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RESUMEN: Objetivo: Establecer una opinién for-
mada acerca de las evidencias farmacoeconémicas
de los tratamientos con buprenorfina.

Material y métodos: Revisién bibliografica no sis-
tematica y valoracion critica de los estudios de eva-
luacién econémica sobre este tratamiento.

Resultados: El nimero de estudios encontrados
es muy limitado. La mayoria son analisis de coste-
efectividad que tratan de comparar los tratamien-
tos de buprenorfina con los de metadona. En tér-
minos globales, la metadona es la alternativa
menos costosa y la mas efectiva pero, al comparar
las razones efectividad/coste, no se observan dife-
rencias significativas.

Conclusiones: La evidencia farmacoeconomica
es aun insuficiente para extraer conclusiones rele-
vantes. No obstante, hay datos que apoyan la utili-
dad de los tratamientos con buprenorfina para
algunas tipologias de pacientes. Deberia incorpo-
rarse la perspectiva del usuario ante la decision so-
bre la financiacion de este farmaco.

PALABRAS CLAVE: Buprenorfina. Dependencia a
opiaceos. Costes.

ABSTRACT: Objectives: The development of an
scientific-based opinion on buprenorphine treat-
ment evidence-based pharmacoeconomics.

Material and methods: Non-systematized, critical
and bibliographic revision of published clinical
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trials and revision on economic evaluation on this
treatment.

Results: The number of papers published is very
scarce. The greater part of this are cost-effective-
ness studies on methadone maintenance treatment
vs. buprenorphine maintenance treatment. In glo-
bal sense, the most effective and in low cost alter-
native is methadone program, however, there are
not statistical differences in the effective/cost ra-
tios.

Conclusions: The evidence-based pharmacoeco-
nomics is non-sufficient in order to obtain relevant
conclusions. However, some informations confirm
the usefulness of buprenorphine for several pa-
tients tipologies. It is necessary to include the pa-
tient opinions on the decision-making process on
buprenorphine financing.

KEY wORDS: Buprenorphine. Opiate dependence.
Cost.

Introduccién

La evaluaciéon farmacoecondémica es uno de los
componentes fundamentales de la denominada investi-
gacion de resultados en salud (IRS) y ha pasado a ser
un elemento mds a tener en cuenta dentro de la eva-
luacién integral de los programas asistenciales'. La
perspectiva de la posible incorporacién a la farmaco-
pea espafiola de la buprenorfina como una sustancia
para el tratamiento de la dependencia de opidceos,
hace necesario la valoracién de sus costes. Este farma-
co ya estd incorporado plenamente en la actividad
asistencial diaria de las unidades de conductas adicti-
vas de muchos paises de nuestro entorno. El Departa-
mento de Salud Mental y Abuso de Sustancias de la
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OMS acaba de editar un documento denominado Pro-
puesta para la inclusion de la buprenorfina en la lista
OMS de fdarmacos fundamentales, en el que hace una
apuesta deinitivamente por este tipo de programas?.
Por otro lado, estudios recientes sostienen que la di-
versificacion de los tratamientos con opidceos para
distintos subgrupos de pacientes aumentaria la accesi-
bilidad y la eficiencia de cada uno de ellos, con espe-
cial incidencia en la reduccién de la infeccién por el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)3.

Sin embargo, en Espaiia atin no disponemos de este
tratamiento fuera del reducido dmbito de la investiga-
cién. En este momento, algunos gestores y los politi-
cos estan interesados en valorar el impacto econdmi-
co que supondria el desarrollo de los programas de
tratamiento basados en este fairmaco. En buena 16gi-
ca, las preguntas que muchos se plantean son las si-
guientes: ;es la buprenorfina eficaz y segura para el
tratamiento de los pacientes con dependencia de opia-
ceos?, ;cudl es su efectividad comparada con la de
metadona?, ;vale la pena gastar mas dinero en bupre-
norfina para obtener unos resultados similares a los
de metadona? Lo cierto es que hemos de reconocer
que esta cuestién es mds compleja de lo que parece a
primera vista.

