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EDITORIAL

Fármacos biotecnológicos,
farmacoeconomía y asistencia sanitaria
basada en pruebas

J. González de Diosa y C. Ochoa Sangradorb

aDepartamento de Pediatría. Hospital Universitario San Juan. Universidad Miguel Hernández. Alicante.
bServicio de Pediatría. Hospital Virgen de la Concha. Zamora. España.

Los fármacos biotecnológicos están constituidos por pro-
teínas expresadas y producidas mediante métodos de in-
geniería genética y tecnología de ADN recombinante, anti-
cuerpos monoclonales producidos por tecnología de
hibridación, vectores para la transferencia génica, fragmen-
tos de anticuerpos, moléculas antisentido y vectores lipídi-
cos para la formulación de fármacos. La mayoría de los fár-
macos biotecnológicos abren nuevas expectativas de
tratamiento en enfermedades sobre las cuales los recursos
terapéuticos son limitados1.

Los costes asociados a la investigación, desarrollo y fa-
bricación de los fármacos biotecnológicos suelen ser sensi-
blemente más elevados que los de los medicamentos tradi-
cionales. Por estas razones, es muy apropiado realizar
análisis farmacoeconómico de los fármacos biotecnológi-
cos, resultando esencial en el actual clima de limitación de
recursos disponibles en la atención sanitaria y de creci-
miento exponencial e ilimitado de las necesidades, y en
donde es necesario maximizar el principio de que lo más

importante no es gastar menos sino gastar mejor, incremen-
tando la calidad en toda la cadena asistencial (en donde
están implicados la administración sanitaria, los gestores, la
industria farmacéutica, los profesionales sanitarios y los pa-
cientes)2. Los fármacos biotecnológicos constituyen la pun-
ta de lanza en la innovación de la terapéutica farmacológi-
ca, y sorprende el limitado número de estudios
farmacoeconómicos realizados (en la actualidad en tan sólo
un 30% de los mismos)3.

En un reciente artículo, publicado por miembros del Ser-
vicio de Farmacia del Hospital Vall d’Hebron4, se ha reali-
zado un análisis descriptivo de los estudios farmacoeconó-
micos sobre fármacos biotecnológicos descritos en la
bibliografía, en términos de coste/año de vida ganado
(AVG), ajustado en algunos casos por calidad de vida, para

situarlos en el contexto de los estándares de eficiencia y uti-
lidad actuales. Analizaron los siguientes fármacos biotec-
nológicos: abciximab, alteplasa, eritropoyetina, filgastrim,
imiglucerasa, interferón alfa (IFN-�), palivizumab y vacuna
del virus de la hepatitis B. En la tabla 1 se reproducen los
estudios farmacoeconómicos sobre la población pediátrica
revisados en dicho estudio4. Los autores incluyeron estu-
dios sobre tres fármacos biotecnológicos de los que en-
contraron información en la bibliografía: IFN-� (en el trata-
miento de hepatitis crónica B y C), vacuna de la hepatitis B
(en la profilaxis de hepatitis B) y palivizumab (en la pre-
vención de bronquiolitis por virus respiratorio sincitial [VRS]
en prematuros).

En la práctica no existe, ni puede éticamente existir, un
baremo a priori sobre los tratamientos que son soportables
por el sistema de salud en términos de coste-efectividad.
Sin embargo, sí se puede comparar el impacto farmacoe-
conómico de diversos fármacos en diferentes situaciones
clínicas, y así tener una idea global del coste-efectividad de
cada uno de ellos. Aunque la caracterización genérica del
impacto farmacoeconómico no es tarea fácil, ya existen
aproximaciones a esta materia y se pueden establecer cinco
categorías4: reducción de costes (< 0 $/AVG), altamente cos-
te-efectiva (0-20.000 $/AVG), coste-efectiva
(20.001-40.000 $/AVG), dudosamente coste-efectiva
(40.001-60.000 $/AVG) y no coste-efectiva
(> 60.000 $/AVG). Como se describe en la tabla 1, el uso del
IFN-� y de la vacuna de la hepatitis B resultan altamente
coste-efectivas, mientras que el uso del palivizumab sólo
es coste-efectiva para prevenir la hospitalización por VRS
en prematuros en el grupo de mayor riesgo (< 32 semanas,
con necesidad de oxígeno durante más de 28 días y dados
de alta entre septiembre y noviembre).
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La bronquiolitis constituye el prototipo de enfermedad
pediátrica en continuo debate, principalmente en relación
con las controversias terapéuticas. Pero las medidas profi-
lácticas o de prevención han sido menos valoradas en

