones de cada uno de los medicamentos
{Cuadro Basico del IMSS)

b) Informacién del precio de los medicamentos del Sistema de Abasto
Institucional “SAI” (correspondiente a los costos unitarios por licitacion para el
afo 2006).

Se realizd el calculo de material de curacion y Kits de diagnéstico
(consumibles), mediante |a técnica de micro-costeo, primerc se obtuvo la lista,
material de curacion y consumibles del cuadro basico del IMSS y los precios
unitarios de cada uno de ellos, después se realizé una revisidon con los

médicos, técnicos y enfermeras para conocer los recursos utilizados.

Finalmente, se realizé el calculo del costo correspondiente a la frecuencia de
insumos empleados y sefalados por el personal, estos costos estan estimados

por tratamiento completo (seis meses de tratamiento).
YCi=Pi* Qi

Ci= Costo del insumo

Pi= precio del insumo

Qi= cantidad utilizada del insumo i por tratamiento completo

Qi:

o Material de curacion
o Kits de diagnostico
o Oxigeno

e Oftros
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6.7.3 Estimacion de costos por uso de 08 equipos.

» Equipo y dispositivos de emergencia
» Mastografo

» Rayos X

» Sala de cirugia

e Otros

Los componentes que influyen en el costo de equipo medico se encuentran
distribuidos segun: precio de adquisicién, gastos de mantenimiento {(uso de
refacciones y mano de obra de mantenimiento entre otros); depreciacion
{pérdida de valor como consecuencia del paso del tiempo) y valor de rescate

(cuando el equipo ha agotado técnicamente su vida utif).>

El método utilizado para el calculo del costo de equipo médico fue:

CEMj=Y VAEj + Mj + Rj

CEM j = Costo del equipo medico |
VAE | = Valor actual del equipo |
Mj = Mantenimiento del equipo |

Rj = Refacciones del equipo j

Dentro de su estimacion, se utilizé una depreciacion lineal a 10 afios, ajustada
con un valor de rescate del 20% del costo valor de adquisicion. Por lo gue se
considero el 80% del precio de adquisicion del equipo durante su vida util. Para
el instrumental quirdrgico se empled la misma metodologia, asumiendo que el

periodo de depreciacion fue de 5 afos.

El valor actual del equipo se obtuvo de la diferencia entre el precio de
adquisicion del mismo (precio proveedor IMSS) y la depreciacion acumulada
lineal de dicho equipo.

El costo del equipo medico y datos de referencia fueron proporcionados por

personal administrativo del area de finanzas de hospital.
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6.7.4 Costos médicos indirectos
Generales:

s FElectricidad
s Agua

s QOtreos
Administrativos:

= Cuerpo de gobierno

« Jefatura de servicio

Se definieron los gastos generales como aquellos correspondientes a los
gastos necesarios en que incurre el hospital para la prestaciéon del servicio,
perc que no necesariamente entran directamente en contacto con el paciente.

Los Gastos Generales considerados dentro de la investigacion fueron divididos

en cuatro componentes:

1- Gastos administrativos (personal, papeleria, telefonia, etc.).

2.- Gasto de limpieza, vigilancia, otros servicios de apoyo al funcionamiento del
area de prestacion del servicio.

3.- Gastos de mantenimiento y conservacion del hospital.

4.- Gastos de consumibles o insumos para equipos especificos (gas, luz,

agua).

Se utilizaron 3 estrategias para realizar la asignacion de 10s gastos generaies

asociados a los tratamientos seleccionados, que se describen en la Tabla 14.
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Tabla 14. Estrategia de costeo de gastos generales en el hospital.

Gastos

Estrategia de costeo

Gastos administrativos (personal,

Papeleria, telefonia)

Costos Promedio del Hospital

Gasto de limpieza, vigilancia, otros
servicios de apoyo ai funcionamiento del

area de prestacion del servicio.

Costos Promedio del Hospital

Gastos de mantenimiento y conservacion

del hospital.

Costos Promedio del Area o Servicio
Médico.

Gastos de consumibles o insumos para
equipos especificos (gas, luz,

aguay).

Costos Promedio ajustados en funcién de

utilizactdn de recursos.

El calculo de los "Costos Promedio del Hospital” consistio los costos que

reportd el area contable del hospital (Generales), estos se ajustaron de acuerdo

a la técnica de metros cuadrados correspondiente al departamento o servicio

en el cual se realiza el procedimiento, ajustandolos finalmente por la

productividad del servicio, con ello se obtuvieron los costos promedio por

estudio.

CPHosp = GHosp *FM 2:Serv*VarTEst | PServ

CPHosp: Coslos Promedio del Hospital
GHosp: Gasto Generales del Hospital

FM:Serv. Factor de ajuste de metros cuadrados del servicio o area de interés

VarTEst: Factor de Variabilidad por tipos de estudio en el area

PServ: Productividad del Servicic en ese tipo de estudio
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La técnica de metros cuadrados consiste en |la obtencién de un factor de ajuste
(FM2i: Factor de ajuste de metros cuadrados para el area i), que consiste en
dividir el area en metros cuadrados utilizados por el procedimiento (M2i en este
caso es departamento o servicio médico) entre el area total de meftros
cuadrados construidos en el hospital (M2i: Metros cuadrados construidos del

area especifica)

FM2i: Factor de Ajuste de Metros Cuadrados para el area |
M2t Metros Cuadrados construidos Totales del Hospital

M2i: Metros Cuadrados construidos del Area Especifica (servicio)

Calculo del costo promedio del area o servicio:

CParea = Garea *VarTEst / PServ

CParea: Costos promedio del area 0 servicio medico

Gérea: Gasto generales del servicio o area para todos los tipos de estudio que
se realizan en esa area

VarTEst: Factor de variabilidad por tipos de estudio en el area

PServ: Productividad del servicio en ese tipo de estudio.

La segunda estrategia, "Costos promedio del area o servicio médico” consistid
en el calculo de los costos que reportd el area contable del hospital para un
departamento o servicio especifico, ponderando de acuerdo a los expertos en
la realizacion de dichos estudios (jefes de servicio o técnicos encargados de la
realizacion del procedimiento o tratamiento) la proporcion de utilizacidn del
insumo en cuestién correspondiente a dicho tipo de estudio; fue ajustado
finalmente por la productividad del servicio (dividiendo entre el nimero de

estudios realizados en el areaj.

Finalmente, la tercera estrategia utilizada “Costos promedio ajustados en
funcidn de la utilizacién de recursos” se desarrollé de la siguiente manera:
cuandq se identificé dentro del departamento o servicio cudl era el consumo

promedio de recursos para la realizacién de dicho tratamiento, se calculé el
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gasto anual realizado en dicho insumo ¢ consumible entre el numero de
estudios realizados, generandose de esta forma los costos promedio de los

recursos utilizados en cada estudio ¢ tratamiento.
CPAF Prod = GIEArealPServ

CPArea (CPAFProd): Costos promedio ajustados por funcion de utilizacidén de
recursos.

GlEArea: Gastos generales especificos del servicio o area para la produccion
del estudio o tratamiento.

PServ: produccion de estudios en el servicio.

6.8 Identificacion de todos los recursos necesarios para conducir el

analisis.