Lo mds probable es que la decisién acerca de la fi-
nanciacién de los programas de buprenorfina se fun-
damente sélo en un analisis del coste del farmaco, lo
que no deja de ser insuficiente. En este contexto resul-
tafa interesante conocer la relacién existente entre las
razones coste-eficacia de los programas de buprenorfi-
na y de metadona. El objetivo de este trabajo es revi-
sar las evidencias farmacoeconémicas de los trata-
mientos con buprenorfina y sefialar la necesidad de
considerar otras perspectivas en la decisién de la fi-
nanciacién del producto.

Tipos de estudios farmacoeconémicos

Una forma habitual de analizar los procesos asisten-
ciales es a través de su «modelizacién». Uno de los
mds conocidos es el llamado «modelo de produccién
de salud» propuesto inicialmente por Donabedian®.
Asi, se considera que la actividad asistencial es un
proceso en 3 fases, en el que una serie de inputs (p.
ej., recursos fisicos, humanos y econémicos) se com-
binarian entre si dando lugar a outputs intermedios o
procesos (p. €j., consultas, intervenciones terapéuti-
cas), para dar lugar a outputs finales o resultados (p.
ej., incrementos en los niveles de salud). Por tanto, la
evaluacion econdmica compararia los costes asociados

a cada una de estas fases con los resultados del trata-
miento en términos de efectividad, utilidad y benefi-
cio. En este ambito, eficacia hace referencia a los re-
sultados de un tratamiento en condiciones ideales y
experimentales (p. €j., en un ensayo clinico aleatorio),
mientras que efectividad se refiere a la evaluacién de
los resultados en condiciones clinicas reales (p. €j., en
un estudio de seguimiento del tipo «antes-después»).
Finalmente, la eficiencia implica la valoracién de
los resultados de una intervencién en relacién a sus
costes’.

La metodologia para los estudios de evaluacién
econdmica de programas sanitarios fue delimitada
por Drummond y Stoddard® aunque, mas reciente-
mente, algunos autores han adaptado esta metodolo-
gia general al dmbito especifico de las drogodepen-
dencias’. Clasicamente, se vienen distinguiendo 4
tipos de estudios controlados, aunque todos ellos tie-
nen como propdésito comtn la valoracién de los cos-
tes y de los resultados de 2 terapéuticas alternativas
(generalmente comparando el tratamiento estindar
con un tratamiento nuevo) con el objetivo de detectar
la mas eficiente. El propédsito final es aportar infor-
macién objetiva al gestor y al politico, con la preten-
siéon de fundamentar el proceso de toma de decisio-
nes. A continuacion ofrecemos una definicién de cada
uno de ellos.

Estudio de minimizacion de costes
(«analisis de costes»)

Se caracteriza por considerar dinicamente los inputs
en unidades monetarias sin medir los resultados de las
diferentes alternativas terapéuticas, asumiendo que és-
tos son equivalentes (p. e€j., a partir del conocimiento
de las evidencias cientificas publicadas sobre su efica-
cia o su efectividad). Asi, se seleccionarfa simplemen-
te la alternativa mdas barata. Hay distintos procedi-
mientos para medir y analizar los costes de los
programas. French et al han desarrollado un instru-
mento, el Drug Abuse Treatment Cost Analysis Pro-
gram (DATCAP), para la recogida sistemadtica de in-
formacidn sobre el grado de utilizacién de recursos en
los programas de drogodependencias y, de este modo,
poder estimar sus costes®”.

Estudio de coste-beneficio

Este tipo de estudio trata de evaluar los costes eco-
némicos de cada alternativa y sélo aquellos resultados
que puedan convertirse en unidades monetarias (bene-
ficio). Estos «beneficios» resultan de los gastos «aho-
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rrados» a la sociedad como consecuencia de la efica-
cia de los programas de tratamiento implementados.
Cartwright et al' revisaron y calcularon las razones
beneficio/coste de distintos programas de metadona,
encontrando que los gastos empleados en su provision
estuvieron mds que compensados por el ahorro en ul-
teriores ingresos hospitalarios, el gasto farmacéutico,
las encarcelaciones y los gastos sociales, todo ello de-
rivado de la mejoria en la calidad de vida de estos pa-
cientes.