nuestro entorno, al menos desde la perspectiva de la me-
dicina basada en pruebas, lo cual resulta algo paradójico,
dado que la aparición de una novedad terapéutica de ele-
vado coste (palivizumab: anticuerpos antiglucoproteína F
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TABLA 1. Impacto farmacoeconómico de fármacos biotecnológicos en la población pediátrica

Fármaco Enfermedad Población Dosis TT PE Eficacia Resultados

A. Situaciones clínicas de fármacos biotecnológicos donde se produce un ahorro de costes

IFN-�5 Hepatitis B crónica activa Niños trasplantados (2 años) 10 MU/m2/semana � 16 sem 35 años 30 % –425 $/AVG

IFN-�5 Hepatitis B crónica activa Niños no trasplantados (2 años) 10 MU/m2/semana � 16 sem 35 años 30 % –215 $/AVG

B. Situaciones clínicas de fármacos biotecnológicos altamente coste-efectivas

IFN-�5 Hepatitis B crónica activa Pediátrica trasplantada (2 años) 10 MU/m2/semana � 16 sem 35 años 6 % 5.650 $/AVG

IFN-�5 Hepatitis B crónica activa Pediátrica no trasplantada (2 años) 10 MU/m2/semana � 16 sem 35 años 6 % 16.017 $/AVG

IFN-�5 Hepatitis B crónica activa Pediátrica trasplantada (12 años) 10 MU/m2/semana � 16 sem 35 años 30 % 510 $/AVG

IFN-�5 Hepatitis B crónica activa Pediátrica no trasplantada (12 años) 10 MU/m2/semana � 16 sem 35 años 30 % 2.389 $/AVG

IFN-�6 Hepatitis C crónica Pediátrica (10 años) 3 MU/3 veces/semana 24 sem 58-71 % 2.016 $/AVAC

IFN-�6 Hepatitis C crónica Pediátrica (10 años) 3 MU/3 veces/semana 48 sem 58-71 % 1.773 $/AVAC

Vacuna VHB7 Profilaxis VHB Niños pequeños 3 dosis 15.900 $/AVG
(universal frente a cribado)

Vacuna VHB8 Profilaxis VHB Recién nacidos 3 dosis 3.332 $/AVG

Vacuna VHB8 Profilaxis VHB Niños (10 años) 3 dosis 13.938 $/AVG

Vacuna VHB9 Profilaxis VHB Niños (2 a 13 años) 3 dosis 16 meses 11.525 $/AVG
(30 % infección)

C. Situaciones clínicas de FB coste-efectivas

IFN-�5 Hepatitis B crónica activa Pediátrica no trasplantada (12 años) 10 MU/m2/semana � 16 sem 35 años 6 % 33.525 $/AVG

Palivizumab10 Bronquiolitis VRS (+) Prematuros 23-32 semanas gestación, 15 mg/kg/dosis 4 [5] meses 55 % 33.000 $/AVG
� 28 días con O2, (4 [5] dosis) 5 kg
mes de alta septiembre-noviembre

D. Situaciones clínicas de FB no coste-efectivas

Palivizumab10 Bronquiolitis VRS (+) Prematuros 23-32 semanas gestación, 15 mg/kg/dosis 4 [5] meses 55 % 110.000 $/AVG
� 28 días con O2, (4 [5] dosis) 5 kg
mes de alta diciembre-agosto

