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Resumen

Introduccidon: Las cardiopatias congénitas son alteraciones estructurales del
corazon y/lo de sus grandes vasos, producidas durante el desarrollo
embrionario. Estas alteraciones son la segunda causa de mortalidad infantil en
México. La deteccion temprana de estas patologias, es decir, diagnésticos
realizados durante el nacimiento, es diez veces menor en nuestro medio que la
de paises de altos ingresos. Actualmente no contamos con analisis de costo-

efectividad sobre el tamizaje de las cardiopatias congénitas criticas.

Objetivo: Determinar la relacion de costo-efectividad entre la practica clinica
habitual y la aplicacion de la oximetria de pulso como una prueba adicional a la
practica clinica habitual, para la deteccibn temprana de las cardiopatias

congeénitas criticas en México.

Metodologia: Es un estudio de evaluacion econdmica completa desde la
perspectiva del proveedor de servicios de salud, donde se realizé un analisis de
costo-efectividad entre dos alternativas, practica clinica habitual versus prueba
de oximetria de pulso mas practica clinica habitual. EI modelo de analisis
utilizado fue un arbol de decision. Los datos utilizados en el modelo provienen

de un estudio clinico multicéntrico y de una revision sistematica de la literatura.

Resultados: A través del modelo se estimé que la alternativa con la prueba
oximetria de pulso puede detectar 32 casos adicionales de cardiopatias
congénitas criticas, por cada 10,000 recién nacidos. La razén de costo-
efectividad incremental por cada deteccion temprana fue de USD$1,219. Segun
el andlisis de sensibilidad deterministico, la razéon de costo-efectividad
incremental varia desde USD$576 hasta USD$2,552. A partir del analisis de
sensibilidad probabilistico se determin6 que la probabilidad de costo-efectividad

es mas del 90% con una disposicién a pagar de USD$25,000.

Conclusion: La costo-efectividad de la POP, como tamiz neonatal cardiaco, es
mayor en México que en paises de altos ingresos, y representa una inversion

costo-efectiva para ganar afios de vida en la poblacion infantil de México.

Palabras claves: Cardiopatias congénitas, deteccion temprana, prueba de

oximetria de pulso, costo-efectividad.



Introduccién

Las cardiopatias congénitas (CC) son alteraciones estructurales del corazon
y/o de sus grandes vasos, producidas durante el desarrollo embrionario (1,2).
Estas alteraciones representan casi el tercio de todas las malformaciones
congénitas estructurales (3,4). La prevalencia de las CC a nivel mundial se ha
incrementado de forma importante en las Gltimas décadas, asi en los afios 30°s
la prevalencia era menor a 1 por cada 1000 recién nacidos vivos (RNV), es
decir, menor al 0.1%, y a partir de 1995 la prevalencia oscila entre 8 y 10 por
cada 1000 RNV (~1%) (3,5).

En México se desconoce la prevalencia real de las CC, pero se sabe que
actualmente son la segunda causa de mortalidad infantil en el pais (6). La
mayoria de las muertes a causa de estas enfermedades es por la falta de
deteccion o por un retraso en el tratamiento, por lo tanto, muchos de estos

casos son muertes evitables (4,7).

La Organizacion de las Naciones Unidas (ONU) dentro de sus Objetivos de
Desarrollo Sostenible, en la segunda meta del tercer objetivo menciona que se
debe poner fin a las muertes evitables para el afio 2030, enfocandose en la
reduccion de la mortalidad en recién nacidos y en menores de 5 afios (8). Este
grupo de enfermedades aparte de ser la segunda causa de mortalidad infantil
en México, también es la primera causa de muerte en menores de 5 afios en la

region de las América (9).

Las CC se pueden clasificar en mayores o menores, siendo las primeras
aguellas que tienen mayor riesgo de fallecer en el primer afio de vida. Estas
cardiopatias requieren una deteccion temprana, definidas como aquellos
diagnésticos realizados al momento del nacimiento. Todas las detecciones
tempranas que se realizan actualmente en México son a través de la

exploracion neonatal, considerado como la practica clinica habitual (10).

La deteccion temprana de las CC a través de la practica clinica habitual o
exploracion neonatal es muy reducida (6), por tal motivo, los paises de ingresos
altos incorporaron una nueva tecnologia para aumentar el diagnostico

temprano de estas patologias. Esta tecnologia se trata de la prueba de



Oximetria de Pulso, la cual mide la saturacion arterial de oxigeno de los recién
nacidos vivos. A través de esta medicion se pueden identificar a los RNV con

mayor riesgo de padecer problemas congénitos del corazén (5,11,12).

Existen muchas evidencias sobre la efectividad de esta prueba, llegando hasta
el 100% de sensibilidad en ciertos tipos de CC (13), pero son escasos los
estudios que analizan los costos de la implementacion de la oximetria de pulso,
que pueden variar dependiendo del lugar y de los programas de deteccion
existentes. El costo incremental por cada caso adicional detectado de forma
temprana a traveés de esta tecnologia, oscila entre 6 a 30 mil délares en los
paises de ingresos altos (14,15). Donde cuentan con otros programas de
deteccién temprana, como la ecocardiografia fetal. En los paises de bajo y

medianos ingresos los costos incrementales pueden ser muy diferentes.

Ante la poca evidencia sobre el uso de esta tecnologia en México, y en
especial analisis de costo-efectividad, este proyecto pretende analizar el costo
incremental de la aplicacion de la prueba de oximetria de pulso para la
deteccion temprana de las CC, a partir de datos y estudios clinicos locales.
Ademas de discutir las implicaciones, tanto clinicas como costos para el
sistema de salud, que conlleva la incorporacion de esta tecnologia al tamizaje

neonatal en el pais.

El contenido de este trabajo se distribuye en seis capitulos, el primero aborda
los conceptos de dos temas principalmente, por un lado, lo referente a las
cardiopatias congénitas, por otro lado, la prueba de oximetria de pulso. El
segundo capitulo incluye la identificacion del problema de investigacion, asi
como los objetivos y la justificacién de estudio. El tercer capitulo es el marco
tedrico, donde se explican las diferentes teorias en las que se sustentan los
principales conceptos del proyecto. El capitulo cuatro explica todas las
herramientas metodoldgicas que seran consideradas en el trabajo. Finalmente,
en los ultimos dos capitulos se presentan los primeros resultados y discusiones

del proyecto de investigacion.