Opinién de expertos como son oncdlogos, enfermeras, administradores, etc.
Software para realizar los modelos matematicos, en este caso para modelo

de Markov.
6.9 Establecimiento de las probabilidades de los eventos.

Acopio de informacion para llenar el arbol de decisiones o informacién para
poder modelar. Efectividad de la terapia esperada en porcentaje de
probabilidad.

Se tomé como porcentaje de sobrevivencia las reportadas en el estudio de
Fisher et al 1995° en este estudio comparan los porcentajes de
sobrevivencia al comparar la MRM vs la C. conservadora, dado que todos los
estudios reportan datos similares, se tomara el mas reciente (2001).

Los resultados de este estudio concuerdan con los resultados obtenidos en
investigaciones anteriores. E|l porcentaje de sobrevivencia para cirugia
conservadora fue de 58%, comparado con 60% para MRM.*°

Estos datos concuerdan con los reportados por el servicio de oncologia del
Hospital Centro Médico Nacional "La Raza”.
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6.10 Diseiio del modelo farmacoeconémico

El modelo farmacoecondmico utilizado fue el modelo de Markov (arbol de

ciclos).

6.11 Analisis de sensibilidad e incremental.

Se realizo un analisis de sensibilidad univariado con ia terapia que presenté la
mejor relacién costo efectividad, al modelar las variables eficacia
(sobrevivencia a 10 anos) y costo. Las variaciones se alimentaron en el arbol
de ciclos y se recalcularon los valores en el programa Dafa.

El costo incremental-efectividad de la mejor estrategia terapéutica, es la

diferencia de costos dividida por la diferencia de los efectos.

C/E= Ca-Cb/Ea-Eb

En donde:

C/E= Costo efectividad incremental.

Ca= Costo de la intervencidan mas costo efectiva.

Cb= Costo de la intervencién menos costo efectiva.
Ea= Efectividad de la intervencidn mas costo efectiva.

Eb= Efectividad de |a intervencion menos costo efectiva.

Para el analisis incremental se consider¢ una cohorte de 5000 pacientes.

Cualguier medida debe expresarse en funcién de una estimacién puntual y de
una indicacion de su fiabilidad. El analisis de sensibilidad determina el efecto
en el resultado de la variacién de las estimaciones de probabilidad por medio
del intervalo de valores posibles o probables. En este caso se estimé la

sobrevivencia a 12 afos para cada alternativa.
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6.12 Ajuste temporal y tasa de descuento
El ajuste temporal se hace necesario para reflejar la preferencia de los
individuos por recibir lo mas pronto posible los beneficios y pagar lo mas tarde
posible.
Actualizar el valor de un efecto futuro quiere decir calcular su valor actual
equivalente, en el momento presente.
La férmula para calcular el valor actual (VA) de la cantidad X disponible dentro
de n afos, siendo t el tipo o tasa de descuento (se asumid un 5%). Se asumio
n= a 5 afios de sobrevivencia con tratamiento, X= al costo total calcuiado por
seis meses de tratamiento para cada alternativa.

VA=X/(1+t)"

6.13 Disefio estadistico

Se analizaron los datos utilizando estadistica parametrica y no parameétrica,
para comparacion de grupos con el paquete estadistico SPSS version 13.

Para el estudio de calidad de vida, cada parametro de los cuestionarios fue
estandarizado usando una transformacién linear, tal como se describe en
“‘EORTC QLQ-C30 y QLQ-BR23 scoring manual”.

Se realizo un analisis bivariado entre los resultados de cada intervencion (MRM
vs Cirugia conservadora) mediante un analisis de varianza (ANOVA). Las
diferencias entre las intervenciones fueron consideradas significativas con un
valor de p < 0.05.

Se consideraron importantes las interacciones que resultaron significativas, o

que tienen importancia clinica.

En el estudio farmacoeconomico, se evaluaron los costos y la razon de costo/
efectividad/utilidad para cada tratamiento, siguiendo la metodologia
farmacoecondmica descrita, se realizé un andlisis de sensihilidad y otro de

analisis incremental.
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Vii RESULTADOS Y DISCUSION
7.1 Ambito y disefio del estudio.

Se realizd un estudio observacional, transversal y analitico en pacientes
atendidas en el servicio de consulta externa de quimioterapia de la Unidad
Médica de Alta Especialidad Gineco-Obstetricia No 3 del Centro Médico
Nacional “La Raza" en México DF. del 15 de octubre al 30 de diciembre del
2006. E| estudio fue revisado y aprobado por el comité de ética del hospital.

El primer criterio de elegibilidad, fueron pacientes que acudieron durante el
periodo de estudio a la unidad de administraciéon de quimioterapia, la cual esta
ubicada en la planta baja del hospital, esta unidad cuenta con los recursos

necesarios para la administracion del tratamiento a 60 pacientes por dia.

Se analizaron los expedientes de 506 pacientes, Tabla 15, que acudieron a
recibir tratamiento durante el perlodo de estudio, de las cuales, se
seleccionaron 102 expedientes de pacientes que cumplian con los criterios de
inclusién. La mayoria de las pacientes que no fueron incluidas, estaban en

estadios Il y IV de cancer de mama o tenian algun otro tipo de cancer.

Tabla 15. Resultados del analisis a los expedientes incluidos en el estudio

TNM no. Porcentaje
Cancer | pacientes
mama
I 8 1.58
[A 54 10.67
IIB 51 10.08
A 131 25.89
1B 71 14.03
\% 67 13.24
NCTFU 61 12.06
Cervix 20 3.95
Ovario 43 8.50
Total 506 100
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En la Tabla 15 y Grafica 5 se puede observar que del total de las 506
expedientes de pacientes que acudieron durante el periodo de estudio, el
12.45% (63) correspondieron a pacientes con cancer de cervix y de ovario; en
relacion a las pacientes con cancer de mama en el estadio |, sélo se detectaron
1.58% de las pacientes (8), estadio A 10.67%(54), IIB 10.08% (51), en el
estadio llIB 14.03% (71), y en el IV 13.24% (67). Es importante senalar que en
los estadios superiores de cancer de mama al 1B (llIA, IlIB y IV) se encontraron
el 53% (269) de las pacientes, estos resultados no son consistentes con los
datos de deteccion temprana de cancer de mama en otros pais, en que tienen
programas mas eficientes que en México para el diagnostico temprano, tal es el
caso de los EUA y de otros paises desarrollados.” Sin embargo, estos
resultados son consistente con los reportados por Secretaria de Salud en
donde se seflala gue en Meéxico, la deteccidn el cancer de mama en estadios

temprano es muy baja. °

Grafica 5. Tipo de cancer en pacientes atendidas durante el periodo de estudic
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Enla Tabla 16 y Grafica 6 se muestra la distribucion y frecuencia de las edades
de las pacientes que acudieron al servicio de quimioterapia durante el periodo
de estudio, en esta Tabla se incluyen los datos recabados en los 506
expedientes, se puede observar que un 82.8% de las pacientes se encuentran
en un intervalo de edad de 26 a 65%. En cuanto a este intervalo de edad, se
encontrd que es consistente tanto con los datos de los paises desarrollados

como con los datos nacionales.*®

Tabla 16. Distribucidn de edades de las pacientes atendidas durante el estudio.

