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Resumen

OBJETIVO: Determinar los costos de atencion institucional en pacientes pediatricos
mexicanos con leucemia linfobldstica aguda resistentes o en recaida.

MATERIALES Y METODOS: Cuestionario predisefado que se aplicé a diez expertos
institucionales para conocer los costos de atencion médica de rutina: consultas médicas,
examenes de laboratorio y gabinete, atencion en urgencias, sala general y terapia inten-
siva. Los costos relacionados con el esquema de tratamiento IDA-FLAG (idarubicina,
fludarabina, citarabina y factor estimulante de colonias), costos de eventos adversos y
los costos de atencion en etapa terminal.

RESULTADOS: Los pacientes pedidtricos con leucemia linfobldstica aguda resistentes
o en recaida no respondedores en comparacion con el grupo de respondedores re-
portaron los siguientes costos en pesos mexicanos: costos de rutina $689,817 versus
$172,088; costo del esquema IDA-FLAG $176,938 versus $208,010; gasto total anual
de $380,099 y de $941,516, respectivamente. En los pacientes no respondedores el
costo de cuidado terminal fue de $74,760.

CONCLUSIONES: Los costos totales se incrementan tres veces mas en el grupo de
no respondedores en comparacién con los pacientes respondedores. Este es el primer
estudio enfocado en determinar los costos asociados con la atencién de pacientes pe-
diatricos mexicanos con leucemia linfobldstica aguda resistentes o en recaida. Deben
considerarse terapias innovadoras para la atencién de la leucemia linfoblastica aguda.

PALABRAS CLAVE: Leucemia linfoblastica aguda; nifios; manejo de la enfermedad;
costos de la atencion médica; México; recurrencia; induccion de la remision.

Abstract

OBJECTIVE: To determine the costs of public institutional care in Mexican pediatric
patients with relapsed or refractory acute lymphoblastic leukemia.

MATERIALS AND METHODS: A pre-designed questionnaire was administered to ten
institutional experts to ascertain the costs of routine medical care: medical consulta-
tions, laboratory and other tests, emergency care, general ward, and intensive care
attention. The costs related to the IDA-FLAG treatment scheme (idarubicin, fludarabine,
cytarabine and colony-stimulating factor), costs of adverse events (AEs) and costs related
to end-of-life care.
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RESULTS: Pediatric patients with relapsed or refractory acute lymphoblastic leukemia
non-responders compared to the responder group reported the following costs in Mexi-
can pesos: routine costs $689,817 vs $172,088; cost of the IDA-FLAG scheme $176,938
vs $208,010; total annual expenditure of $380,099 and $941,516, respectively. In
non-responders patients, the cost of terminal care was $74,760.

CONCLUSIONS: Total health care costs in pediatric patients with relapsed or refractory
acute lymphoblastic leukemia increase three times more in non-responders compared
to responders. This is the first study focused on determining the costs associated with the
care of Mexican pediatric patients with relapsed or refractory acute lymphoblastic leu-
kemia. Innovative therapies should be considered to treat acute lymphoblastic leukemia.

KEYWORDS: Acute lymphoblastic leukemia; Child; Disease management; Health care

cost; Mexico; Recurrence; Remission induction.

ANTECEDENTES

La leucemia es el decimoquinto cancer mas
comlnmente diagnosticado y la undécima causa
principal de muerte por cancer en todo el mun-
do." La leucemia linfoblastica aguda es el cancer
mas comun en la infancia, con prevalencia de
hasta el 25% de todos los canceres en nifios
menores de 15 afios.? La leucemia linfoblastica
aguda representa una importante carga para
la salud publica debido a los afos potenciales
de vida perdidos y a su importancia como el
cancer pediatrico mas comdn.® En la Ciudad
de México para los afos 2006-2007, se estimo
una tasa media anual estandarizada de leucemia
linfoblastica aguda de 49.5 por millén de nifos.*
Aunque la leucemia linfoblastica aguda es cu-
rable, en muchas partes del mundo no se tiene
acceso a los tratamientos modernos. En los paises
industrializados, entre 8 y 9 de cada 10 nifos que
padecen leucemia linfoblastica aguda se consi-
deran supervivientes a largo plazo y se curan,®
pero estos resultados difieren notablemente en
los paises en desarrollo.® Jiménez-Hernédndez y
su grupo’ reportan los resultados del tratamien-
to de la leucemia linfoblastica aguda en nifos