Capitulo I. Antecedentes

En este primer capitulo se abordan dos temas centrales del estudio, por un
lado, las cardiopatias congénitas, y por otro lado, la prueba de oximetria de
pulso. El primer tema, cardiopatias congénitas, se inicia describiendo su
definicion e historia, posteriormente se aborda la epidemiologia, asi como la
clasificacion y los conceptos de deteccion temprana. En cuanto al segundo
tema, prueba de oximetria de pulso, se explica primeramente en que consiste
la tecnologia, y posteriormente se describe su uso en las diferentes
enfermedades desde su origen. También se analizan los factores que pueden
modificar los parametros que mide esta la oximetria de pulso. Por dltimo, se
describe el uso y los costos de la aplicacion de la prueba de oximetria de pulso

en las enfermedades congénitas del corazon.

1.1 Cardiopatias Congénitas

1.1.1 Definicién e historia

Las Cardiopatias Congénitas (CC), también denominadas defectos congénitos
del corazén o enfermedades congénitas cardiacas, son alteraciones
estructurales del corazon y/o de los grandes vasos sanguineos intratoracicas,
producidas durante el desarrollo embrionario (1,2,16,17). Hasta hoy dia se
desconoce la causa principal que origina estas alteraciones en los fetos,
aunque se relacionan con algunos defectos genéticos como el sindrome de
Down (18). También se asocian a otros factores como los cuidados prenatales
o la obesidad materna (19). Por tal razdn, estas alteraciones son consideradas

multifactorial.

Los primeros trabajos sobre las CC se publicaron a mediado del siglo XIX. En
1858 Thomas Peacock, publicdé su trabajo titulado “On Malformations of the
Human Heart” donde clasifican los problemas de corazén al nacimiento, y
analizé las posibles causas de estas enfermedades. Posteriormente, Robert
Gross en el afio 1938 realiz6 la primera deteccién y correccion de una de las
CC, la persistencia de conducto arterioso, considerada en la actualidad como
una cardiopatia congénita no grave. En el afio 1944, Helen Taussing y Alfred



Blalock por primera vez detectaron y trataron una CC grave, como la

colocacion de fistula sistémico pulmonar en un corazon univentricular (1,2,20).
1.1.2 Epidemiologia

Las CC son las malformaciones congénitas estructurales mas frecuente del
cuerpo humano (3). La prevalencia a nivel mundial se estima que es del 9.1
casos por cada 1 000 RNV (3), aunque puede variar entre 8 y 10 casos por
cada 1 000 RNV (5). Se desconoce la prevalencia real en México, pero se han
reportado incidencias de malformaciones cardiacas que van desde 3.6 (en RNV
de término) hasta 35.6 (en RNV prematuros) casos por cada 1.000 RNV
(21,22).

Figura 1.1. Causas de mortalidad infantil, México
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Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos de la DGIS (6).

En el mundo, las enfermedades congénitas del corazén son consideradas la
principal causa de muerte en el primer afio de vida por malformaciones
congénitas, y representa una importante carga de enfermedad a nivel global
(4,23). En México, a partir del afio 2010 las CC pasaron a ser la segunda causa
de mortalidad infantil (6). Cuando se observa el comportamiento de las
primeras seis causas de mortalidad infantil en México, las CC junto con la
sepsis neonatal son las Unicas que han aumentado en los dltimos 15 afios

(Figura 1.1) (6). Aungque probablemente este incremento (muertes a causa de



las CC) se deba a un mejor registro de las CC, es decir, gracias a las mejoras
en las técnicas diagnosticas y a la formacion de recursos humanos
especializados, muchos de los casos de CC que anteriormente se catalogaban
como causas inespecificas o0 sintomas relacionadas como la dificultad

respiratoria, hoy en dia se pueden registrar correctamente.

La mortalidad infantil es uno de los indicadores bésicos mas importantes del
estado de salud de una poblacion. La tasa de mortalidad infantil (TMI), se
define como la probabilidad de morir entre el nacimiento y el afio de vida por
cada mil recién nacidos vivos (9). La mortalidad infantil incluye a la mortalidad
neonatal (muertes ocurridas en el primer mes de vida), y representa la parte

mas importante de la mortalidad en menores de cinco afios.

Dentro de la Organizacion para la Cooperacion y el Desarrollo Econémico
(OCDE), México se encuentra entre los paises con mayor TMI, el cual registro
12.5 defunciones por cada 1000 recién nacidos vivos en el afio 2014,

superando a paises de la region como Chile, Costa Rica, y Argentina (24).
1.1.3 Clasificacion

Las clasificaciones de las CC son diversas, sin embargo, la mas utilizada es
aquella que clasifica a estas enfermedades en acianégenas y ciandgenas. El
primer caso se refiere a aquellos defectos donde el corto circuito es de
izquierda a derecha, es decir, que el defecto no genera cianosis (coloracion
azulada de la piel) en el paciente, por otro lado, las cianégenas son aquellos
defectos donde el corto circuito es de derecha a izquierda y por lo tanto genera
cianosis en los pacientes (25).

Otra de las clasificaciones utilizada, sobre todo en los estudios de deteccion
temprana, es la que toma en cuenta el tiempo o la edad recomendada para el
diagnéstico y el tratamiento. Esta clasificaciéon se ha ido modificando en los
ultimos afnos y las definiciones varian de un estudio a otro, pero en general
dividen a los pacientes en dos grupos, aquellos que requieren una intervencion
en el primer afio de vida, denominada cardiopatia congénita mayor, y aquellos
gue requieren intervencion posterior al afio de vida, denominada cardiopatia

congénita menor (Tabla 1.1) (26).



Considerando esta clasificacion, todas las cardiopatias congénitas mayores
deben ser detectadas de forma temprana, ya que estos pacientes tienen un alto
riesgo de fallecer en los primeros dias o meses de vida (27). Las cardiopatias

congeénitas criticas representan entre el 20 y 30% de todas las CC (28-32).

Tabla 1.1. Clasificacion de las cardiopatias congénitas

Subtipo Diagnéstico

Sindrome de Ventriculo lzquierdo Hipoplasico
Transposicion de grandes vasos
Conducto Tronco arterioso comun
dependiente Hipoplasia e interrupcion del arco aértico

Atresia tricuspidea

7

CRITICA

Atresia pulmonar

Tetralogia de Fallot
Mayor Conexién andmala total de venas pulmonares

Doble via de salida del ventriculo derecho

Comunicacion interauricular
Comunicacion interventricular

Persistencia de conducto arterioso

MENOR

Estenosis subvalvuar adrtica
Estenosis pulmonar

Canal auriculoventricular completo

Fuente: Elaboracién propia a partir de la revision de la literatura (14,26,33—-36).