Estudio de coste-efectividad

Aqui se pretende, ademds de analizar los costes de
cada una de las alternativas, medir sus resultados en
términos de mejoria de salud (se llaman resultados in-
tangibles porque no pueden convertirse en unidades
monetarias). Asi, la alternativa mas eficiente seria
aquella que presentase el valor de la razén efectivi-
dad/coste mas favorable. La metodologia de este tipo
de estudio exige que s6lo se considere una unica me-
dida de resultado, lo que constituye un problema al
aplicarla al 4mbito de los programas de drogodepen-
dencias, ya que en éstos se emplean diferentes indica-
dores de la gravedad de los problemas relacionados
con el consumo que, por su propia naturaleza, son
multidimensionales!!. Sin embargo, recientemente se
ha propuesto un procedimiento para la construccién
de un indicador agregado de resultado a partir de la
entrevista Addiction Severity Index y asi poder esti-
mar una razén efectividad/coste mas valida'?.

Estudio de coste-utilidad

Se trata de un tipo particular de estudio de coste-
efectividad en el que los resultados intangibles de
cada alternativa de tratamiento se evalian a través de
una medida Unica estandarizada que permite compara-
ciones entre diversos estudios (p. €j., «afio de vida ga-
nado ajustado por calidad» [AVAC] o quality-adjusted
life years [QALY]).

Estudios de evaluacion econémica
de los tratamientos con buprenorfina

Hemos realizado una revision bibliogréfica a través
de MEDLINE y la Cochrane Library, asi como una
biisqueda manual sistemdtica de las referencias signi-
ficativas citadas en las publicaciones identificadas.

En primer lugar podemos destacar que el nimero
de trabajos sobre evaluacién econdémica de los trata-

mientos con buprenorfina es muy escaso, sobre todo si
lo comparamos con la extensa bibliografia al respecto
para el caso de los tratamientos con metadonal’?, lo
cual resulta logico dada la vigencia histérica de cada
uno de estos programas. Al igual que en el caso de
metadona'4, resulta dificil clasificar cada uno de estos
trabajos dentro de las tipologias antes comentadas, ya
que los procedimientos no siempre estdn bien especi-
ficados y, ademas, podemos encontrar algin trabajo
que realice mds de un tipo de andlisis econémico'”.

Como puede verse en la tabla 1, la mayoria de los
estudios revisados corresponden a andlisis de coste-
efectividad, en los que tanto los costes como los resul-
tados se han recogido a partir de ensayos clinicos ale-
atorios realizados ad hoc. El resto de las publicaciones
se reparten entre un estudio de minimizacion de
costes'®, uno de coste-beneficio y 2 anélisis de coste-
utilidad!>!".

La mayoria de los trabajos tratan de valorar el cos-
te-efectividad de los tratamientos con buprenorfina
respecto al de metadona!®?*22 aunque el de Gibson et
al'® compara la eficiencia de 2 procedimientos de de-
sintoxicacion de heroina mediante buprenorfina. Los
trabajos de Rosenheck y Kosten!® y el de Barnett et
al'7 son estudios de simulacidn realizados sobre bases
de datos secundarias y no se fundamentan, por lo tan-
to, en datos de incidencia medidos en condiciones
experimentales (la evidencia aportada seria menor)'°.