mexicanos con diagndstico de novo, menores
de 16 afios entre 2006 y 2010 con el protocolo
Dana-Farber Cancer Institute (DFCI) 00-01, aten-
didos en un hospital de la seguridad social de la
Ciudad de México. De los 302 nifios estudiados,
el 51.7% fueron de alto riesgo, reportando una
tasa de supervivencia global del 63.9%, con
seguimiento promedio de 3.9 afios.

A pesar del considerable progreso en el trata-
miento de la leucemia linfoblastica aguda de
la infancia, la recaida de la enfermedad es un
problema persistente y dificil de resolver.® En
la Ciudad de México, Jiménez-Hernandez y
colaboradores” reportan una tasa de recaida
de leucemia linfoblastica aguda en nifios del
26.2%, en un periodo de seguimiento promedio
de 3.9 afios. El principal factor asociado con
la recaida fue un recuento de leucocitos > 100
x 10%L. La enfermedad minima residual en la
leucemia linfoblastica aguda se refiere a la pre-
sencia de células leucémicas residuales tras el
logro de la remision completa, pero por debajo
del Iimite de detecciéon mediante la evaluacién
morfolégica convencional. Hasta dos tercios de
los nifnos pueden mostrar enfermedad minima
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residual detectable después de la terapia de
induccién, dependiendo del subtipo biolégico
y del método de deteccién. Los pacientes con
enfermedad minima residual detectable tienen
mayor probabilidad de recaida. La enfermedad
minima residual se ha revelado como el pre-
dictor independiente mas fuerte del resultado
individual de los pacientes y es decisiva para
la estratificacion del riesgo. Sin embargo, es un
deficiente sustituto del efecto del tratamiento en
el resultado a largo plazo a nivel de estudios,
con la inminente necesidad de estudios con
distribucion al azar para probar la eficacia de
las intervenciones adaptadas a la enfermedad
minima residual.® Otros factores reportados con
el mal pronéstico en pacientes con leucemia
linfoblastica aguda son: un mal estado nutri-
cional,' bajo nivel socioeconémico''y factores
genéticos.'?

Existen algunos estudios que reportan los cos-
tos de atencion médica de los pacientes con
leucemia linfoblastica aguda. Liu y su grupo'
reportan en Shanghai un gasto total promedio
por nifio con leucemia linfoblastica aguda de
3694.58 dolares estadounidenses (USD). El
gasto hospitalario total promedio por paciente
fue de 7299 USD, de los cuales los costos de los
medicamentos y las pruebas de laboratorio re-
presentaron el 40.5 y el 21.5%, respectivamente.
Kaul y colaboradores' reportan que los costos
de atencioén de pacientes pediatricos con leuce-
mia linfoblastica aguda atendidos en el Hospital
Infantil de Salt Lake City, Utah, durante el primer
ano de atencion, incrementaron de 24,197 USD
en 1998 a 37,924 USD en 2012.

Jaime-Pérez y su grupo' reportan los costos
de hospitalizacién por leucemia linfoblastica
aguda en la infancia en un grupo de pacientes
de bajos ingresos atendidos en un Hospital
Universitario del noreste de México. El costo
promedio reportado por dia fue de 239 USD y
el costo promedio por estancia de 2246 USD. El
costo total de hospitalizacién por paciente/afio

fue de 3038 USD para los pacientes con riesgo
estandar y de 5991 USD para los de alto riesgo.

Hasta el momento en una revisién de la biblio-
grafia no se identificaron estudios que reporten
los costos de atencion de los pacientes con
leucemia linfobldstica aguda resistente o en
recaida (R/R).

El objetivo de este estudio fue determinar los
costos de atencion institucional en pacientes
pediatricos con leucemia linfobldstica aguda R/R
y comparar los costos de los pacientes respon-
dedores con respecto a los no respondedores al
tratamiento.