1.1.4 Deteccidn

Los primeros diagnosticos de problemas cardiacos congénitos fueron
realizados principalmente con base en la evidencia clinica, es decir, con la
exploracion fisica y el analisis de los sintomas, como la cianosis. A pesar de las
mejoras continuas en la practica clinica, la deteccion de las CC fue casi
inexistente por varias décadas, por tal razén, eran necesarias otras formas que

permitieran diagnosticar estas enfermedades (1,2,37).

Gracias al desarrollo tecnoldgico de las ultimas décadas, se han incorporados
herramientas capaces de detectar las enfermedades congénitas del corazon

con mayor precision, como lo es el ultrasonido de corazén o ecocardiograma, el



oximetro de pulso y la ecocardiografia fetal (12). Cada una de estas
herramientas son consideradas tecnologias para la salud (38,39). Las
evidencias indican que el oximetro de pulso es la herramienta, adicional al
examen fisico, que puede detectar las CC de forma temprana y a un costo
razonable, comparado con las otras tecnologias (11,12,14,29).

La deteccion temprana de las CC se define como aquellos diagnosticos
realizados durante el tiempo de estancia hospitalaria al nacimiento, es decir,
aguel paciente que se logra diagnosticar antes de que salga del hospital donde
nacié (11,26,27). El grupo de CC que mayor se beneficia de una deteccion
temprana son las CC mayores, en especial las CC criticas (Tabla 1.1), ya que
la deteccion tardia de estas CC graves se asocian a una mayor tasa de
mortalidad, asi como mayores complicaciones previo, durante y posterior al
tratamiento correctivo (5,27,28,40). En los paises de altos ingresos la deteccion
temprana de las CC criticas, previo a la implementacion de programas de
tamizaje, es del 65 al 80% (27,29,31). Esta probabilidad mejorar a mas del 95%

con una prueba de deteccién como la oximetria de pulso (23,41,42).

Figura 1.2. Tendencia de deteccion temprana de las CC en México.
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Fuente: Elaboracion propia a partir de los datos de la DGIS (6).

En México la deteccion temprana de las CC se pueden estimar a partir de los
certificados de nacimientos expedidos en los centros hospitalarios, ya que en

ellos se registran cualquier enfermedad (registrado segun la codificacion



internacional de enfermedades version 10, CIE-10) detectada durante dicha
hospitalizacion, estos datos son almacenados en el Instituto Nacional de
Estadistica y Geografia (INEGI) (43) y compartida con la Direcciéon General de
Informacién en Salud (DGIS), por lo tanto, se puede consultar en la seccion de
nacimientos del cubo dinamico (6). La tendencia de deteccion temprana de las
CC en México ha tenido un crecimiento constante en los ultimos doce afios,
aunqgue proporcionalmente (por cada 10 000 RNV) el aumento ha sido mas sutil

en dicho periodo (Figura 1.2).

1.2 Prueba de Oximetria de Pulso

1.2.1 Oximetro de Pulso

El oximetro de pulso es un dispositivo que se utiliza principalmente para
estimar la saturacion arterial de oxigeno (Sa0O2) (44). La SaO2 es uno de los
cinco signos vitales del cuerpo humano (45,46), y es la proporcion de oxigeno
que contiene una molécula de hemoglobina (molécula que se encuentra dentro
de un glébulo rojo), este valor en condiciones normales es del 95-100%
(47,48).

Figura 1.3. Oximetro de pulso en recién nacido.

Fuente: https://www.tinytickers.org/get-involved/test-for-tommy/pulse-oximetry-public-

consultation/
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El oximetro de pulso consta de un monitor y un sensor, este Ultimo se debe
colocar en la superficie de la piel para estimar el valor de la SaO2 que se
puede observar en el monitor (47). Este sensor por lo general se coloca en
algin dedo de la mano en los adultos, en cambio, en los recién nacidos se
coloca en la palma de la mano y/o planta de los pies (Figura 1.3). La Sa02 se
estima a través de la medicion de la absorcion de la luz entre dos longitudes de
onda, 660nm y 940nm, esta diferencia de absorcion de luz permite calcular la

proporcién de oxigeno que contiene las moléculas de hemoglobina (49).
1.2.2 Factores que modifican la estimacion de la Sa02

Existen varios factores que pueden alterar o modificar el valor de la saturacion
arterial de oxigeno (5,50). Para fines practicos se clasifican estos factores en
dos grupos, por un lado, aquellos que se deben a condiciones fisiolégicas vy,

por otro lado, aquellos que se relacionan con la técnica de medicién.
1.2.2.1 Condiciones fisiologicas:

1.2.2.1.1 Altitud sobre el nivel del mar; la saturacion arterial de oxigeno varia
dependiendo de la altura SNM (sobre el nivel del mar) del lugar donde se
realiza la medicion (45,51,52) (Anexo VI).

La presion parcial de oxigeno inspirado es la misma (21%) a diferentes alturas
SNM, pero la presién atmosférica (100 kPa a nivel del mar) disminuye
aproximadamente de forma lineal conforme aumenta la altura SNM, de esta
forma a los 5500m SNM la presion atmosférica disminuye el 50% (53). Esta
disminucién de la presion atmosférica hace que la cantidad de oxigeno
inspirado sea menor a una altitud diferente al del nivel del mar (53,54). A una
presion atmosférica normal (a nivel del mar), es mas probable que cada
hemoglobina capte la cantidad maxima de moléculas de oxigeno (4 oxigeno),
en este caso se habla de una saturacion completa (~100%), pero al alejarse del
nivel del mar la hemoglobina capta menos moléculas de oxigeno, es decir, se

encuentra menos saturada (<100%) (55,56).

En el trabajo de Rojas-Camayo et al., se estudiaron a 6601 pacientes de 1 a 80
afos, de 15 lugares con diferentes altitudes SNM, y encontraron que en casi

todos los grupos de edades existe una importante disminucion de la SaO2 a
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partir de los 2500 metros SNM (99% a 154m SNM, 96% a 2880m SNM y 81% a

5100m SNM), aunque puede variar ain mas en los menores de 5 afios (51).