Edad Frecuencia = Porcentaje |
rango  15-25 3 6 |
26-35 35 69.
36-45 104 206
46-55 148 292
56-65 132 26.1
66-75 68 13.4 |
76-95 16 3.2
Total 506 | 1000 |

Grafica 6. Distribucidn de edades de las pacientes atendidas durante el estudio.
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7.2 Analisis de datos demograficos y clinicos de los pacientes.

En la Tabla 17 se pueden observar las variables sociodemograficas de la
poblacién en estudio 102 pacientes, el 43.1% (34) de las mujeres incluidas en
este estudio estaban en la edad de 56-65 afos, sin embargo un numero
importante de mujeres 31.4% (32), estaban en edad productiva, entre 46-55

anos.

Asi mismo en el estadio llA y IIB se encuentran el 92.2%(34) de las pacientes,
mientras que en el estadio |, solo el 7.8% (8). En relacion al tipo de cirugia, la
MRM represento casi la totalidad de las pacientes 82.4%.

Estos resultados indican que el mayor numero de mujeres (84) fueron tratadas

con MRM (Mastectomia radical modificada) y sélo 18 con cirugia conservadora.

En un estudio realizado en los EUA, encontraron un mayor numero de mujeres
tratadas con cirugia conservadora (¢. conservadora) vs las tratadas con
MRM.%®

En relacién al tratamiento con quimioterapia, el 80.4%(82) de las pacientes
fueron tratadas con FEC (fluoracilo, epirrubicina, ciclofosfamida), 14.6% (15)
con CMF (ciclofosfamida, metrotexato, fluoracilo) y 4.9% (5) con otros
tratamientos.

En la mayoria de los casos 57.9% (59) soélo tenian educacién basica,
educacion media 23.5% (24). '

El 73.4% (75) tenian como ocupacion el hogar. En comparacién con otros
estudios en los que la mayoria de las mujeres eran empleadas, en nuestro

estudio, se ocupaban del hogar y por tanto, no perciben ingresos propios.*

En la mayoria de los casos las personas que acompafaron fueron el hijo
36.27% (37) y el esposo 30.40% (31). Los datos sobre la ocupacion del
acompanante son similares al estudio de Pandey M et al en que también
identifican que el acompanante esta desempleado y en nuestro caso, el
80.39% se dedican al hogar.”’
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En el estudio anteriormente citado, el grupo poblacional tenia una educacion
mucho mas elevada que las pacientes incluidas en el presente estudio; en el
citado estudio, al comparar |la educacién entre ambos grupos (c. conservadora
vs MRM) encontraron que las pacientes con ¢. conservadora tenian un grado
de educaciéon superior significativamente mas alto {(p< 0.0001). En el presente
estudio se puede observar que la mayoria tenian una educacion entre basica y
media 81.4% (83) y 84 de estas mujeres fueron tratadas con MRM,

observandose la misma relacién que en el citado estudio.”®

Se muestra en la misma Tabla 17 que el 36.27% (37) de las pacientes tardan
menos de sesenta minutos en trasladarse al hospital, mientras que el 55.88%
(65) de las pacientes, tardan en trasladarse al hospital entre sesenta y ciento
veinte minutos. Este tiempo fue medido en minutos dado que la Ciudad de
Meéxico tiene un trafico muy congestionado y la distancia en Kilémetros era
dificil de medir tanto por el congestionamiento como por la escolaridad de las
pacientes, en otros estudios de calidad de vida, lo han medido en términos de

Kilometros, por lo cual no se puede establecer una comparaciéon.®

Tabla 17 Variables socio-demograficas de la poblacién en estudio.

Grupo Nimero de pacientes | Porcentaje
0/0

Edad 35-45 26 255

48-55 32 314

56-65 34 431
Estadic I 8 7.8

A 47 46.1

1B 47 46.1
Tipo de cirugia Conservadora 18 17.6

MRM 84 82.4
Quimioterapia CMF 15 146

FEC 82 80 4

QOtros 5 4.9
Nivel de educacion Sin estudios 2 2

Educacion basica 59 579
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Educacién media 24 23.5
Educacion tecnica | 15 14.7
Licenciatura 2 2
Ocupacion Hogar 75 73.4
Empleado 24 23.7
Autoempleo 3 2.9
Persona que le acompafia Esposo 31 30.40
Hijo 37 36.27
Hermanos 14 13.72
Amigo 15 14.70
Ctra persona 5 4.91
Qcupacion del | Hogar 82 80.39
acomparniante
Empleado 18 17.64
Aulo empleo 2 1.97
Tiempo de traslado al | <60 37 36.27
hospital (min.)
61-90 17 16.67
91-120 40 39.21
> 120 8 7.85

MRM. Mastectomla radical modificada.
CMF. Ciclofosfamida, metrotexato, Flouracilo.
FEC. Flouracilo, Epirrubicina, Ciclofosfamida.

7.3 Resultados del estudio de calidad de vida

7.3.1 Resultados del analisis de los cuestionarios de calidad de vida

De las pacientes seleccionadas para el estudio, se realizé un analisis de los
expedientes y se les aplicaron dos tipos de cuestionarios, el primer cuestionario
fue el QLQ-C30, cuestionario desarrollado por EUROTC Qualyty of Life Group,
con sede en Bruselas, Bélgica. Este cuestionario ya esta validado en México y
se obtuvo permiso por escrito para su aplicacion, el instrumento esta  dividido
en dos secciones, la primera es para medir la calidad de vida en pacientes con
cancer en general y la segunda en pacientes con cancer de mama en

especifico (QLQ-BR23). Se anexa copia del permiso al final del documento.
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Estos cuestionarios se aplicaron en las pacientes que estaban en el Ultimo
ciclo de quimioterapia. Todas las participantes firmaron una carta de

consentimiento informado.

7.3.2 RESULTADOS DE CUESTIONARIO QLQ-C30 POR TIPO DE CIRUGIA.

En la Tabla 18 se puede observar que como resultado de la aplicacion def
cuestionario QLQ-C30, a las pacientes y analizando las escalas se encontrd
que la funcidn fisica (p<0.05) fue significativa entre las mujeres tratadas con
MRM vy las tratadas con cirugia conservadora. En la escala de sintomas se
encontré que el item que tuvo un valor significativo fue nausea y vémito. No se
encontrd que existiera una diferencia significativa en el “Estado global de salud”
entre ambos grupos de pacientes, sin embargo el grupo de mujeres con terapia
conservadora presenta un valor mas alto en el “Estado global de salud’,

representando por o tanto un nivel mas alto de calidad de vida.

Tambien se observa en la misma Tabla 13 que en tres de cinco de las escalas
funcionales el grupo de mujeres con cirugia conservadora presentaron un nivel
mas alto de funcionamiento que las tratadas con MRM, a excepcion de funcion
emocional (72.22 Vs 66.20) y funcion cognitiva (87.10 Vs 78.70).

Dentro de la escala de los sintomas, el unico resultado significativo al

comparar ambos grupos de tratamiento fue nausea y vomito (p< 0.05).

Un nivel alto en los “sintomas”, representa un nivel alto en sintomatologia o
problemas de salud y asi podemos observar en la misma Tabla 13 que de
nueve sintomas, seis aparecen mas altos para el grupo con MRM en
comparacion con el grupo de cirugia conservadora, indicando mayores

problemas de salud en el primer grupo que en el segundo.