MATERIALES Y METODOS

El costo de la enfermedad es un tipo de estudio
econémico conocido cominmente como una
evaluacion econémica parcial. Su objetivo prin-
cipal es identificar y cuantificar todos los costos
de atencién de una enfermedad. En este estudio
se utilizé el enfoque de incidencia, que conside-
ra el célculo de costos por ciclos de vida de casos
nuevos diagnosticados en un afo en particular,
proporcionando una linea basal contra la cual
pueden evaluarse nuevas intervenciones. Con-
forme a la perspectiva del estudio, se evaluaron
exclusivamente los costos directos médicos con
un horizonte temporal de un ano.

Se elaboré un protocolo de investigacion, que
permitié establecer los diferentes segmentos
de las etapas de atencion, para determinar el
costeo de pacientes pedidtricos con leucemia
linfoblastica aguda R/R.

Se disend un cuestionario en linea (OnlineEn-
cuesta®' con un experto en el area (LM),
enfocado en conocer la practica clinica habitual
institucional en la atencién de los pacientes
con leucemia linfoblastica aguda resistente o

17



18

Revista de Hematologia

en recaida (LLA R/R). Se contacté a un grupo
de 10 expertos institucionales en la indicacién
terapéutica de interés en pacientes pediatricos
con LLA R/R. Los criterios de inclusion fueron: ser
hematdlogo pediatra, contar con al menos cinco
afos de experiencia en la atencion de pacientes
con LLA R/R y trabajar en una institucién piblica
del sector salud. Durante los meses de julio y
agosto de 2021, se realizé una invitacién a cada
uno de los médicos, explicandoles la naturaleza
del estudio. Tras la aceptacion de los médicos a
participar, se envié correo electrénico con la liga
que les permiti6 el acceso a la plataforma elec-
trénica. Posterior a responder el cuestionario,
sus respuestas fueron revisadas para identificar
valores faltantes o fuera de rango y se programé
contacto telefénico para obtener la informacién
faltante o revisar los datos aparentemente fuera
de rango. Toda la informacion de los cuestio-
narios electrénicos se capturé en un archivo
predisefado en formato de Microsoft Excel®.

Se considerd LLA respondedor al paciente que
con el tratamiento muestra la desaparicién cli-
nica de enfermedad detectable, recuperacion
hematolégica, disminucién de los blastos en
médula 6sea —a menos del 5%—, ausencia de
blastos en el LCR y un nivel de enfermedad mi-
nima residual detectable por prueba de reaccion
en cadena de polimerasa (PCR) o citometria de
flujo menor a 10°."

Todos los costos reportados en pesos mexicanos
(MXN) se obtuvieron para pacientes pediatricos
como respondedores y no respondedores LLA
R/R.

Se estimaron estratificando a los pacientes
pediatricos con LLA R/R con o sin respuesta al

2023; 24 (1)

tratamiento. Se consideraron los siguientes ru-
bros: consultas médicas con el médico tratante
y otros especialistas, examenes de laboratorio,
de gabinete y otros examenes, atencion en el
servicio de urgencias, costos por atencién hos-
pitalaria en sala general y en terapia intensiva.
La estimacién del costo total por afio se calculé
como el porcentaje de pacientes que recibe la
atencion de rutina, multiplicado por el nimero
de veces al ano en que ocurre dicha atencién,
multiplicado por el costo unitario del recurso.
Los costos de estos rubros se obtuvieron de
los costos unitarios publicados por el Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS), en el Dia-
rio Oficial de la Federacion (DOF), para el ano
2021."® Estos costos unitarios se consideran
habitualmente en México representativos del
Sector Salud.