En los recién nacidos vivos la variacion de la SaO2 es diferente a las otras
edades, ya que existen factores relacionados a la adaptacion al medio
ambiente (57). La SaO2 de los recién nacidos a nivel del mar o menor a 800m
SNM es entre 97.2 y 98.5% (50,57-59), y a una moderada altitud (1500-2500m
SNM) oscila entre 93 y 97.2% (60—65). Hay pocos estudios que miden la Sa02
en recién nacidos a altitudes mayores a 2500m SNM, pero Gonzéalez-Andrade
et al., reportaron una SaO2 de 90.7% a 2820m SNM (66), y dos estudios
reportaron una SaO2 entre 87.5 y 88.2% a 3500m SNM (67,68). Otro estudio

reporto una Sa02 de 91.7% en nifios menores de 2 afilos a 2800m SNM (69).

1.2.2.1.2 Otras enfermedades; existen varias condiciones patolégicas que
pueden modificar la saturacibn de oxigeno, en especial los problemas

pulmonares, cardiacas y las infecciones (56,70,71).
1.2.2.2 Técnica de medicion con el oximetro de pulso:

1.2.2.2.1 Sitio de medicidn; la estimacion de la SaO2 puede variar dependiendo
del lugar donde se coloque el sensor (5,72). En los recién nacidos los sensores
se colocan en palma de la mano derecha o en cualquiera de las extremidades

inferiores, aunque los valores también varian entre estos sitios (5).

1.2.2.2.2 Estado del recién nacido al momento de la medicion; la estimacién de
la SaO2 a partir de un sensor depende de la circulacién sanguinea a nivel de
los capilares, y la circulacion sanguinea depende del funcionamiento del
corazon y de los vasos sanguineos (56). Estas funciones pueden variar con las
actividades diarias de las personas, es decir, el valor de la SaO2 es diferente
cuando se mide en etapa de suefio despierto, asi como al momento de la
alimentacion o cualquier otra actividad fisica. Por tal razén, se recomienda que
en los recién nacidos vivos se mida la SaO2 cuando este sin llanto ni

agitaciones (52).

1.2.2.2.3 Edad al momento de la medicion; el valor de la SaO2 varia de forma
sutil entre los diferentes grupos de edades (51), pero esta diferencia es mas
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acentuada cuando se compara las mediciones entre las primeras 24 horas de
vida y posterior las 24 horas (5,52,60,61).

1.2.3 Oximetria de pulso como prueba de deteccion

La oximetria de pulso se ha utilizado como prueba de deteccién para varias
enfermedades, principalmente enfermedades respiratorias (70,71), aunque
hace mas de una década se empez6 a utilizar en el area de las enfermedades
congénitas del corazén (11,47,49). Actualmente esta tecnologia se aplica como
un programa de tamizaje nacional en varios paises de altos ingresos, algunos
logran aplicar en el 85% de los recién nacidos vivos, otros hasta el 95% de los
casos (73). Pero en estos paises hay regiones donde la aplicacion de la prueba
de oximetria de pulso (POP) es menor al 30%, esto debido a que cada centro
hospitalario toma la decision de aplicar o no el tamizaje dependiendo de los

recursos que disponen (74).

Muchos paises de Latinoamérica han manifestado su interés en aplicar la POP
como un programa de tamizaje, pero hasta el momento solo Costa Rica ha
implementado esta prueba en mas del 90% de los RNV. Brasil y Argentina son
paises que actualmente recomiendan la POP, pero aun no han implementado
como un programa nhacional. Otros paises como Colombia y México se
encuentran en la etapa de evaluacion y legislacién de esta prueba (23). En
México, la legislacion fue aprobada en junio de 2021, y actualmente se
encuentra en el periodo de elaboracién de la Norma Oficial Mexicana para

iniciar la aplicacion obligatoria del tamiz neonatal cardiaco (TNC) (75).

En cuanto a las evidencias de esta prueba en México, se identificaron dos
estudios sobre la aplicacion de la POP en RNV (76,77). Por un lado, en el
estudio de Gomez-Rodriguez et. al (2015) fueron tamizados 1 037 RNV, de los
cuales 45 resultaron con POP positivo y dos con diagnostico de CC critica (76).
Por otro lado, en el estudio de Atitlan-Gil et. al (2020) se tamizaron a 1 748
RNV, de los cuales 79 tuvieron una POP positivo y 3 se catalogé como CC
critica (77).

Desde el principio el objetivo primario de la POP es la deteccién de las CC

criticas, pero en los ultimos afios se han incorporados otras CC no criticas,
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como la tetralogia de Fallot o la conexion anémala total de venas pulmonares
(33,78) (Tabla 1.1). Por esta razon, la mayoria de las evidencias han calculado
la efectividad de la prueba con base a la cantidad de CC criticas detectadas. La
sensibilidad de la POP oscila entre 69.5 y 95%, en cambio, la especificidad
reportada va desde el 89% hasta el 99.9%, y los falsos positivos de 0.06% a
9% (5,79,80) (Tabla 1.2). En varios tipos de CC criticas la sensibilidad puede
llegar a ser del 100% (13).

Tabla 1.2. Precision de la prueba de oximetria de pulso para CC criticas.

Meta-analisis Estudios Sensibilidad Especificidad Falsos
incluidos %(1C95%) %(1C95%) positivos

Thangaratinam | 13 (229,421 RNV) | 76.5 (67.7-83.5) | 99.9 (99.7-99.9) | 0.14% (0.06-

2012 0.33)
Plana 2018 21 (436 758 RNV) | 76.3 (69.5-82) | 99.9 (99.7-99.9) | 0.14% (0.07-

0.22)
Aranguren Bello | 5 (404 735 RNV) 92 (87-95) 98 (89-100) 2% (0.6-9)
2019

Estas probabilidades pueden estar influenciadas por la definicion de los
pardmetros de oxigenacion, la edad gestacional, el tiempo en la que se realiza
la prueba, y si existe un programa de deteccién prenatal de cardiopatias
congénitas (5,11,73). Otro de los factores que puede modificar la precision de
la prueba es el efecto de la altitud sobre el nivel del mar (5,62). Aunque se ha
estudiado poco sobre este efecto, a pesar de contar con varias evidencias de la
aplicacion de la POP en diferentes altitudes SNM (58,59,63,66), se ha
reportado una mayor incidencia de tamizaje positivo a altitudes mayores a 1500
metros SNM (81).