Palivizumab10 Bronquiolitis VRS (+) Prematuros 33-36 semanas gestación, 15 mg/kg/dosis 4 [5] meses 55 % 110.000 $/AVG
� 28 días con O2, (4 [5] dosis) 5 kg
mes de alta septiembre-noviembre

Palivizumab10 Bronquiolitis VRS (+) Prematuros 23-32 semanas de gestación, 15 mg/kg/dosis 4 [5] meses 55 % 160.000 $/AVG
< 28 días con O2, (4 [5] dosis) 5 kg
mes de alta septiembre-noviembre

Palivizumab10 Bronquiolitis VRS (+) Prematuros 33-36 semanas gestación, 15 mg/kg/dosis 4 [5] meses 55 % 300.000 $/AVG
� 28 días con O2, (4 [5] dosis) 5 kg
mes de alta diciembre-agosto

Palivizumab10 Bronquiolitis VRS (+) Prematuros 33-36 semanas gestación, 15 mg/kg/dosis 4 [5] meses 55 % 430.000 $/AVG
< 28 días con O2, (4 [5] dosis) 5 kg
mes de alta septiembre-noviembre

Palivizumab10 Bronquiolitis VRS (+) Prematuros 23-32 semanas gestación, 15 mg/kg/dosis 4 [5] meses 55 % 440.000 $/AVG
< 28 días con O2, (4 [5] dosis) 5 kg
mes de alta diciembre-agosto

Palivizumab10 Bronquiolitis VRS (+) Prematuros 33-36 semanas gestación, 15 mg/kg/dosis 4 [5] meses 55 % 1.200.000 $/AVG
< 28 días con O2, (4 [5] dosis) 5 kg
mes de alta diciembre-agosto

Vacuna VHB7 Profilaxis VHB Niños (10 años) 3 dosis 97.000 $/AVG
(universal frente a cribado)

Vacuna VHB7 Profilaxis VHB Niños (12 años) 3 dosis 184.800 $/AVG
(universal frente a cribado)

AVG: año de vida ganado; AVAC: año de vida ajustado por calidad; FB: fármacos biotecnológicos; IFN: interferón; MU: millones de unidades; PE = proyección 
del efecto; TT: tiempo de tratamiento; VHB: virus de la hepatitis B; VRS: virus respiratorio sincitial.
$ (valor expresado en dólares americanos).
Datos extraídos de Clemente Bautista et al4.



An Pediatr (Barc) 2004;60(3):207-11 209

González de Dios J y Ochoa Sangrador C. Fármacos y asistencia sanitaria basada en pruebas

monoclonales murinos humanizados) plantea siempre retos
al médico (en términos de eficacia, seguridad y efectividad),
al paciente (en términos de satisfacción y aceptabilidad) y al
gestor (en términos de eficiencia, accesibilidad y equidad).

Tras la publicación del Impact Study11 –único ensayo clí-
nico realizado hasta la fecha sobre la eficacia y seguridad
del palivizumab en la prevención del ingreso por bron-
quiolitis por VRS(+) en prematuros–, ha proliferado la pu-
blicación de estudios económicos, la mayoría modelos teó-
ricos, con el objetivo de analizar mejor su eficiencia.
Kamal-Bahl et al12 han realizado recientemente una intere-
sante revisión sistemática de los distintos estudios económi-
cos publicados sobre inmunoprofilaxis (palivizumab; Sina-
gis y/o inmunoglobulina policlonal hiperinmune;
Respigam) frente al VRS. En todos ellos se ha estimado
que el tratamiento presenta un alto coste por episodio pre-
venido: unos autores han realizado cálculos más benévo-
los que otros, pero todos concluyen que el tratamiento es
caro y por eso debe restringirse a los grupos de mayor ries-
go (en los que el cálculo es menos desfavorable). A partir
de la revisión sistemática de Kamal-Bahl et al12 se constata
que el estudio económico más sólido aparecido hasta la
fecha es el estudio coste-efectividad de Joffe et al10, cuya
valoración crítica demuestra que es una evaluación econó-
mica correcta, con una aceptable evaluación de costes y
consecuencias (costes médicos y costes no médicos, apli-
cando tasas de descuento), adecuada expresión de los re-
sultados (con análisis de sensibilidad) y aplicable en nues-
tra práctica clínica. Precisamente el estudio de Joffe et al10

es el utilizado en la tabla 1 para valorar el impacto farma-
coeconómico de palivizumab.