Se estimd el costo de tratamiento del esquema
IDA-FLAG (idarubicina mas fludarabina, Ara-C
o citarabina y factores estimulantes de colonias
FEC-G filgrastim) reportado como el esquema
de tratamiento mas prescrito a pacientes con
LLA R/R, tanto respondedores como no respon-
dedores. El costo total por ciclo se obtuvo de
la multiplicacion de la dosis por paciente, por
aplicacion (infusién), nimero de dias de apli-
cacion y el costo de la presentacién (costo por
miligramos o unidad equivalente de la presen-
tacion). La dosis se obtuvo mediante revision de
la bibliografia,'?°el nimero de aplicaciones por
ciclo se obtuvo de las entrevistas a profundidad
y el costo de los medicamentos a través del Pro-
grama Anual de Adquisiciones, Arrendamientos
y Servicios y Obra Plblica (PAAASOP 2021).%!
El costo unitario de infusion por ciclo se obtuvo
de los costos operativos sustantivos del IMSS
solicitados a través de INAI,** el cual desglosa
el componente de aplicacion “quimioterapia”,
descontando el costo de los medicamentos,
actualizado por inflacién del periodo enero
de 2019 y agosto de 2021 multiplicado por el
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nimero de infusiones por ciclo, con lo que se
obtiene el costo total por concepto de infusion.

Se determinaron los costos de los eventos ad-
versos que, de acuerdo con la revisién de la
bibliografia, se han reportado para este esquema
en pacientes pediatricos, asi como los costos
de administracién (costos de infusién). A cada
evento adverso reportado (neutropenia, trombo-
citopenia, neutropenia febril, sepsis, infecciones
oportunistas por hongos, mucositis)'*?* se le
asigné un cédigo del Grupo Relacionado con
el Diagnostico (GRD) obtenido del libro Gru-
pos Relacionados con el Diagndstico: Producto
Hospitalario GRD-IMSS 2017.2% Se obtuvo el
peso relativo del GRD, ponderado por el costo
médico-técnico de referencia (CMTR), también
conocido como costo estandar, actualizado
por el factor de inflacion entre enero de 2018
y agosto de 2021, reportado por la calculadora
de inflacién del Instituto Nacional de Estadistica
y Geografia.?* Finalmente, dicho producto fue
ponderado por el porcentaje de pacientes que
padeceran un evento adverso grado 3 o mas. %2°

Para estimar los costos de atencién en pacientes
pediatricos con leucemia linfoblastica aguda
(LLA) en etapa terminal, se obtuvieron los egre-
sos hospitalarios por defuncién y los dias totales
de estancia hospitalaria por ano, para los afios
2008 a 2017, mediante los Cubos Dindmicos
de Egresos Hospitalarios para el Sector Salud
(IMSS, ISSSTE, SSA, PEMEX, SEDENA, SEMAR y
otros),” el promedio de dias de estancia de los
pacientes con LLA por afio se obtuvo dividiendo
el total de dias de estancia por defuncién entre
los egresos hospitalarios. El total de defuncio-
nes en el mismo periodo se obtuvo mediante
consulta en la péagina electrénica del Instituto
Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI) para
los mismos anos.?® Para estimar el porcentaje de

muertes de LLA a nivel hospitalario se dividi6
el total de egresos hospitalarios por defuncién
por afio entre el total de defunciones. El costo
promedio ponderado del cuidado terminal se
obtuvo multiplicando el costo unitario dia/cama
por el promedio de dias de estancia hospitalaria
y ponderado por la proporcion de defunciones
de la enfermedad a nivel hospitalario del periodo
considerado.

Para cada una de las variables continuas se ob-
tuvieron los valores minimos y maximos, valores
promedios y medianas. Para las variables nomi-
nales o categdricas se obtuvieron las frecuencias
0 proporciones.

RESULTADOS

Los costos anuales totales estimados para la
atencioén de rutina en los pacientes no respon-
dedores fueron de $689,817 en comparacion
con $172,088 en el grupo de respondedores.
Cuadro 1

Los montos estimados por rubro de gasto y su
proporcién con respecto al total de costos en
los pacientes respondedores en comparacion
con los no respondedores fueron los siguientes:
Consulta por médico tratante ambos grupos
($27,708; 16.1% vs $27,708; 4%), consulta
médica con otros especialistas ($21,828; 12.7%
vs $36,657; 5.3%), examenes de laboratorio
($10,769; 6.3% vs $10,982; 1.6%), examenes
de gabinete ($5976; 3.5% vs $5208; 0.8%),
atencion de urgencias ($3740; 2.2% vs. $19,967;
2.9%), hospitalizacion en sala general ($83,579;
48.6% vs $556,481; 80.7%) y terapia intensiva
($18,488; 10.7% vs $32,814; 4.8%).