A pesar de que las evidencias concluyen que la POP es efectiva, simple, rapido
y costo-efectiva para la deteccién de las CC criticas (12,73,82), actualmente se
evallan los posibles dafios que puede ocasionar una POP positiva, sin que el
RNV padezca la enfermedad, es decir, un caso falso positivo (83). Estos
posibles dafios pueden ser tanto en el recién nacido como en los padres. En

este sentido, el comité nacional de tamizaje del Reino Unido (UK-NSC, por sus
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siglas en inglés) realizé una consulta a los profesionales del area sobre los
posibles dafos, los cuales se resumen en tres puntos; 1) la ansiedad que
puede generar a los padres una POP positiva 2) estudios innecesarios en los
casos de falso positivo 3) y la falta de evidencia de que las detecciones
tempranas mejoren los resultados (83). Ante tal cuestionamiento, los
especialistas en el area han expresado que los dafios que pueden ocasionar la
POP son tolerables, comparado con los beneficios que proporciona la

aplicacion del tamizaje (84,85).

Con respecto al tercer punto mencionado en el documento del UK-NSC, en la
seccion 1.1.4 de este capitulo se habl6 de que existen evidencias que
relacionan la deteccién temprana de las CC criticas, con una menor tasa de
mortalidad y morbilidad. Pero actualmente algunos autores discuten si
realmente la implementacion de la POP ha incidido en el prondstico de estos
nifios (41), mientras otros sostienen el efecto positivo del tamiz y rechazan

dichos cuestionamientos (23,42,86).
1.2.4 Costos de la prueba de oximetria de pulso

A partir de la utilizacion de la oximetria de pulso como prueba diagndstica para
la deteccion de las CC, algunos estudios han analizado sus costos como una
alternativa de intervencion frente a la practica clinica (como la exploracion
fisica) y el uso de otras tecnologias como el ecocardiograma (11,14,15,87-90)
(Anexo VII). El costo de la aplicacién de la prueba de oximetria de pulso por
cada recién nacido vivo oscila entre 5 y 15 ddlares (14,15,82,89,90), esta
variacion depende principalmente de los costos del recurso humano y de las

tecnologias disponibles en los hospitales (82,91).

El costo incremental por cada caso de CC critica detectado de forma temprana,
a traves de la POP aunado al examen fisico, va de 6 000 a 30 000 ddlares, en
paises de altos ingresos y en ambientes intrahospitalarias (11,14,15) (Tabla
1.3). En estos paises el costo estimado por cada AVAC (Afio de Vida Ajustada
por Calidad), a través de la deteccion temprana por POP, es entre 30 000 y 50
000 ddlares, mientras que la disposicion a pagar por parte de la sociedad oscila
entre 50 000 y 100 000 dolares (11,14,15,82).



Tabla 1.3. Analisis de costo efectividad reportados en la literatura.
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RCEI por
A~utor y Localizacién Fuentes de Alternativas Costo por DT*/por Costo por
afio datos alternativa AVAC
DALY**
a) EF
a) 300,000 £
Knowles Revision de b) Oximetria de b) 4,900 £*
2005 Reino Unido la literatura Pulso con EF b) 480,000 £
c) 4,500,000 £*
¢) Ecocardiograma | c¢) 3 540,000 £
con EF
Estudio
Robert clinico. a) EF a) 614,100 £
2012 Reino Unido | Transversal b) Oximetria de b) 24,900 £* b) 20,000 £
de 20 055 b) 1,358,800 £
Pulso con EF
RNV
Datos del a) EF
Peterson | Estados sistema de .
2013 Unidos saludde | b) Oximetria de b) 20,862 $*  |b) 40,385 $
EE.UU Pulso con EF
a) EF
China, -
Beijing b) Oximetria de b) 15,020 $
Cohorte Pulso con EF
hipotética a) EF
Tobe China, basada en -
2015 Shandong ndmeros de | b) Oximetria de b) 51,636 $
nacidos por | Pulso con EF
regiéon a) EF
China, -
Gansu b) Oximetria de b) 307,952 $
Pulso con EF
Cohorte a) BF
hipotética | )y imetria de a) 2,798,053 $ |a) 7,528 $**
Tobe . basada en
2017 China nameros de Pulso b) 3,172,834 $
. c) 5,918,728 $ | c) 56,778 $**
nacidos en . .
el pais ¢) Oximetria de
Pulso con EF
Estudio
clinico. a) Sin intervencion
Nayaren . . Prospectivo "
2019 Paises bajos de 23 959 b) Oximetria de b) 1,471,000 € |b) 139,000 € b) 10,183 €
RNV fuera | Pulso en casa
del hospital
Revision de
Londofio- la literatura. a) BF a)95$
Trujillo Colombia Estadistica . . b) 100 $*
2019 de RNV en |D) Oximetriade | 4, o
. Pulso con EF
el pais

AVAC: afos de vida ajustada por calidad, DALY: afios de vida ajustada por discapacidad, DT:

deteccion temprana, EF: examinacion fisica, RNV: recién nacidos vivos.

El costo incremental por cada caso adicional detectado de CC critica, puede

ser mucho mas elevado en ambientes extrahospitalarias (89), o regiones de
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muy bajos ingresos (87) (Tabla 1.3). En cambio, una de las primeras
evidencias en Latinoamérica ha reportado un costo incremental muy por debajo
del promedio (90), aunque en este caso el analisis no se bas6 en estudios

clinicos locales.
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Capitulo Il. Planteamiento del problema
2.1 Retraso en la deteccion de las cardiopatias congénitas en México

La deteccion temprana de las cardiopatias congénitas (definido en la seccion
1.1.4) es un verdadero reto en la practica clinica, ya que no se pueden apreciar
a simple vista. Ademas, los signos y sintomas que generan la mayoria de estas
enfermedades, en las primeras horas de vida, son sutiles o inexistentes. En
consecuencia, muchos recién nacidos que padecen la enfermedad son

catalogados como sanos y dadas de alta de los hospitales donde nacen.

Esta falta de deteccion temprana, o retraso en la deteccion, no solo significa un
mayor riesgo de muerte para aquellos RNV no diagnosticados al momento del
nacimiento, sino también un mayor costo para el sistema de salud, ya que
frecuentemente los diagnésticos tardios requieren mayor numero de
hospitalizacion, y tienen una mayor probabilidad de sufrir complicaciones
graves a largo plazo, como por ejemplo los problemas neurologicos

permanente.

Para analizar la situacion del retraso en la deteccion de las CC en México, se
puede estimar la cantidad de nifios que nacen anualmente con CC a partir de la
prevalencia mundial (9.1 por cada 1 000 RNV) (seccién 1.1.2). Segun datos
oficiales de la Secretaria de Salud en el afio 2019 se registraron 1,868,214
RNV, por lo tanto, se puede estimar que ese afio nacieron 17,000 bebes con

algun tipo de CC.