En una primera aproximacion, los resultados de es-
tos trabajos apuntan a que el tratamiento con metado-
na es mds barato y mds efectivo que el de buprenorfi-
na (cuando se analizan estos pardmetros de forma
aislada), pero al comparar las razones coste-efectivi-
dad (eficiencia relativa), no se aprecian diferencias
significativas. Sin embargo, en un andlisis a fondo,
podemos decir que los datos procedentes de los estu-
dios de coste-efectividad de buprenorfina frente a me-
tadona no son concluyentes por varias razones:

— Los trabajos varian entre si segtn el tipo de cos-
tes directos y/o indirectos considerados. Asi, algunos
estudios s6lo tienen en cuenta el coste del fairmaco y
el de los servicios del programa de atencién a la dro-
godependencia, mientras que otros consideran, ade-
mas, los costes de los ingresos hospitalarios, de la en-
carcelacion, etc.

— Los indicadores de efectividad que utilizan per-
tenecen a los denominados «duros», como la reduc-
cion del consumo de heroina o la tasa de retencion.
Ninguno ha empleado indicadores de efectividad des-
de la perspectiva del paciente, como la satisfaccion del
usuario, la calidad de vida, la preferencia por el far-
maco o la percepcion del estigma, importantisimos en
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Tabla 1. Resumen de los datos principales de la revision bibliogréfica sobre evaluaciéon econémica de los tratamientos con buprenorfina

= Tipo - . Estimacion Indicadores
Autor y afio de estudio Objetivo Disefio de costes de resultados Resultados
Rosenheck y Kosten'®, 2001 Minimizacién Anilisis de costes Simulacién Costes directos NP No concluyentes
de costes (impacto) de (sobre bases de Costes indirectos (depende del escenario)
buprenorfina datos secundarios)
Barnett et al, 2001'7 Coste-utilidad Evaluar la razén coste/ Simulacién Costes directos ~ AVAC No concluyentes

Gibson et al, 20038
Doran et al, 2004%°

Doran et al, 2003

Lintzeris et al, 2004

Harris et al., 2005

Coste-efectividad

Coste-efectividad

Coste-efectividad

Coste-efectividad
Coste-utilidad
Coste-beneficio

utilidad incremental
al aumentar el
nidmero de pacientes
en buprenorfina
Dos programas de
desintoxicacion
de heroina (centro
de atencién primaria
frente a
especializado)
Programa de
tratamiento con
metadona frente a
programa de
tratamiento con
buprenorfina

Programa de
tratamiento con
metadona frente a
programa de
tratamiento con
buprenorfina

Programa de
tratamiento con
metadona frente a
programa de
tratamiento con
buprenorfina

(sobre bases de
datos secundarios)

ECA
N=115

T =5 dias
ECA

N =405

T = 6 meses
ECA
N=139

T = 12 meses

ECA
N =139
T = 12 meses

Costes indirectos

Costes directos

Costes directos

No precisado

Costes directos
Costes indirectos

Porcentaje de sujetos
que concluyen
el tratamiento

Reduccién del consumo

de heroina

Dias de abstinencia
de heroina ganados
Tasa de retencién

Reduccioén de la
cantidad/frecuencia
del consumo
de heroina

Tasa de retencién

Dias de abstinencia

AVAC

Valor monetario
(beneficio)

(depende del escenario)

Ambos tienen una razon
coste/efectividad
equivalente

Metadona es mas barata
y mas efectiva que
buprenorfina, pero no
existen diferencias
estadisticamente
significativas entre
ambas

Ambos tienen una razén
coste/efectividad
equivalente

Ambos tienen una razén
coste/efectividad
equivalente

NP: no procede; AVAC: afios de vida ganados ajustados por calidad; ECA: ensayo clinico aleatorio; N: tamaiio de la muestra (niimero de sujetos); T: tiempo de seguimiento.
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los tratamientos con buprenorfina. Nuestra experien-
cia clinica con este firmaco apunta precisamente en
esta linea. Asi, cabria pensar que ambos tratamientos
fuesen similares respecto de los indicadores duros,
pero podrian no serlo si medimos la efectividad en tér-
minos de satisfaccién del usuario.