El costo total de la administracion del esquema
IDA-FLAG, incluyendo el gasto de los medica-
mentos, costos de administracién (infusién) y
los eventos adversos asociados con el esquema
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Costos de atencién de rutina a nivel ambulatorio y hospitalario

Nim. de consultas,
Porcentaje de examenes, dias de Costo unitario

i italizacié r i
acientes hospitalizacion, omedio
visita a urgencias

A. Costos de atencién ambulatoria-médico tratante
Con respuesta al tratamiento 100 12
. . $2,309
Sin respuesta al tratamiento 100 12

B. Costos de atencién ambulatoria-otros médicos especialistast

Con respuesta al tratamiento 16 61.7 $2,208
Sin respuesta al tratamiento 12.8 91.2 $1,868
C. Costos de atencién ambulatoria examenes de laboratorio*
Con respuesta al tratamiento 33.1 171 $190
Sin respuesta al tratamiento 38.7 150 $189
D. Costos de atencion ambulatoria-examenes de gabinetes
Con respuesta al tratamiento 14.3 18 $2,323
Sin respuesta al tratamiento 8.9 25 $2,339
E. Costos de atencion hospitalaria-atencion de urgencia
Con respuesta al tratamiento 44 2.6
Sin respuesta al tratamiento 71.5 8.6 e

F. Costos de atencion hospitalaria-hospitalizacion en piso general
Con respuesta al tratamiento 37.3 24.2
$9,272
Sin respuesta al tratamiento 63 95.3
G. Costos de atencién-hospitalizacién en terapia intensiva
Con respuesta al tratamiento 4.9 8.6 $44,154
Sin respuesta al tratamiento 9.1 8.2

H. Costo total atencion de rutina

Atencién ambulatoria Atencién hospitalaria
(A+B+C+D) (E+F+G)
Con respuesta al tratamiento $66,281 $105,807
Sin respuesta al tratamiento $80,555 $609,262

2023; 24 (1)

Costo total ano*
(MXN)

$27,708
$27,708

$21,828
$36,657

$10,769
$10,982

$5,976
$5,208

$3,740
$19,967

$83,579
$556,481

$18,488
$32,814

Costo total
anual (MXN)

$172,088
$689,817

* La estimacién del costo total afio se calculé como el porcentaje de pacientes que reciben la atencién de rutina, multiplicado

por el nimero de veces que lo requieren en el afio, multiplicado por el costo unitario del recurso.

*19/16 especialidades distintas en pacientes respondedores/no respondedores.

¥24/23 examenes de laboratorio distintos en pacientes respondedores/no respondedores.
$13/15 examenes de gabinete distintos en pacientes respondedores/no respondedores.
MXN: pesos mexicanos.

Fuente: Elaboracién propia con datos del panel de expertos y de costos unitarios en tercer nivel de atencién en el IMSS 2021.

fue de $176,938 en los pacientes no respon- ciclos) y en los no respondedores de $12,317
dedores y de $208,010 en los respondedores (un ciclo), con un costo por infusion de $9668
(Cuadro 2). El gasto en medicamentos en pa-  en los pacientes respondedores y de $3219 en
cientes respondedores fue de $36,950 (tres los no respondedores. El costo de los eventos

https://doi.org/10.24245/rev_hematol.v24i1.8885
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Cuadro 2. Costo total esquema IDA-FLAG en pacientes pediatricos

a .y Costo total
Medicamentos del esquema (costo de la presentacién 0sto 1ot

Dosis por | Aplicaciones

5 5 Dosis total or ciclo
paciente’? | por ciclo P

19,20,21
MXN) (MXN)

Idarubicina - 5 mg. Envase con frasco dmpula con liofilizado

con 5 mL (1 mg/ml) [$645.22] 10 mg/ms 3 30.9 mg SR
Fludarabina - 10 mg. Envase con 15 comprimidos ($6,318.56) 30 mg/m? 4 123.6 mg $5,206
Citarabina - 500 mg. Envase frasco ampula ($128.98) 2 g/m? 4 82g $2,126
G-CSF filgrastim 300 pg. Envase 5 frascos dmpula ($968.13) 300 pg/m? 5 1,545 mg $997