Como se habia mencionado en la seccién 1.1.4, el grupo mas perjudicado con
una deteccidn tardia son las CC criticas, que representan el 25-30% de todas
las CC. Por lo tanto, en el 2019 en México nacieron aproximadamente 4 250
neonatos con una CC critica, de estos se deberia de haber detectado de forma
temprana a por lo menos el 60% (2 550 RNV), ya que aln no se cuenta con un
programa de tamizaje a nivel nacional. Pero si se observa la figura 1.2, en el
afno 2019 solo fueron detectados 429 casos de CC, de los cuales solo 28
fueron criticas. En conclusion, en México se ha detectado de forma temprana

menos del 2% de las CC criticas.
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Esta situacion requiere de la atencion de la agenda publica, en especial de las
politicas en salud que contemple un programa de deteccién temprana a nivel
nacional. En este sentido, en marzo del 2019 el Senado de la Republica ha
aprobado la ampliacién del tamizaje neonatal, incorporando la POP para la
deteccion temprana de las CC criticas. Pero todo el presupuesto presentado en
el documento se basé en andlisis de costo efectividad realizado en otros
paises, por lo tanto, no se han contemplado las condiciones o los factores que

pueden intervenir a la hora de aplicar un programa de tamizaje en el pais.
2.2 Pregunta de investigacion

¢, Cual es la relacidon de costo-efectividad entre la aplicacién de la oximetria de
pulso como prueba adicional y la practica clinica habitual para la deteccion

temprana de las cardiopatias congénitas en México?
2.3 Objetivos
2.3.1 General:

Determinar la relacion de costo-efectividad entre la aplicacion de la oximetria
de pulso como prueba adicional y la practica clinica habitual para la deteccién
temprana de las cardiopatias congénitas en México, desde la perspectiva del

proveedor de servicios de salud.
2.3.2 Especificos:

1- Calcular las probabilidades de deteccion temprana de las
cardiopatias congénitas con la prueba de oximetria de pulso y la
practica clinica habitual.

2- Calcular los costos de la aplicacion de la oximetria de pulso como
prueba adicional y los costos de la practica clinica habitual.

3- Calcular el costo incremental por cada caso adicional detectado
de forma temprana a través de la prueba de oximetria de pulso.

4- Estimar los costos de un programa de tamizaje con prueba de
oximetria de pulso para la deteccién temprana de las cardiopatias

congénitas a nivel nacional.
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2.4 Hipotesis

Para la deteccion temprana de las cardiopatias congénitas criticas en
México, la aplicacion de la oximetria de pulso como prueba adicional a la
examinacion fisica sera costo-efectiva en relacion con la sola practica

clinica habitual.

Con base en los antecedentes, la aplicacion de la prueba de oximetria de
pulso podria tener mayor costo-efectiva en nuestro medio que en paises de
altos ingresos.

Los factores que afectan la saturacion arterial de oxigeno, en especial la
altitud sobre el nivel del mar, podria modificar la efectividad de la prueba y

por ende, la razén de costo-efectividad incremental.
2.5 Justificacion del estudio

Las cardiopatias congénitas constituyen un problema de salud publica tanto en
México como en muchos otros paises emergentes. Al ser esta patologia la
segunda causa de mortalidad infantil en México y una de las principales en
menores de 5 afios, es un tema que requiere de investigacion constante, con el
objetivo de conocer su epidemiologia y el impacto que puede causar en la
salud de los nifios. Por otro lado, la mayoria de los recién nacidos y nifios
menores de 5 afios que fallecen a causa de las cardiopatias congénitas son

consideradas muertes evitables.

Las evaluaciones econdémicas que existen en la literatura acerca de las
cardiopatias congénitas son estudios que se han llevado a cabo en otros
paises, en su mayoria previo a la implementacién de esta nueva tecnologia
como programa de tamizaje. Ante la falta de evidencias sobre las cardiopatias
congénitas en México, este estudio pretende proporcionar informacion acerca
de los costos de la implementacion de la POP para la deteccion temprana de

las CC criticas, considerando las condiciones propias del Sistema de Salud.
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Capitulo Ill. Marco tedérico

Este capitulo inicia explicando la relacion del presente trabajo con el campo
disciplinario de la gestién y politicas de salud. Posteriormente se abordan las
teorias mas representativas en las que se fundamentan los principales
conceptos de la investigacion. Por un lado, se analiza de forma general la
Teoria de la Economia del Bienestar, ya que en ella se sustentan tanto la
Economia de la Salud como la Evaluaciéon Economica. Por otro lado, se estudia
la Teoria de la Utilidad Esperada, que nace de la publicacién del trabajo de von
Neumann y Morgenstern, como fundamento de la herramienta para el analisis
de decisiones que sera utilizada en esta evaluacion. También se describen los
conceptos mas relevantes de la Evaluacién Economica, asi como el estudio de

las Tecnologias en Salud.
3.1 Relacién con la Gestién y Politicas de Salud

La gestion y politicas de salud abarca una serie de areas cuya integracion
busca mejorar los servicios de salud, haciéndolos mas eficientes y equitativos
(92-94). Por un lado, la gestiébn se centra en reunir los elementos para una
adecuada toma de decisiones (95,96), por otro lado, las politicas en salud
buscan los medios para que dichas decisiones sean aplicadas de tal forma que
la sociedad reciba el mayor de los beneficios (94,97). El presente trabajo
obedece a la gestion en salud, ya que tiene como meta proporcionar evidencias
para la Toma de Decisiones en Salud (TDS).

La gestion en salud involucra diferentes areas de conocimiento que varian de
acuerdo con el nivel de atencién donde se aplica (98,99). La micro-gestion
abarca principalmente los conocimientos clinicos, ya que se refiere a
decisiones que se toman al momento del diagndstico o tratamiento de un
paciente. La meso-gestion y la macro-gestion, es decir, la gestion institucional y
la gestion de las politicas a nivel de sistema de salud (99) (Figura 3.1), no solo
involucran los conocimientos clinicos sino también disciplinas que compete a la
salud publica, como la epidemiologia (100), la economia de la salud o la
evaluacion de tecnologias entre otras (98). Este proyecto se sitla tanto en la

micro-gestion como en la meso-gestion.
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Figura 3.1. Niveles de gestion en salud.

Gestion Clinica

Micro Meso Macro

Fuente: Modelos de Gestion en Salud. Federico Tobar 2002 (99).