Los resultados en este grupo de mujeres proveen informacidén acerca de la
calidad de vida de las mujeres y el impacto de los tratamientos en su calidad de
vida. Los hallazgos del presente trabajo apoyan los encontrados en otros
estudios previos en donde se sugiere que independientemente del estadio o
tipo de cirugla en que se encuentren estas pacientes, comparten similares

preocupaciones psicolégicas como es el insomnio v la falta de apetito.*
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Tabla 18. Resultados del cuestionario QLQ-C30 por tipo de cirugia.

ESCALA DE ESCALA | MRM C. ANOVA
FUNCIONES CONSERVADORA
(N=84) (N=18) (valor de p)
ESTADO GLOBAL QL 67.65 72.22 0.181
SALUD
ESCALAS
FUNCIONALES
FUNCION FISICA PF 86.34 91.85 0.036
ROL FUNCIONAL RF 72.22 76.85 0.312
FUNCION EF 72.22 66.20 0.260
EMOCIONAL
FUNCION CF 87.10 78.70 0.073
COGNITIVA
FUNCION SOCIAL SF 79.56 79.63 0.991
ESCALA DE
SINTOMAS
FATIGA FA 25.26 22.83 0.577
NAUSEA Y VOMITO NV 17.06 6.48 0.043
DOLOR PA 2499 16.66 0.056
DISNEA DY 9.52 7.40 0.605
INSOMNIO SL 15.07 20.36 0.365
FALTA DE APETITO AP 10.71 9.25 0.805
CONSTIPACION CcO 13.49 16.66 0.557
DIARREA DI 4.36 7.40 0.392
DIFICULTADES FI 39.28 27.77 0.128
FINANCIERAS

En la Grafica 7, se observa la calidad de vida por dimensiones en los que el

asterisco significa aguellas que fueron significativas.

Se observa en la misma Grafica 7, que aungue no se alcanza el nivel de
significancia (p< 0.05) en |a mayoria de los parametros evaluados, se observa
en general una mejor calidad de vida en las pacientes que fueron tratadas con
cirugia conservadora. Consistentemente con varios trabajos previamente
publicados, se observaron pocas diferencias significativas entre los tipos de
cirugia (c. conservadora vs MRM) para las distintas dimensiones de calidad de
vida. Pareciera la mastectomia por si misma no reduce sustancialmente la
calidad de vida de las pacientes en comparacion con la cirugia conservadora, a

excepcion de nausea y vomito.*
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Gréfica 7. Dimensiones de las escalas de calidad de vida por grupo de
tratamiento.
Dimensiones de las escalas de calidad de vida por grupo de

tratamiento MRM vs Conservadora
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7.3.3 RESULTADOS DE CUESTIONARIO QLQ-BR23 POR TIPO DE
CIRUGIA.

En la Tabla 19 se muestran los resultados del cuestionano especifico de
calidad de vida para mujeres con cancer de mama QLQ-BR23 por tipo de
cirugfa , se puede observar que se encontrdé diferencia significativa entre
ambos grupos (MRM vs c¢. conservadora) en las escalas funcionales, para
imagen corporal y Perspectiva a futuro p<0.05; en ambos items, el grupo de
mujeres con cirugia conservadora tiene un nivel de salud de funcionamiento
considerablemente mas alto (87.03 vs 1941 y 7222 vs 2976
respectivamente).

Este resultado es consistente con otros estudios donde han encontrado que ia
unica diferencia significativa entre ambos grupos es ia imagen corporal.® En
este trabajo las mujeres con C. Conservadora, percibieron mejor calidad de
vida que las pacientes que recibieron MRM, a excepcion de |a pérdida del
cabello en que ambos grupos mostraron similar preocupacion.
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En la escala de sintomas,
significativas entre ambos grupos a excepcion del sintoma de preocupacion por
pérdida de cabello (p>0.05).

todos

los Items resultaron con diferencias

Un nive! aito en los sintomas representa un nivel alto en sintomatologia o

problemas de salud por lo que el grupo con cirugia conservadora presenta

niveles mas bajos en los sintomas y por lo tanto menos problemas de salud, a

excepcion de pérdida de cabello.®

Tabla 19. Resultados del cuestionario QLQ-BR23 por tipo de cirugia.

ESCALA DE
FUNCIONES

ESCALA

MRM

CONSERVADORA

ANOVA
(Valor de P)

ESCALAS
FUNCIONALES

IMAGEN
CORPORAL

BRBI

19.41

87.03

0.0285

PERSPECTIVA A
FUTURO

BRFU

29.76

72.22

0.0371

ESCALA DE
SINTOMAS

EFECTOS
ADVERSOS
SISTEMICOS

BEST

40.93

28.04

0.0133

SINTOMAS EN LA
REGION
AFECTADA

BROS

54.76

8.79

0.001

SINTOMAS EN
BRAZOS

BRAS

44.44

9.87

0.009

PREOCUPACION
POR PERDIDA DE
CABELLO

BRHL

86.11

90.74

0.278

En la Grafica 8, se presentan los resultados del cuestionario especifico para
cancer de mama por tipo de cirugia, se puede observar una diferencia
considerable en todos los parametros evaluados, con excepcion en la

preocupacién por pérdida de cabello.
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Grafica 8. Resultados del cuestionario QLQ-BR23 por tipo de cirugia.
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7.4 Resultados del estudio farmacoeconomico de costo y carga de la
enfermedad y costo efectividad.

A) Perspectiva del analisis farmacoeconémico.

Como se describié en la metodologia, la perspectiva del estudio es la
sociedad mexicana, ya que es la mas amplia e incluye todos los costos.

B} Horizonte Temporal.

Ef horizonte temporal en la presente investigacion, se asumié como un

nimero fijo de seis meses en relacion con las variables clinicas de
eficiencia y seguridad de los tratamientos.
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7.4.1 Costos Indirectos.

En la Tabla 20, se presentan los resultados del cuestionario para estimar
costos indirectos, este cuestionario se aplicé a las 102 pacientes incluldas en el
estudio, en este caso no fueron subdivididos los resultados por estrategia de
tratamiento (MRM vs C. conservadora) ya que por las caracteristicas propias
del tratamiento en ambas estrategias, los costos indirectos se consideran

iguales.

7.4.2 Resultados del cuestionario para estimar costos indirectos

De acuerdo a las respuestas obtenidas del cuestionario de costos indirectos, se
observa en la Tabla 20 que en relacion al Costo por transporte que las
pacientes utilizan para asistir a la consulta y/o terapia en el hospital, se estimé
que 17 pacientes (16.66%), utilizaron como medio de transporte el automovil,
74 pacientes (72.56%) utilizaron como medio de transporte camion, microbus o

metro y 11 pacientes (10.78%) utilizaron como medio de transporte taxi.

En la misma Tabla 20, se observa que el 60.77% de las pacientes,
respondieron que gastaban menos de 50 pesos por visita al hospital, por lo que
se asumio un costo promedio de transporte de 50 pesos por visita la hospital
por paciente, multiplicando este dato por 6 visitas que hacen en promedio
durante su tratamiento da un total de 300 pesos por paciente por tratamiento,

este dato se multiplicé por 102 pacientes, dando un total de 30,600 pesos.

