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Introduccion y objetivos

El cancer de pulmon es el cancer mas comunmente diagnosticado (11,6% del total de casos) ademas
de la principal causa de muerte por cancer (18,4% del total de muertes por cancer) a nivel mundial® en
Espafia, contabilizando hasta 22.121 muertes en el afio 20162.

Dentro del cancer de pulmon no microcitico (CPNM) avanzado cerca del 5% de pacientes presentan
reordenamientos en el gen de la quinasa de linfoma anaplasico (ALK)3. Las metastasis en el Sistema
Nervioso Central (SNC) representan una complicacion frecuente del CPNM ALK+ avanzado,
desarrollandose hasta en un 60% de los pacientes en el transcurso de su enfermedad?.

La alta prevalencia de metastasis en SNC, implica tanto una carga clinica como economica elevada
para los pacientes y sistema sanitario nacional®.

Alectinib, inhibidor de proteina quinasa y, blogueante de ALK ha demostrado producir un retraso en la
progresion de la enfermedad en el SNC asi como superior eficacia en su tratamiento en comparacion
con crizotinib, antiguo estandar de tratamiento®’. Gracias a este efecto preventivo, alectinib podria
reducir el consumo de recursos y por lo tanto los costes asociados al manejo de las metastasis
cerebrales en esta patologia.

El principal objetivo de este estudio fue, en una primera fase, estimar el coste asociado al manejo de
pacientes con CPNM avanzado ALK+ con y sin metastasis en el SNC para poder, en una segunda
fase, realizar un analisis del coste anual de manejo del CPNM avanzado ALK+ comparando pacientes
tratados con alectinib vs aquellos tratados con crizotinib.

Métodos

Se realizdé un analisis de costes centrado en la comparacion del coste anual de manejo de pacientes
con CPNM ALK+ avanzado tratados con alectinib o crizotinib. Para el analisis se consideré6 como base
principal las diferencias en el consumo de recursos de pacientes con y sin metastasis SNC vy, la
iIncidencia demetastasis cerebrales asociada a cada uno de los tratamientos.

La realizacion del analisis fue llevada a cabo en dos fases principales:
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La recogida del consumo de recursos se realizd

gracias a un panel de expertos oncdlogos,
especialistas en cancer de pulmon, que proporcionaron
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metastasis SNC).
La estimacion del coste anual del manejo por paciente
se realiz6 multiplicando el consumo de recursos
asociado a cada coste unitario.

Proc. Tecnicas
Los costes unitarios (€, 2018) se obtuvieron de una quirargicos de imagen
base de costes nacional®.

Fase II. Estimacion del coste anual de manejo de pacientes con CPNM avanzado ALK+ tratados
con alectinib o con crizotinib.

El coste total anual estimado para cada una de las alternativas se calculé ponderando el coste anual
de manejo de pacientes con CPNM avanzado ALK+ (con/sin desarrollo de metastasis), previamente
estimado, por la incidencia de desarrollo o no desarrollo de metastasis consecutivamente.

El ensayo clinico ALEX (Fase lll, alectinib vs crizotinib) permitié estimar el nUmero de pacientes que
desarrollarian metastasis en SNC tras haber recibido uno de los tratamientos farmacoldgicos
(incidencia acumulada).

Del total de pacientes en tratamiento con alectinib, a los 12 meses, un 9,4% tenian metastasis en el
SNC, frente al 41,4% de los pacientes en tratamiento con crizotinib’ (Figura 3).

Como complemento al analisis principal, se realizO un andlisis alternativo, considerando el coste
asociado al manejo de acontecimientos adversos (AA) grados 3-5 relacionados con los tratamientos.
La frecuencia de AA para cada alternativa de tratamiento fue extraida del ensayo clinico ALEX".

Conclusiones del analisis

Es indudable la necesidad de adoptar estrategias efectivas que prevengan la
aparicion de metastasis cerebrales teniendo en cuenta el perjuicio clinico (para
los pacientes), y econOmico (para los sistemas sanitarios) que se deriva de su
aparicion.

Comenzar el tratamiento de pacientes con CPNM avanzado ALK+ con un
tratamiento como alectinib, que posee un efecto protector frente a la aparicion de
metastasis en SNC, podria reducir el coste anual del manejo de estos pacientes
al disminuir el consumo de recursos asociado a las metastasis en el SNC.

Resultados

En base al consumo de recursos estimado Figura 2. Coste anual asociado al manejo de pacientes con CPNM
por el panel de expertos oncélogos Yy, los ALK+ sin metastasis frente a pacientes con metastasis en el SNC.

correspondientes costes unitarios, se estimo
un coste anual de manejo de 6.173,42€ por
paciente con CPNM ALK+ sin metastasis en
el SNC y, de 21.637,50€ por paciente con
CPNM ALK+ con metastasis en el SNC.

La presencia de metastasis cerebrales se
asocid con un incremento del coste anual de
15.464,08€ por paciente con CPNM ALK+
(1.288,67€ mensual) (Figura 2).

La principal diferencia de costes entre ambos
subgrupos de pacientes fue consecuencia en
su mayoria de los procedimientos quirurgicos
como son, la reseccidon quirdrgica, la
radioterapia cerebral holocraneal, y Ila
radioterapia o radiocirugia estereotaxica.

Estos procedimientos quirdrgicos no son
necesarios en pacientes que no desarrollan
metastasis cerebrales, dando lugar asi al
diferencial de costes en el manejo de la
enfermedad en ambos subgrupos.
Adicionalmente, habria de considerarse el
Impacto negativo de estos procedimientos en
el paciente al tratarse de medidas altamente
Invasivas.

Figura 3. Incidencia acumulada de progresion en SNC.
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*Grafica obtenida del estudio ALEX' y traducida al Espafiol.
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« Una vez estimado el consumo de recursos en
ambos subgrupos de pacientes y, considerando

las

Incidencias acumuladas recogidas en el

estudio ALEX (Figura 3), se estimo el coste anual
promedio del manejo en base al desarrollo o no
de metastasis en SNC.

* El

coste anual promedio de manejo seria de

7.627,04€ por paciente con CPNM avanzado
ALK+ tratado con alectinib y de 12.575,55€ por
paciente tratado con crizotinib.

e La

terapia con alectinib se asocido con una

disminucion del coste de manejo de pacientes
con CPNM avanzado ALK+, que produciria
ahorros de 4.948,51€ por paciente (Figura 4).

Figura 4. Coste promedio por paciente tratado con alectinib frente a crizotinib.
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« Los resultados obtenidos en el presente analisis, teniendo en cuenta sus fortalezas y limitaciones, ponen

N =

fundamentalmente en valor dos aspectos:

** El desarrollo de metastasis cerebrales en SNC implica un elevado consumo de recursos en
comparacion con adguellos pacientes que no llegan a desarrollarlas teniendo en cuenta el entorno

sanitario Espanol.

“ El tratamiento en primera linea de pacientes CPNM avanzado ALK+ con alectinib, podria suponer un
ahorro en el coste anual del manejo de los pacientes, gracias a su efecto protector.
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