El artículo original publicado recientemente en ANALES DE

PEDIATRÍA por Lapeña et al13 respecto al impacto potencial y
el análisis coste-eficacia de la profilaxis con palivizumab
en la bronquiolitis del prematuro en nuestro entorno se
ajusta perfectamente a los tres vértices que constituyen el tí-
tulo de nuestra editorial. Este estudio, publicado previa-
mente como carta al director14, avala la línea argumental
de establecer un uso del palivizumab en los subgrupos de
mayor riesgo. Este planteamiento ya ha sido referido en
España por otros autores, bien en editoriales15,16, estudios
originales17 o estudios planteados como temas valorados
críticamente18 o cartas al director19. Estudios muy actuales
ponen en tela de juicio la hipotética efectividad de palivi-
zumab para la prevención de las formas graves de bron-
quiolitis20, lo que ya se constata tras la lectura crítica del Im-
pact Study18,19.

Todo lo anterior lleva a replantear nuestra asistencia sani-
taria en función de las pruebas existentes. Sin duda, su apli-
cación a la práctica clínica plantea retos al pediatra (que
debe integrar la evidencia científica al cuidado del pacien-
te) y al gestor (que debe integrar la evidencia científica en
la evaluación económica) y cuyo fin es lograr una terapia
racional y coste-efectiva (principalmente a través de guías
de práctica clínica “basadas en la evidencia”). Ante esta

perspectiva, cabe replantear las recomendaciones actuales
de la American Academy of Pediatrics (AAP)21 y de la So-
ciedad Española de Neonatología22,23 como excesivamente
amplias, y proponer una aplicación más apropiada (en tér-
minos de eficacia, efectividad, eficiencia, seguridad, etc.)
inicialmente circunscrita a los subgrupos de mayor riesgo.

Este problema se pone de mayor relieve ante la presen-
tación del ensayo clínico sobre la utilidad de palivizumab
para evitar el ingreso por bronquiolitis VRS(+) en lactantes
con cardiopatías24. La lectura crítica de este artículo es si-
milar a la efectuada para el Impact Study en términos de va-
lidez científica, importancia clínica y aplicabilidad en la
práctica clínica18, pero con peores resultados respecto al
número de pacientes que se van a tratar (NNT) para evitar
una hospitalización por VRS: recordar que el NNT en Im-
pact Study era de 17 pacientes prematuros (intervalo de
confianza del 95% [IC 95%], 11-36), y en el actual estudio es
de 23 lactantes cardiópatas (IC 95%, 16-67), y que estos re-
sultados son peores en el grupo de cardiopatías cianógenas
(NNT = 43; IC 95%, 17-72), respecto al grupo de cardiopa-
tías acianógenas (NNT = 15; IC 95%, 9-40). Sin duda, el au-
mento del NNT empeora el análisis coste-efectividad del
producto en estudio; este aspecto no se aborda en ningu-
no de los ensayos clínicos realizados con palivizumab11,24,
pero dado que el objetivo principal en ambos estudios es
que los pacientes tratados ingresen menos, en realidad lo
que parece buscarse es una reducción de costes.

Aunque los resultados obtenidos en los ensayos clínicos
controlados eran suficientes para tomar decisiones sobre
la utilización de un fármaco en la práctica habitual, en la
actualidad, para llevar adelante una política de uso racional
de medicamentos, será necesario que todas las decisiones
relacionadas con los nuevos medicamentos (fijación de
precio, establecimiento de financiación pública, incorpora-
ción a los formularios de los hospitales, inclusión en guías
de práctica clínica y protocolos) se tomen basándose, no
sólo en los datos de eficacia, seguridad y calidad, sino tam-
bién los datos de eficiencia25. La toma de decisiones clíni-
cas basada en estudios farmacoeconómicos es una realidad
vigente, tal como pone de relieve el reciente artículo de
Strutton y Stang26, en el que se realiza una estimación del
coste-efectividad de tres medidas preventivas recomenda-
das por la AAP (vacuna antivaricela, vacuna antineumocó-
cica y profilaxis frente al VRS).