En relacion al tiempo y costo del tiempo en el hospital, (por consulta o terapia)
se observa en |la Tabla 20 que 90 pacientes (88.23%) estan de 4 a 6 horas en
el hospital. Considerando que de acuerdo a los resultados obtenidos en la
Tabla 17 respecto a la ocupacién de las pacientes, se observa que 75
pacientes (73.4%) se dedican a labores del hogar, se asumié que podrian
‘ganar” un salario minimo mensual (SMV) de $1537.32 pesos (salario minimo
vigente en el DF.) y por tanto para calcular el costo del tiempo por consulta y
(0) espera en el hospital, se multiplico el valor inferior del minimo de horas (4

horas} X (SMV) X (mes), el resultado promedio fue de $25.28 pesos
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multiplicado por 6 meses de tratamiento por 80 pacientes el costo por tiempo
fue de $13,651.2 pesos para 4 horas de estancia en el hospital. Para el
calculo del costo de las pacientes gue pasaron 6 horas en el hospital, se siguid
la misma metodologia, se estimoé un costo por 6 horas de $37.77 pesos por dia/
mes de tratamiento, al multiplicarlo por 6 meses de tratamiento se obtiene un

valor de $20,395.8 por 6 horas de estancia en el hospital.

Para obtener los costos por alimentacion durante la visita al hospital, de
acuerdo a los datos mostrados en la Tabla 20, 7 pacientes (6.87%) gastaron
menos de $50 pesos, se asumié un valor promedio de $45 pesos. 11 pacientes
(10.78%) gastaron entre 50 y 100 pesos, se asumio un valor promedio de 55
pesos, y el resto de los pacientes no tuvieron gastos de alimentacién durante
su estancia en el hospital. El calculo para las 18 pacientes que manifestaron
tener un gasto en alimentacion fue de $99,360 pesos por 6 meses de
tratamiento.

Para el calculo de la pérdida de ingresos por motivo de su enfermedad, sdlo 19
pacientes (18.63%) dijeron tener tales pérdidas ccen un valor promedio de
$1500 pesos, por lo que estas pacientes en un periodo de 6 meses de
tratamiento perdieron en ingresos $9000 pesos, que multiplicado por 19, da
como resultado $171,000 pesos para este grupo de pacientes.

El gasto por cambio en la dieta se asumid (Tabla 20) como $1200 pesos/mes
de tratamiento, que multiplicado por 6 meses de tratamiento da un total de

$7,200 pesos, por 102 pacientes da un total de $734,400 pesos.

Para obtener el costo por gastos médicos sin cobertura, se asumid un gasto
promedio de $845 pesos en las 20 (19.6%) pacientes que respondieron (Tabla
20) gue tenian dicho gasto, al multiplicarlo por 6 meses de tratamiento se

obtuvo un costo de $5,070 pesos.

En relacion a los gastos no meédicos relacionados con la enfermedad, 56
pacientes (64.70%) respondieron (Tabla 20) que tenian dicho gasto. El calculo
del costo promedio para este grupo de pacientes por 6 meses de tratamiento
fue de $54,450 pesos.
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gasto al cuestionario aplicado a las pacientes.

Tipo de gasto Tipo ¢ Unidad # de Pacientes Porcentaje
Costo por transporte < 50 {pesos) 62 6077
51-100 (pesos) 3 3040
101-150 (pesos) 2 1.96
151-200 (pesos) 2 1.96
>200 (pesos) 5 4.91
Tiempo en el Hos pital <3 (hrs) 4 3.93
4-6 (hrs) 80 88.23
>7 (hrs) 8 7.84
Costo por alimentacldn <50 (pesos} 7 687
durante estancla hospital
50-100 (pesos) 11 10.78
Ninguno (pesos) 24 82.35
Incapacidad durante la terapia Si 15 1470
No 87 85.30
Pérdida de Ingresos <1000 (Pesos/mes) 4 3.93
1000-2000 (Pesos/mes) 9 8.82
2000-3000 {Pesos/mes) 294
>3000 {Pesos/mes) 3 2.94
Ninguno (Pesos/mes) 83 8137
Gastos por camblos en dieta 1000 {Pesos/mes) 75 73.52
1000-2000 (Pesos/mes) 21 20.58
>2000 (Pesos/mes) 6 59
Gastos médicos sin cobertura Ninguno (Pesos/mes) 82 80.4
<500 {Pesos/mes) 10 9.8
500-1000 (Pesos/mes) 4 392
10C0-2000 {Pesos/mes) 4 392
>2000 (Pesos/mes) 2 196
Gastos no médicos Ninguno (Pesosimes) 36 35.30
ralacionados con la
enfermedad
<500 (Pesos/mes) 19 18.62
500-1000 19 18.62
(Pesosimes)
1000-2000 21 20.58
(Pesos/mes)
>2000 {Pesosimes) 7 6.88

Tabla 20. Descripciéon de los costos indirectos totales agrupados por tipo de
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En la Tabla 21 se presenta el condensado de los costos indirectos antes

mencionados.

Tabla 21 Resultados totales de los costos indirectos

Tipo de costo Valor (pesos)
Costo por transporte | $30,600
Costo por tiempo en el hospital | $13,651.2- $20,395.8
Costo por alimentacién $99360 |
Costo por pérdida de ingresos $171,000
Costo por cambios en la dieta $734,400
Costo por gastos médicos sin $5,070
cobertura
Costo por gastos no médicos $54,450
Costo total minimo 1 $1,108,531.2
Costo total maximo ' $1,115,275.8

7.4.3 Costos Directos
7.4.4 Costos por tipo de cirugia (MRM vs C. Conservadora)

Los costos promedio por paciente por tipo de cirugfa realizada se muestran en
la Tabla 22, estos costos fueron revisados y evaluados con el area de finanzas
del hospital, entre los componentes evaluados para estimar el costo por tipo de

cirugia fue:®

« El costo del personal
» Costo del equipo medico e instrumental
¢ Estudios y examenes preoperatorios y post-operatorios

+ Consumibles {tanque de oxigeno, alcohol, gasas, desinfectantes, etc.)
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 Medicamentos (analgésicos, anestésicos, antibidticos, etc.) necesarios
durante una intervencién quirdrgica.
¢ El costo que representa mantener hospitalizado a un paciente

¢ Gastos generales (luz, agua, servicios)

Se puede observar en la Tabla 22 que el costo de personal y equipc médico e
instrumental en ambas estrategias quirirgicas es el mismo ($1400 pesos). En
cuanto a estudios y examenes de laboratorio pre y post operatorios, para MRM
el costo fue de $8300 pesos, mientras que el costo en cirugia conservadora fue
de $1600.00 pesos.>

Los costos en consumibles (oxigeno, alcohol, gasas, desinfectantes) fueron de
$1900.00 pesos para MRM y 1500 para C. Conservadora.

Se observa en la misma tabla que el costo de los medicamentos es de $850.00

pesos para MRM y $2500.00 pesos para cirugia conservadora.

La estancia hospitalaria es el principal componente en la estimacion de los
costos en cirugia, para MRM fue de $8600.00 pesos y para C. Conservadora
fue de %7000.00 pesos.

Los gastos generales (servicios) fueron los mismos en ambas estrategias

quirargicas.