La TDS es una parte vital y esencial en cualquiera de los tres niveles de
gestion en salud (95). Estas decisiones se basan en tres factores
principalmente; 1) Evidencia 2) Valores 3) Recursos y necesidades (Figura 3.2)
(93). La toma de decisiones basadas en la evidencia debe ser una practica
comun tanto en el campo clinico como a nivel institucional (95,96,101). Estas
evidencias se pueden generar a partir de diferentes metodologias, y una que se
utiliza frecuentemente en los tres niveles de gestibn es la Evaluacion
Econdmica (102,103).

Figura 3.2. Toma de Decisiones en Salud

Mejor evidencia Valores
disponible

Problema en > Decisidon
contexto

Recursos y

necesidades

Fuente: Traducido del libro de Muir Gray 3ra edicion 2009 (93).
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3.2 Teoria de la Economia del Bienestar

Uno de los puntos centrales en la ciencia econdmica es la asignacion de los
recursos, ya que estos siempre seran limitados ante una necesidad infinita
generada desde todos los sectores de la sociedad. Todas las decisiones que
se tomen con respecto al uso de los recursos no solo afectaran a la poblacion
actual sino a generaciones futuras. Por tal razén, la sociedad debe tomar
mejores decisiones en beneficio de la mayoria, y la rama de la econdmica que

estudia esta parte se denomina Economia del Bienestar (104).

La Economia del Bienestar se enfoca en el uso de recursos de manera Optima
para alcanzar el maximo bienestar para los individuos en la sociedad. La
Economia del Bienestar es considerada parte de la economia normativa, que
trata de proponer soluciones a situaciones de la vida cotidiana, a diferencia de
la economia positiva que se enfoca en la comprension y prediccion del
comportamiento economico (104,105). Tanto la economia positiva como la
normativa se rigen bajo proposiciones y supuestos, en el caso de la Economia

del Bienestar se rige bajo suposiciones éticas o de juicios de valor (104).

Existen dos supuestos éticos en las que se basa la mayor parte de la
Economia del Bienestar, en primer lugar, el estado de bienestar de la sociedad
solo puede ser juzgado por los miembros de la sociedad, en segundo lugar, la
nocién de que la sociedad esta mejor si uno de sus miembros mejora sin que
empeore ningun otro miembro. El primer supuesto hace referencia a la
importancia del individuo en la sociedad, es decir, principio del individualismo,

mientras el segundo supuesto se conoce como el principio de Pareto (104).

El principio de Pareto surge de la necesidad de obtener una funcion mas
objetiva sobre el bienestar de la sociedad, ya que al considerar el juicio de valor
la funcidn del bienestar tiende a ser subjetiva. El principio de Pareto se refiere a
gue un cambio en la politica publica es deseable solo si mediante dicho cambio
todos los individuos de la sociedad pueden mejorar, o al menos algunos
pueden hacerlo, sin que nadie empeore. Pero en la realidad al aplicar una
politica publica casi siempre un sector se ve afectado, por esta razon se

introduce el concepto de Optimo de Pareto, que representa el punto donde no



23

es factible una mejora, de la sociedad o de un individuo, sin que empeore otro
(104).

El objetivo central de la Economia del Bienestar es la utilizacion optima o
asignacion eficiente de los recursos con el fin de que cada individuo de la
sociedad obtenga el maximo bienestar (103,104). Pero una de las dificultades
mas importante es que el “bienestar” econdmico de un individuo es una
variable no observable, por lo tanto, su medicidn es subjetiva y depende de las
preferencias individuales. En consecuencia, el estado de bienestar de un
individuo esta representado por el nivel de utilidad o satisfaccion obtenida
dentro de una sociedad (104).

Cuando se trata de los servicios de salud interviene el factor de la
incertidumbre en el estado de bienestar de un individuo, sobre todo aquello que
respecta a la incidencia de las enfermedades y a la efectividad del tratamiento
(106). Por lo tanto, la asignacion eficiente de los recursos ya no esta
garantizada como sucede en otras areas. En la salud no se puede hablar de
una competencia perfecta, como lo es habitualmente en otros tipos de
mercado, ya que ademas del factor incertidumbre se deben considerar los
fallos de mercados. Aunque estos fallos se pueden identificar en otras areas,
en el sector salud son mas notorios, en especial algunos fallos como la

asimetria de la informacién (106—108).

Para el andlisis de la eficiencia en el sector salud se necesita un area
especifica de la economia normativa aplicada a la salud, area a la que
actualmente se denomina Economia de la Salud (102,103). La Economia de la
Salud se considera una disciplina de la economia aplicada y surge en los afios
60s de la necesidad de abordar un mercado muy diferente a los demas, y cuya
comprension es de suma importancia para las politicas publicas (102,106,108).
La Economia de la Salud se basa en los supuestos de la Economia del
Bienestar, enfocandose principalmente en la eficiencia y maximizacion de los
beneficios a partir de los recursos disponibles, asi mismo, toma en cuenta la

equidad para una distribucion mas justa de los recursos (102).

La Economia de la Salud cuenta con varias disciplinas para el analisis de los

servicios de salud. El area que se enfoca a la evaluaciébn microeconémica
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relacionada con las intervenciones y politicas de salud es la Evaluacion
Econdmica (102). La Evaluacion Economica (EE) es una herramienta para
evaluar los beneficios y costos de las diferentes tecnologias en salud ante los
escasos recursos (109), es una herramienta para la busqueda de la
maximizacion de los beneficios y la asignacion mas eficiente y equitativa de los

recursos bajo principios de la Economia del Bienestar (103).
3.3 Teoria de la Utilidad Esperada

Antes de abordar esta teoria se explicard brevemente los significados de
utilidad y del valor esperado. La utilidad es un concepto econémico creado para
medir el nivel de felicidad, bienestar o satisfaccion de un individuo al realizar
una actividad agradable o adquirir bienes que desea (110). La utilidad es un
tema amplio dentro de la ciencia econémica, y desde su origen se ha propuesto
como una medida cuantificable numéricamente, en especial para decir cuando
para una persona una utilidad es mayor que otra (104,111). Por otro lado, el
valor esperado o también llamado esperanza matematica, se refiere a la suma
ponderada donde los pesos de cada opcidon son las probabilidades de los

diferentes resultados posibles (112).