Costo de medicamentos en respondedores $36,950 (G di?;j;;igsrr::s enno $12,317
Costo de infusion en respondedores* $9,668 Costo de infusién en no respondedores* $3,219

Eventos adversos esquema IDA-FLAG"2° Costo GRD para 2021 Pacientes con

(GRD asociado con el evento adverso [EA]-PR)? (P.R X C.MTR X EAs g}rado = SUECHES
inflacion?4) mas)'920

Neutropenia, trombocitopenia, neutropenia febril (GRD 810, o
PR:1.869152) $102,909 94.2% $96,940
Sepsis (GRD 871, PR:3.0030903) $165,339 11.1% $18,353
Infecciones oportunistas por hongos (GRD 867, PR: o
1.4164825) $77,986 11.1% $8,634
Mucositis (GRD 157, PR: 1.8485319) $101,774 36.8% $37,453
Costos EAs pacientes respondedores o no respondedores $161,402
Costo total pacientes respondedores $208,010 Costo total pacientes no respondedores $176,938

* El costo de infusion igual a $644 MXN se obtuvo de los costos operativos sustantivos solicitados a través de INAI, Anexo a
la Solicitud nim. 0064100241120-2,? el cual desglosa el componente de aplicacién “quimioterapia” equivalente a $7133
MXN descontando $6558 MXN que corresponden a la adquisicion de medicamentos, actualizado por inflacién del periodo
de enero de 2019 a agosto de 2021, que es igual a 11.9%; el nimero de infusiones por ciclo fueron cinco, lo que da un costo
total por concepto de infusién de $3219 MXN (5*$644 MXN).

*El costo GRD ajustado a 2021 se obtuvo de la multiplicacion del peso relativo (PR), del costo médico-técnico de referencia
(CMTR) equivalente a $46,860.53 y del factor de inflacién del periodo comprendido entre enero de 2018 y agosto de 2021,
igual a 1.1749.

EAs: eventos adversos; GRD: grupo relacionado con el diagndstico; MXN: pesos mexicanos.

Fuentes: Mustafa O, et al.” Yilmaz Bengoa S, et al.?? PAAASOP 2021,%' Consulta INAI?*2 GRD IMSS 2017.2

*INEGI calculadora inflacién.?

adversos asociados alcanz6 $161,402 en ambos
grupos de pacientes.

Los costos de atencién en etapa terminal a
nivel hospitalario se calcularon multiplicando
el promedio de dias de estancia hospitalaria de
los pacientes (16.2 dias) para el periodo de 10
afios (2008 a 2017) por el costo dia/cama en
sala general reportada por el IMSS ($9304) y
ponderado por porcentaje promedio de muertes
a nivel hospitalario (49.6%). El costo promedio

ponderado estimado del cuidado terminal a nivel
hospitalario fue de $74,760. Cuadro 3

El gasto total durante un afo de los pacientes
pediatricos LLA R/R que responden al tratamien-
to fue de $380,099, de los cuales el 45.2% esta
relacionado con los costos de atencién de rutina
($172,089) y el 54.8% ($208,010) restante se
asocia con el costo del uso del esquema IDA-
FLAG. En los pacientes no respondedores los
costos totales de atencion por ano alcanzaron
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$941,516, de los cuales el costo de atencion
de rutina alcanzé $689,818, que representa el
73.3% del gasto. El costo del esquema IDA-FLAG
fue de $176,938 (18.8%). El costo hospitalario
de cuidados terminales representé $74,760
(7.9%). Cuadro 4

DISCUSION

Este serfa el primer reporte de la bibliografia que
describe los costos de atencién de los pacientes
pediatricos con leucemia linfoblastica aguda
resistentes o en recaida (LLA R/R) atendidos en
instituciones publicas del Sector Salud en México.