El costo total por tipo de cirugia para MRM fue de $21910.00 pesos y para C.
Conservadora $14860.00 pesos

Tabla 22. Costos promedio por paciente por tipo de cirugia MRM vs C.

Conservadora.
Costos evaluados MRM C. Conservadora
(Promedio en pesos) (Promedio en pesos)
Personal 1400.00 1400.00
Equipo médico e 160.00 160.00
instrumental
Estudios y examenes 8300.00 1600.00
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Consumibles 1900.00 1500.00
Medicamentos 850.00 2500.00
Estancia hospitalaria 8600.00 7000.00

Gastos generales 700.00 700.00
Total 21910.00 14860.00

Estos costos fueron proporcionados por el Departamento de finanzas del

hospital. >

7.4.5 Terapia farmacolégica (Quimioterapia)

En la Tabla 23, se puede observar que el 95.1% de las pacientes recibieron

como tratamiento de quimioterapia FEC y CMF, de este porcentaje, el 80.4%
fue FEC y el 14.7% CMF, estos dos tratamientos son conocidos como

tratamientos farmacolégicos de primera linea o eleccidén para cancer de mama

en estadlos tempranos.

Tabia 23. Tratamiento farmacologico (Quimioterapia) a las pacientes incluidas

en el estudio.

Tratamiento
Frecuencia Porcentaje

Tratamienta CMF 15 14.7

FEC 82 BO 4

FEC, Navelvine, 1

Docetaxel 1.0

FEC, Docetaxel, Gemzar 1 10

FEC, Gemzar, 1

Carboptatino 1.0

FEC, Taxotere 1 1.0

Docetaxel, Gemzar,

Carboplatino ! 10

Total 102 100.0
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7.4.6 Tratamiento farmacolégico integral.

En la Tabla 24 se presentan ios resultados promedio de los costos por
tratamiento por quimioterapia, entre los parametros evaluados se encuentran:

¢ Elcosto del los medicamentos.

« Examenes de laboratorio y de gabinete

e Consumibles (material de curacién)

+ Mobiliario e infraestructura

¢ Personal

Se observa en la Tabla 24 gque el costo promedio por la adquisicion de
medicamentos fue de $11,060.00 para FEC y $12,692.00 para CMF. Se puede
observar en la misma Tabla 24 que el estimado de costos por concepto de
personal, mobiliario e infraestructura y examenes de |laboratorio fue el mismo
para ambas estrategias farmacologicas.

Se observa en la misma Tabla 24 que el total por ciclo por persona fue de
$11,860.00 para FEC y 13,492.00 para CMF.

El total por seis ciclos de tratamiento son $71,160.00 para FEC y $80,952.00
para CMF,

Los distintos esquemas de tratamiento con quimioterapia se aplican en funcion
de la disponibilidad del medicamento asi como de las multiples necesidades del
paciente segln su estado de salud.

Segun reportes del area de Oncologia del hospital, en estadios tempranos, el
99% de las pacientes reciben CMF o FEC, siendo mas comun [as otras

terapias en estadios superiores,

Tabla 24. Costos de FEC y CMF en el tratamiento de quimioterapia.

Quimioterapia FEC CMF
Medicamentos 11,060.00 12,692.00
Examenes de 600.00 600.00
laboratoric y gabinete
Consumibles 100.00 100.00
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Mobiliario e 40.00 40.00
infraestructura
Personal 60.00 60.00
Total por ciclo 11,860.00 13,492.00
Costos totales por 71,160.00 80,952.00
tratamiento

Costos proporcionados por la Direccién de Finanzas del Hospital >

7.4.7 Costos directos e indirectos para el analisis del modelo

farmacoeconoémico.

En la Tabla 25 se presenta la sumatoria de los costos directos e indirectos que
se utilizaran en el arbol de decisién se calcularon 105 ¢costos por seis meses de
tratamiento por la totalidad de las pacientes (102) que son los meses que dura

en promedic el tratamiento por quimioterapia .




Tabla 25. Costos directos e indirectos por 6 meses de tratamiento de 97

pacientes.

Tipo de costos MRM n=82 C. Conservadora n=15

(pesos) (pesos)

Costos Directos
®Costo $5,835,120.00 $1,067,400.00
quimioterapia !
Costos por cirugia $1,796,620.00 $222,900.00 I
Costo total $7,631,740.00 $1,290,300.00
Directo

Costos Indirectos | $1,108,531.2 - $1,115,275.8 | $1,108,531.2 - $1,115,275.8

Costo total minimo $8,740,271.2 $2,398,831.2

Costo total maximo  $8,747,015.8 $2.405,575.8

? Se muitiplicd el costo por paciente por ciclo completo por el nimero de

pacientes que recibieron quimioterapia con FEC.

Para el calculo de la carga de la enfermedad, se suma el costo total de MRM

mas el costo total de la C. Conservadora.

Como se puede observar en la Tabla 26, en el caso de la MRM, los costos
indirectos totales ($1,108,531.2 -$1,115,275.8) para los 82 pacientes durante
los 6 meses de tratamiento son inferiores a los costos directos ($7,631,740.00)
para el mismd grupo de pacientes. En general, en los paises en desarrollo los
costos indirectos para las enfermedades cronicas son superiores a los costos

% en este caso de cancer de mama tratados con MRM se puede

directos;®
explicar el mayor valor en costos directos por el alto costo de la cirugia radical y
por el hecho de que los costos directos se asumieron iguales en la todos los
casos y el cuestionario no diferencio entre los diferentes grupos de pacientes y

se asumieron promedios.
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En el caso de la cirugia conservadora se observa que los costos indirectos son
ligeramente menores que los costos directos $1,115275.8 y $1,290,300.00

respectivamente,

Asi, la carga total minima es de $ 11, 139,102 pesos para la poblacion en
estudio y la maxima es de $ 11, 152,591.6 pesos para la poblacion total en

estudio.

7.4.8 Resultados del disefio de modelos de decisiéon {modelo de Markov).

Arbol de ciclos

En la Gréfica 9 se presenta el arbol de ciclos de Markov. Los resultados del
modelo de Markov para el tratamiento del cancer de mama en estadios
tempranos (I y Il) se presentan en la Tabla 27.

El modelo fue desarrollado para comparar la relacién costo/efectividad de la
MRM vs C. Conservadora, los costos fueron modelados como costc por
paciente en una cohorte hipotética de 1,000 pacientes, que es el promedio de

pacientes atendidas por cancer de mama por afio en el Hospital.

Gréafica 9. Arbol de ciclos de Markov para las dos alternativas de tratamiento, el
valor de costo efectividad se encuentra en los rectangulos de cada opcion de
tratamiento. La opcién con la linea rosa es la opcién mas costolefectiva
($148,310.38 vs $157,745.28 costo/QALY) (ver Tabla 27).

7.4.8.1 Probabilidad de los tratamientos

Se tomo como porcentaje de sobrevivencia reportadas en el estudio de Fisher
et al 1995, en este estudio comparan los porcentajes de sobrevivencia al
comparar la MRM vs la cirugia conservadora, dado que todos los estudios
reportan datos similares, se tomara el mas reciente (2001). Los resultados del
citado estudio concuerdan con los resultados obtenidos en otras
investigaciones. EI porcentaje reportado de sobrevivencia a 10 afios para
cirugia conservadora en estadios tempranos (I y II) fue de 58%, comparado con
60% para MRM.
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El porcentaje de sobrevivencia en estadios superiores (lll y IV) fue tomado del
estudio desarrollado por “American Cancer Society™ y reporta una
sobrevivencia en estadios supenores 30%.
Estos datos concuerdan con los reportados por el servicio de oncologfa del
Hospital Centro Médico Nacional “La Raza”.