Se reconocen cuatro fases en la investigación clínica de
nuevos fármacos: I (farmacología), II (investigación clínica
inicial), III (evaluación terapéutica) y IV (vigilancia tras su
comercialización). En cada una de estas fases se pueden in-
cluir distintos tipos de estudios farmacoeconómicos, pero
son los que se pueden realizar en la fase III y IV (tabla 2)
los que van a ser clave para los distintos agentes decisores
involucrados en determinar y fijar los programas de uso ra-
cional de medicamentos a todos los niveles del Sistema
Nacional de Salud2,27. La incorporación de los estudios far-
macoeconómicos en los protocolos de los ensayos clínicos
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va a permitir disponer de los datos de eficiencia justo en el
momento en que se va a comercializar el medicamento,
pues los ajustes posteriores a la comercialización y a las
decisiones iniciales sobre financiación son siempre mucho
más difíciles, lo que ya ha sido expresado en un editorial
previo publicado en ANALES en el año 2001 respecto a la
profilaxis de las infecciones por VRS con palivizumab16.

El gasto farmacéutico supone en estos momentos cerca
del 25% del total del gasto sanitario. Por este motivo, des-
de diferentes frentes (Dirección General de Farmacia, ser-
vicios de salud autonómicos, servicios de farmacia hospita-
laria, farmacéuticos de atención primaria, etc.) se está
preconizando e incentivando la puesta en marcha de me-
didas y estrategias para racionalizar el uso de los medica-
mentos, lo que constituye incluso un apartado importante
en los programas de bioética para clínicos28. La aparición
en los últimos años de diversos fármacos de origen biotec-
nológico es un hecho especialmente relevante en el cam-
po de la terapéutica en Pediatría, en el que es necesario
realizar análisis farmacoeconómicos como una parte esen-
cial para conseguir una asistencia sanitaria basada en prue-
bas.

ADDENDUM
Tras la redacción del presente artículo se han publicado

las recomendaciones revisadas de la AAP sobre el uso del

palivizumab y la inmunoglobulina intravenosa frente al
VRS29, en el que se realiza una actualización del tema ba-
sada en la reciente bibliografía aparecida y se establece una
graduación del nivel de evidencia de las recomendaciones
en las poblaciones de riesgo (prematuros con o sin enfer-
medad pulmonar crónica, cardiópatas y pacientes con in-
munodeficiencias). En dicho documento se tienen ya en
cuenta aspectos farmacoeconómicos, pero de una manera
muy sutil, de forma que no se realiza una valoración crítica
de los ensayos clínicos en los que se basan las recomenda-
ciones en términos de importancia clínica de los resultados
(reducción de riesgo absoluto y número de pacientes que
se van a tratar) y aplicabilidad a la práctica clínica (a través
del coste por hospitalización evitada y por año de vida sal-
vada). Se acotan las indicaciones de uso del palivizumab,
pero de una forma muy conservadora; en cualquier caso,
parece iniciarse un buen camino a seguir para promover el
uso racional de este fármaco biotecnológico, tal como se
constata en una reciente carta al editor en ANALES DE PEDIA-
TRÍA30.
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TABLA 2. Tipos de análisis farmacoeconómicos 
que se deben incluir en las fases III y IV de
investigación clínica de un nuevo medicamento
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Elaborar evaluaciones farmacoeconómicas con diseños
pragmáticos y naturalísticos

Diseñar estudios para evaluar la afección en la calidad de vida
del nuevo medicamento en condiciones de uso habituales
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medicamento frente a los comparadores

Aportar los datos farmacoeconómicos en la negociación sobre
la inclusión del compuesto en los formularios, guías de
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