Se observaron diferencias importantes en los
costos estimados de atencién de rutina entre los
pacientes pediatricos con LLA R/R que responden

2023; 24 (1)

($172,088) en comparacién con los pacientes no
respondedores ($689,817), esto representa una
diferencia de costos cuatro veces mayor en el
grupo de los pacientes no respondedores. Los
rubros que mostraron diferencias en ambos
grupos fueron la consulta con otros especialistas,
atencién de urgencias y hospitalizacién en sala
general en terapia intensiva. La variable atencién
de hospitalizacion en sala general fue el factor
que tuvo mayor contribucion de los costos en los
pacientes no respondedores ($556,481; 80.7%)
en comparacion con los pacientes respondedo-
res ($83,579; 48.6%) y con contribucién de casi
el doble, pero en términos de montos 6.6 veces
menor en el grupo respondedor.

En relacion con los costos de la administracion
del esquema IDA-FLAG, se observé gran hetero-

Costos de atencién en etapa terminal de pacientes pediatricos

* * —
ey @ (C= B/A) (D) (E=A/D)
Egresos Total de dias de . . Porcentaje de
. . . Promedio de dias Total de
hospitalarios por estancia por . . 5 muertes en
s .5 de estancia defunciones .
defuncion defuncion hospital
2008 285 4392 15.4 451 63.2
2009 304 5094 16.8 498 61
2010 253 4152 16.4 487 52
2011 287 4650 16.2 567 50.6
2012 214 3499 16.4 591 36.2
2013 280 4622 16.5 634 44.2
2014 295 4722 16.0 650 45.4
2015 278 4568 16.4 627 44.3
2016 235 3603 15.3 610 38.5
2017 226 3781 16.7 660 34.2
(F) Promedio de dias de estancia hospitalaria (columna C) periodo 2008-2017 16.2
(G) Costo unitario dia/cama* $9,304
(H=F*G) Costo total por estancia hospitalaria si el egreso es por defuncién $150,724
(1) Promedio de defunciones por leucemia linfobldstica aguda que ocurren en hospitales publicos periodo
49.6%
2008-2017 (columna E)
(J=H*1) Costo promedio ponderado de los cuidados paliativos a nivel hospitalario $74,760

Fuente: Direccion General de Informacién, Secretaria de Salud, cubos de egresos institucionales.?

t INEGI Mortalidad, defunciones registradas, 2008-2017.2°
# Costos unitarios IMSS 2021.'®
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Cuadro 4. Costo total anual de atencién en pacientes pediatricos con leucemia linfoblastica aguda resistentes o en recaida

(LLA R/R)

Atencion ambulatoria

A. Costo total atencién de rutina

Atencién hospitalaria

B. Costo esquema IDA-FLAG*

C. Costo de atencion etapa terminal

Atencién hospitalaria

Atencién hospitalaria NA

Pacientes con respuesta | Pacientes sin respuesta a

a tratamiento tratamiento
(MXN) (MXN)

$66,281 (17.4%) $80,555 (8.6%)
$105,808 (27.8%) $609,263 (64.7%)
$208,010 (54.8%) $176,938 (18.8%)
$74,760 (7.9%)

Costo total anual de atencién en pacientes pediatricos con LLA RR (A + B + C)

Atencién ambulatoria
Atencién hospitalaria

Total

$66,235 (17.4%)
$313,818 (82.6%)
$380,099

$80,555 (8.6%)
$860,961 (91.4%)
$941,516

* Idarubicina, fludarabina, citarabina y factor estimulante de colonias.

MXN: pesos mexicanos.

geneidad de opciones de tratamiento reportadas
por los médicos participantes para el manejo
de los pacientes pediétricos con leucemia lin-
foblastica aguda en recaida o resistentes, lo que
dificulté en su momento el andlisis de costos
relacionados con el tratamiento en este grupo
de pacientes. Posterior a una revision sistematica
de la bibliografia enfocada en las opciones de
esquemas o protocolos de tratamiento se identifi-
caron los siguientes esquemas: IDA-FLAG, BFM,
Dana-Farber Cancer Institute y St. Jude Children’s
Research Hospital, pero solo se lograron identi-
ficar, para el esquema de IDA-FLAG, reportes de
eventos adversos grado 3 o mas, por lo que se
consulté y confirmé con los médicos participan-
tes el uso del esquema en estos pacientes v, tras
consenso, se procedid a costear el tratamiento
IDA-FLAG de acuerdo con los lineamientos de
manejo institucional reportado por los médicos.