Grafica 9. Arbol de ciclos de Markov para las dos alternativas de tratamiento.
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7.4.8.2 Costo de los tratamientos

E!l costo de los tratamientos se tom¢é de los costos calculados por paciente en
la Tabla 22 y Tabla 24.

Para el caso de la C. Conservadora, se sumaron los costos directos de la
cirugia ($14,860.00) mas el costo directo de la quimioterapia con FEC
($71,160.00). Para la MRM, se sumaron los costos directos de la cirugia radical
($21,910.00) y de la quimioterapia con FEC ($71,160.00).

Se puede observar en la Tabla 27 los resuitados de costos totales por
tratamiento vs la efectividad (sobrevivencia), se muestra la relacién
costo/efectividad de las dos alternativas de tratamiento que se analizaron para
el tratamiento del cancer de mama en estadios tempranos. El tratamiento con
cirugia conservadora presenta la mejor relacion costo/efectividad como se

habia mencionado.

Tabla 27. Resultados del modelo de Markov para el tratamiento de cancer de

mama en estadios tempranos (I y Il).

Estrategia Costo por Eficacia | C/IE
paciente por (sobrevivencia)
tratamiento !
C. Conservadora $86,020.02 ‘ 0.58 | $148310.38
MRM $93,070.02 0.59 | $1577458

7.4.8.2 Resultados del analisis de costo/efectividad

En la Grafica 10, se presentan los resultados del andlisis de costo/efectividad,
se puede observar como el tratamiento mas costo/efectivo es el que esta mas
cercano al origen, en este caso, el tratamiento con cirugia conservadora,

indicando una mejor relacioén.
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Grafica 10. Resultados del analisis de costo/efectividad.
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7.4.8.3 Resultados del analisis de probabilidad de Markov para la
altermativa mas costo/efectiva.

En la Grafica 11 se observan los valores de las probabilidades de permanecer
en cada estado del modelo de Markov, para el tratamiento de cancer de mama
en estadios tempranos con cirugia conservadora, esta Grafica indica que para
las personas gque no responden al tratamiento, la probabilidad de ingresar al
e¢stado de absorciéon (muerte) es aita (linea azul claro). Esta Grafica se obtuvo
del analisis del arbol de ciclos. La linea de azul oscuro es la probabilidad de
sobrevivencia y después de 10 afios se puede observar que tiende a cero. La
linea roja es la probabilidad de evolucién a estadios superiores y es inferior a la
probabilidad de sobrevivencia sin recaida.
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Gréafica 11. Resultados del analisis de probabilidad de Markov
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7.4.8.4 Resultados del analisis de costos

Los resultados por costo de tratamiento por paciente por altemativa de
tratamiento se observan en el arbol de ciclos en la Gréfica 9, se observa que
el costo mas alto corresponde al tratamiento con MRM con $93,070.02 pesos
por tratamiento y para C. conservadora fue de $86,020.02 pesos.

7.4.9 Anélisis incremental

Para este analisis, con el modelo de Markov, se consideré una cohorte
hipotetica de 1000 pacientes. Los resultados se presentan en la Tabla 28,
donde se toma la relacion mas costo/efectiva (tratamiento con cirugia
conservadora) vs |a menos efectiva (MRM). Se puede observar un incremento
en costo por paciente de $7,100.00 pesos.
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Tabla 28. Analisis de costo/efectividad incremental

' Estrategia | Costoftratamiento | Efectividad | C/E | Incremento | Incrementa | Costo/efectividad
| en costo | en incremental
por efectividad
| paciente

Tratamiento | $86,020.02 0.58 $148.310.38 0.0064 '

conservador

Tratamiento | $93,070.00 0.59 $158,758.02 | $7,100.00 | 0.0064 $1,130,221.21

radical

7.4.10 Analisis de sensibilidad univariado

El analisis de sensibilidad univariado, se realiza con el fin de someter a los
valores de los parametros clave del estudio a variaciones a través de intervalos

relevantes.

Se realizd un analisis de sensibilidad univariado de la relacion costo/efectividad
incremental calculado anteriormente, la variable sometida a sensibilidad fue el
costo del tratamiento. Para este analisis con el modelo de Markov, se considerd

una cohorte hipotética de 1000 pacientes.

Los resultados de la relacidon costo/efectividad incremental se reportan como
valores promedio por paciente ($87,500.00) para el tratamiento con cirugia
conservadora y de $92,500.00 para la MRM.

En la Grafica 12 se presenta el andlisis de sensibilidad del costo del
tratamiento, el analisis se modeldé con un aumento en el costo de la cirugia
conservadora en un 10%, se observa en la Grafica que con esta variacién, la

opcion mas costo/efectiva sigue siendo la cirugla conservadora.
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Grafica 12. Andlisis de sensibilidad al variar el costo de la cirugia conservadora
en 10%.
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Los resultados del estudio farmacoceconomico corroboran log hallazgos del
anélisis de calidad de vida y carga de la enfermedad, en l0s que las pacientes
tratadas con cirugia conservadora muestran mejores parametros en todos los
rubros en relacién con las del grupo de MRM.*®' Estos resultados son
consistentes con los de otras investigaciones realizadas en mujeres con

céncer de mama aplicando los cuestionarios QLQ-C30 y QLQ-BR23.%:%8

7.5 Calculé de ia tasa de descuento.

Se realizo el calculo de la tasa de descuento de acuerdo a lo descnto en la
metodologia, se realizé por altemativa de tratamiento por paciente, para el
caso de la C. Conservadora, se sumaron los costos directos de la cirugia
($14,860.00) mas el costo directo de la quimioterapia con FEC ($71,160.00).
Costo total de ciruglia conservadora $86,020.00
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Para la MRM, se sumaron los costos directos de la cirugia radical ($21,910.00)
y de la quimioterapia con FEC ($71,160.00). Costo total MRM $93,070.00

La formula para calcular el valor actual (VA) de |la cantidad X disponible dentro
de n anos, siendo t el tipo o tasa de descuento (se asumio un 5%). Se asumid
n= a 5 anos de sobrevivencia con tratamiento, X= al costo total calculado por
seis meses de tratamiento para cada alternativa.

VA=X/(1+t)"

Para cirugia conservadora:
VA= $123,079.12

Para MRM:

VA= $133,166.4

Asi, el valor costo estimado a cinco afos para cirugia conservadora es de
$123,079.12 y para el caso de la MRM es de $133,166.4.
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VIll Conclusiones

El analisis de los expedientes de las mujeres incluidas en este estudio confirma
que el cancer de mama se ha colocado en los primeros niveles de morbilidad
en mujeres de edad productiva, siendo en esta poblacion, un nimero superior a

los casos tratados por otros tipos de cancer.

Los casos tratados en estadios tempranos de cancer de mama, sigue siendo
inferior a los casos que reportan en paises desarrollados donde el cancer de

mama es detectado en estadios tempranos en mas del 50%.