— Todos estos trabajos han utilizado muestras hete-
rogéneas de pacientes, sin apenas diferenciar por per-
files de gravedad. Sabemos que la buprenorfina no es
igualmente eficaz para todas las tipologias de depen-
dientes de opiaceos. La eficacia similar entre los trata-
mientos con buprenorfina y metadona se ha observado
en muestras de pacientes con dosis de buprenorfina
aproximadamente equivalentes a dosis de metadona
inferiores a 90 mg/dia. A dosis de metadona mayores,
este tratamiento seguiria siendo la alternativa mds
eficaz.

— Las conclusiones de estos estudios son dificil-
mente extrapolables a nuestro dmbito politicosanita-
rio, debido a que contamos con un sistema sanitario
diferente y con redes asistenciales paralelas. Los cos-
tes directos atribuibles al tratamiento con buprenorfina
van a depender de las caracteristicas del proceso asis-
tencial concreto de cada pais. En muchos se cuantifica
econdmicamente el coste por unidad asistencial basica
(p. €j., fracciones de 1 h de consulta de un profesional
de la medicina o de la enfermeria). Se asume que si se
reduce el tiempo dedicado a la dispensacion, por
ejemplo, puede aumentarse el dedicado a otra tarea y
esto podria repercutir en el nimero de «plazas» de bu-
prenorfina (por otro lado, esto podria suponer un aho-
rro en los sistemas de copago de las compaiiias priva-
das de seguro sanitario, existente en algunos paises
como Francia o Estados Unidos). Otro problema de
extrapolacién de los resultados viene de una distinta
consideracién de los costes de los productos (bupre-
norfina y metadona). En muchas comunidades auténo-
mas de nuestro pais, la red asistencial de drogodepen-
dencias atin estd separada de la red sanitaria general.
Esto hace que no exista un tnico «proveedor de servi-
cios», como ocurre en otros paises, sino varios «pro-
veedores». Esto conlleva que se aborde la cuestion de
la financiacién tan s6lo desde una perspectiva muy
parcelada del coste del producto, ya que el resto de los
costes (y de los «beneficios») se diluyen entre las dis-
tintas administraciones. Al final la cuestién es: ;a
quién le toca pagar la buprenorfina? Por otro lado, una

de las razones de que no observemos en los estudios
revisados grandes diferencias entre los costes de am-
bos opidceos es porque la metadona es proporcional-
mente mas cara que en Espafa (los controles de cali-
dad, de bioequivalencia y de estabilidad del producto
tienen un precio).

— Finalmente, los estudios de evaluacion economi-
ca revisados no abordan las otras indicaciones de los
tratamientos con buprenorfina, como su utilidad para
el apoyo farmacolégico de la retirada de metadona, la
desintoxicacién de heroina con buprenorfina frente a
los procedimientos habituales, el empleo de tandas
cortas de tratamientos con buprenorfina para pacientes
con niveles de consumo de heroina leves o con depen-
dencia de poca evolucién (previas a la decisién de su
incorporaciéon o no a un programa de metadona), etc.
Asti, si la decision sobre la financiacién de la bupre-
norfina se basa tan sé6lo en los estudios de eficiencia
relativa de ambos programas de «mantenimiento», no
se estd teniendo en cuenta todo su espectro de accidn.

Conclusiones y recomendaciones

Por todo ello, podemos considerar que la eviden-
cia farmacoecondmica es aun insuficiente para extra-
er conclusiones relevantes que ayuden a los gestores
y a los politicos de nuestro pais a tomar decisiones
sobre la financiacién de los tratamientos con bupre-
norfina. No obstante, hay datos clinicos que apoyan
la efectividad de este tratamiento para determinados
perfiles de pacientes y la constatacién de que es un
farmaco muy bien aceptado y valorado por éstos. La
experiencia de paises de nuestro entorno se sitda en
esta linea. En nuestra opinidn, deberia incorporarse
la perspectiva del usuario y tomarla en consideracion
ante la decision de la financiacidon de este farmaco,
mads alld de la valoracidn estrictamente utilitarista de
coste-beneficio.
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