Es importante destacar que la diferencia observa-
da en los costos de administracion del esquema
IDA-FLAG entre los pacientes no respondedo-
res y respondedores ($176,938 vs. $208,010)
estuvo relacionada con el nimero de ciclos
de tratamiento administrados que fue, un ciclo
en el grupo de pacientes no respondedores, en

comparacion con tres ciclos en los pacientes
respondedores.

En relacion con los costos de cuidado terminal,
éstos solamente se estimaron en los pacientes no
respondedores alcanzando un total de $74,760.

Cuando se comparan los costos totales anuales
estimados entre los dos grupos de tratamiento, se
observan diferencias entre los pacientes respon-
dedores comparados con los no respondedores
($380,099 vs $941,516); en otras palabras, los
costos totales se incrementan tres veces mas
en el grupo de pacientes no respondedores en
comparacion con los respondedores. Asimismo,
se observan diferencias en las distribuciones de
los costos: mientras que en el grupo de pacien-
tes respondedores el 54.8% ($208,010) estuvo
relacionado con los costos del tratamiento del
esquema IDA-FLAG, en el caso de los pacientes
no respondedores el 73.3% ($689,818) fueron
costos del manejo de rutina.

Un supuesto de este estudio es el hecho de
que los pacientes con LLA R/R al menos tienen
supervivencia de un afio y por este motivo se
consider6 el horizonte temporal de un ano. La
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supervivencia de estos pacientes depende de la
realizacién de un trasplante de médula 6sea,
procedimiento que por diversos motivos tiene
importantes limitaciones para su realizacion.

Algo muy relevante de estos resultados es haber
podido contrastarlos con reportes previos, pero,
como se comentd, no existen en la bibliografia
estudios de costos de la atencién en pacientes
pediatricos con LLA R/R, ya que la bibliografia
reporta estudios de costo-efectividad asociados
con comparacién de medicamentos prescritos en
pacientes pediatricos con LLA R/R¥ %80 estudios
de costos realizados en pacientes pediatricos y
adultos.?3°

Consideramos conveniente comentar que haber
realizado este estudio de costos mediante la apli-
cacion de cuestionarios para conocer la practica
clinica institucional en la atencién de este grupo
de pacientes con un tipo especifico de cancer
en la edad pediatrica nos permitié estimar los
costos de atencion en ellos, pero una estrategia
mas conveniente hubiera sido realizar un andlisis
retrospectivo de expedientes de los pacientes
con esta condicioén clinica o realizar un andlisis
prospectivo de seguimiento. Cualquiera de es-
tas dos estrategias de abordaje permite definir
los costos relacionados con la atencion de los
pacientes. Otro aspecto relevante que no se con-
sider6 entre los objetivos de esta investigacion
es la estimacion de costos indirectos, un aspecto
que tendrfa que abordarse en futuras investiga-
ciones. No podemos dejar de mencionar que
los médicos reportaron un abordaje de manejo
multidisciplinario de tipo integral en el que se
incluye la atencion de cuidados paliativos en
estos pacientes. Consideramos que una forma
parcial de abordar el tema en este estudio fue
mediante la estimacion de los costos de atencién
en la etapa terminal, pero otros aspectos relacio-
nados con la atencién y medicamentos que se
manejan desde la perspectiva de los cuidados
paliativos y su atencién institucional también
deberian considerarse en investigaciones futuras.

2023; 24 (1)

Para mejorar los resultados de los pacientes
con LLA R/R es necesario mejorar la compren-
sién bioldgica de los mecanismos de recaida
y resistencia a los farmacos, la identificacién
de objetivos moleculares, mediante el estudio
de la genética de las células leucémicas y del
huésped, la estratificacién precisa del riesgo, con
la medicion de la enfermedad minima residual
y el desarrollo de nuevos farmacos y enfoques
terapéuticos.’!

CONCLUSIONES

Esperamos que este primer estudio de la estima-
cién de los costos de atencién en los pacientes
pediatricos mexicanos con LLA R/R sea de
utilidad para tener un conocimiento de los cos-
tos que representan en este grupo importante
de pacientes, los cuales, en caso de tener un
diagnéstico y tratamiento oportuno, tienen alta
probabilidad de curacién de esta enfermedad.
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