En esta poblacion, se observa que el 82.5% de |as pacientes se considera que

estan en edad productiva (26-65 anos).

El tratamiento con MRM, en pacientes con cancer de mama en estadios
tempranos, represento el 82.4%, mientras que solo el 17.6% fueron tratadas

con cirugia conservadora.

Las mujeres tratadas con cirugia conservadora y FEC, perciben una mejor
calidad de vida que las tratadas con MRM. En todas las dimensiones, de
calidad de vida (QoL} las mujeres tratadas con cirugia conservadora perciben
significativamente mejor su calidad de vida versus las del grupo con MRM, a
excepcién de la perdida de cabello, en que ambos grupos manifiestan la misma

preocupacion.

La carga de la enfermedad es sustancialmente mayor en el grupo de MRM,
esto se explica por que este tipo de cirugia es el gue mas se realiza a las
pacientes tratadas en este estudio y al mismo tiempo la relacién

costo/efectividad no les es favorable.

La relacién costo/efectividad es mejor para el grupo de cirugia conservadora en
relacion a las tratadas con MRM, aun cuando en el modelo de Markov no se

incluyeron los resultados de calidad de vida.
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En resumen, el presente estudio aporta elementos para mejorar |la calidad de
vida de las mujeres con cancer, para disminuir los costos indirectos y por tanto
la carga de la enfermedad y para el disefc de estrategias en salud que

contribuyan a una mejor relacién costo/efectividad de los tratamientos.
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SPANISH (MEXICO}

S

EORTC QLQ-C30 (version 3)

Estamos interesados en conocer algunas cosas sobre usted y su salud. Por favor, responda a todas las preguntas
personalmente, rodeando con un circulo el nimero que mejor se aplique a su caso. No hay respucstas “correctas” o
“incorrectas”. La informacidn que nos proporcione serd estrictamente confidencial.

Por favor escriba sus iniciales: I I
Su fecha de nacimiento (dia, mes, afio): S T N
Fecha de hoy (dia, mes, afio): I RS I T
En Un
absoluto poco  Bastante Mucho

1. ;Tiene alguna dificultad para realizar actividades

que requieren de un esfuerzo importante, como llevar

una bolsa de compras pesada o una maleta? I 2 3 4
2. ;Tiene alguna dificultad para dar un paseo largo? 1 2 3 4
3. i Tiene alguna dificultad para dar un paseo corto

fuera de casa? ] 2 3 4
4, ;Tiene que permanecer en la camna o sentado/a

en una silla durante el dia? ] 2 3 4
5. :Necesita ayuda para comer, vestirse, asearse

o ir al sanitario? I 2 3 4
Durante la semana pasada: En Un

absoluto poco  Bastante Mucho

6. ;Hatenido algiin impedimento para hacer su trabajo

u otras actividades cotidianas? ] 2 3 4
7. ;Ha tenido algin impedimento para realizar

sus aficiones u otras actividades de ocio? ] 2 3 4
8. ;Sintié que se le corto la respiracion? ] 2 3 4
9. ¢Ha tenido dolor? I 2 3 4
10.  ;Necesit¢ parar para descansar? l 2 3 4
11.  ;Ha tenido dificultades para dormir? 1 2 3 4
12, ;Se ha sentido débil? 1 2 3 4
13 ¢Le ha faltado el apetito? 1 2 3 4
14.  ;Ha tenide nauseas? [ 2 3 4
15.  ;Havomitado? l 2 3 4

Por favor, conunue en la pagina siguiente




Durante la semana pasada: En Un

SPANISH [MEXICO)

absoluto poce  Bastante Mucho

16. ;Ha estado estrefiido/a? | 2
17.  ;Hatenido diarrea? 1 2
18, ;Estuvo cansado/a? 1 pi
19.  ;Interfirio algin dolor en sus actividades diarias? t 2

20.  ;Ha tenido dificultad en concentrarse en cosas como

leer el periddico o ver la televisidn? 1 2
21.  ;Sesintid nervioso/a? | 2
22, ;Sesintié preocupado/a? I 2
23, iSe sintid irritable? | 2
24, ;Sesintid deprimido/a? | 2
25, ;Ha tenido dificultades para recordar cosas? 1 2
26.  (Ha interferido su estado fisico o el tratamiento médico

en su vida familiar? 1 2
27.  ;Ha interferido su estado fisico o el tratamiento médico

en su actividades sociales? ] 2
28.  ;Sucondicién fisica o su tratamiento médico le han

causado dificultades financieras? ] 2

En las siguientes preguntas por favor, dibuje un circulo en el nimero del 1 al
aplique a usted

29, Cémo valoraria, en general, su salud durante la semana pasada?

l 2 3 4 5 6 7

Pésima Excelente

30. ;Como valoraria, en general, su calidad de vida durante la semana pasada?
I 2 3 4 5 6 7

Pésima Excelente
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7 que mejor se
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Las pacientes a veces dicen que tienen los siguientes sintomas o problemas. Por favor indique hasla

qué punto ha experimentado usted estos sintomas o problemas durante la semana pasada.

Durante la semana pasada: En Un
absoluto poco

31. ;Tuvo la boca seca? 1 2
32. ;Tenian la comida y la bebida un sabor diferente al habitual? 1 2
33. ;Le dolieron los ojos, sc le irritaren o le [loraron? 1 2
34, ;Sele cay6 algo de pelo? 1 2
35. Conteste a esta pregunia solo si le cayo algo de pelo:

¢ Se sintié preocupada por la caida dcl pelo? 1 2
36. ;Sesintio enferma o mal? [ 2
37. ;Hatenido subidas repentinas de calor en la cara

0 en otras partes del cuerpo? 1 2
38. ;Tuvo dolores de cabeza? 1 2
39. ;Sesintié menos atractiva fisicamentc a

consecuencia de su enfermedad o tratarniento? 1 2
40. ;Secsinti¢ menos femenina a consecucncia de su

enfermedad o tratamiento? ! 2
41, ;Le resultd dificit verse desnuda? 1 2
42. ;Se sintid desilusionada con su cuerpo? 1 2
43 ;Estuvo preocupada por su salud en el futuro? 1 2
Durante las altimas cuatro semanas: En Un

absoluto poco

44, ;Hasta qué punto estuvo interesada en el sexo? ! 2
45, ;Hasta qué punto fuve una vida sexual actuva?

{con o sin coito) ] 2
46. Conteste a esta pregunta solo si wvo actividad

sexual: ;Hasta qué punto disfrutd del sexo? ] 2

Por favor, continue cn la pagina siguiente

Bastante

i

Lyl

a2

Bastante

Mucho

Mucho



Durante la semana pasada:

47.

48.

49,

50.

51,

52.

53.

.Sintio algan dolor en ¢l brazo o en el hombro?

;Se le hincho el brazo o la mano?

. Tuvo dificultad para levantar el brazo o moverlo
a los lados?

Ha tenido algin dolor ¢n la zona de su pecho
afectado?

iSe le hincho la zona de su pecho afectado?

4 Sintié que la zona de su pecho afectado
estaba mas sensible de lo normal?

;Ha tenido problemas de piel en la zona de su
pecho atectado (P.E. picor, sequedad. descamacion)

En
absoluto

Un
poco

2

(3]
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Bastante

L5

(W8]

Mucho