A partir de estos conceptos se desarrolla la Teoria de la Utilidad Esperada
(TUE) que se basa en dos supuestos principalmente, en primer lugar, los
individuos deben conocer el Valor Esperado de la Utilidad de los diferentes
resultados posibles de sus elecciones, es decir, que tener informacion sobre
cudl de las opciones puede tener mayor utilidad. Esta informacion debe servir
al individuo o a la sociedad como guia para tomar decisiones. En segundo
lugar, la nocién de que obtener mas de lo mismo crea una utilidad adicional
aunque con un valor decreciente, a esto se denomina Utilidad Marginal
Decreciente (112).

El primer supuesto de la TUE (Valor Esperado de la Utilidad) es tan antiguo
como la teoria de la probabilidad, uno de los primeros cientificos en presentar
la utilidad esperada como una herramienta para elegir una opcion fue Blaise
Pascal (1670), él presentd argumentos sobre la utilidad que genera el creer o
no en la existencia de Dios, y con base a dicha utilidad elegir entre ambas

opciones. Por otro lado, el segundo supuesto (Utilidad Marginal Decreciente)
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surge en la revolucion marginalista del siglo XIX, y uno de los primeros
economistas en estudiar la utilidad marginal decreciente fue Dupuit (1844,
1853), en su trabajo él distingue claramente la utilidad que genera la ultima
unidad utilizada (ya sea de un bien o de una actividad), del total de utilidad
(112).

Otros de los acontecimientos en el desarrollo de la TUE fue la discusion que
realizd Gabriel Cramer sobre la paradoja de San Petersburgo (1728), en la que
propuso evaluar las apuestas considerando la utilidad esperada del dinero
ganado, donde la utilidad se media como raiz cuadrada de la ganancia. A partir
de esto, una década mas tarde, Daniel Bernoulli propone utilizar el logaritmo
para la medicion de la utilidad y expuso sus ideas sobre la TUE, mencionando
que la utilidad de cada posible expectativa de beneficio se multiplica por el
namero de formas en que puede ocurrir. La formulacion de Cramer y Bernoulli
no solo contenian los dos supuestos sino también fue disefiada para afrontar

situaciones de riesgo como las apuestas (112).

Pero quizads no se pueda hablar de situaciones de riesgo o decisiones bajo
incertidumbre sin mencionar el trabajo de von Neumann y Morgenstern,
publicado en 1944 con el titulo “Teoria de juegos y comportamiento
econdémico”. Desde la publicaciéon de este trabajo los analisis econémicos sobre
la eleccion bajo incertidumbre ha sido dominado por el modelo de la utilidad
esperada, por lo que muchos autores describen como el origen de la TUE
(113).

El trabajo de von Neumann y Morgenstern se centra en el comportamiento del
individuo, ante la interaccibn con otros participantes en una economia de
intercambio social, asi mismo, describe la utilidad esperada considerando la
incertidumbre que genera la participacion y la relacién entre varios individuos.
Menciona que, si dos 0 mas personas intercambian bienes entre si, el resultado
para cada uno no solo dependera de sus acciones, sino también de las
acciones de cada uno de los integrantes, es decir, si cada uno busca maximizar
su utilidad no se podra controlar todas las variables que afectan los intereses
de cada participante. Por otro lado, explica la importancia del nimero o

cantidad de participantes y las coaliciones que se forman para el desarrollo de
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la libre competencia, concepto fundamental en las “estrategias de juegos”
(111).

Con el andlisis que realizan von Neumann y Morgenstern (VNM) sobre el
comportamiento racional del individuo, las preferencias y utilidades, asi como el
sistema axiomatico que propone, se establecen las bases para describir la
estructura de la toma de decisiones por varios agentes o participantes (114).
Aunque existen muchos otros autores, tanto antes como después del trabajo de
VNM, que plantean modelos de decisiones bajo incertidumbre, la “Teoria de
juegos y comportamiento econdmico” es uno de los primeros trabajos que
contempla las variables mas importantes (como el comportamiento y las
preferencias de cada participante) para calcular las utilidades esperadas de

cada decision posible.

Posterior a la publicacion del trabajo de VNM han surgido criticas por parte de
reconocidos economistas y cientificos del area, quizas una de las mayores
observaciones sea la violacion sistematica del axioma de independencia
propuesto en la TUE, en este axioma se menciona que las preferencias del
individuo siguen un comportamiento racional (111,115). Uno de los primeros
que ha criticado dicho supuesto fue Maurice Allais (1953), al refutar dicho
planteamiento con base en un experimento en el que demuestra, que las
preferencias no siguen un comportamiento racional, de este experimento surge
la paradoja de Allais (113,115-117). Otro cientifico reconocido que criticé y
planteo una teoria alternativa a la TUE para las decisiones bajo incertidumbre
fue Kahneman (1979). Esta teoria se denomina “Teoria de Prospectos”, y
plantea que las utilidades de los resultados no deberian ser ponderadas por
sus probabilidades, ya que las personas tienden a sobrevalorar los resultados
gue se consideran certeras, en relacion con los resultados que solo son
probables. Por tal razén, se debe asignar valor a las ganancias y pérdidas en
lugar de a los activos finales, asi como reemplazar las probabilidades por una

ponderacién de la decision (115).

A partir de la TUE y de las observaciones y aportaciones que se han realizado
en consecuencia, se puede abordar los modelos de andlisis de decisiones

desarrollados bajo el principio de las utilidades esperadas. Al principio los
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modelos de andlisis de decisiones fueron utilizados en los juegos del azar, pero
en la actualidad forman parte de las herramientas indispensables de cualquier
area donde se toman decisiones bajo riesgo o incertidumbre, y el area de la
salud no es una excepcion. Existen varios modelos de andlisis de decisiones
bajo el principio de la TUE, pero el modelo de interés para el presente trabajo
es el arbol de decisiones (112,118,119).

3.4 Evaluacién econdmica
3.4.1 Introduccion a la evaluacion econémica

Los recursos limitados y la incapacidad de producir todos los valores deseados,
nos lleva a elegir entre las alternativas disponibles. En esta eleccién intervienen
muchos factores tanto implicitos como explicitos, y las técnicas que buscan
identificar los criterios para que los escasos recursos sean mejor utilizados son
los analisis econdmicos (120). En este sentido la Evaluaciéon Econdmica (EE)
es un analisis comparativo de las acciones alternativas en términos de sus
costos (inputs) y consecuencias (outputs). Este instrumento tiene dos
caracteristicas principales, por un lado, puede analizar tanto los costes como
las consecuencias y, por otro lado, puede analizar y comparar mas de una

alternativa para una adecuada seleccién (120).

Tabla 3.1. Tipo de Evaluacion Econémica.

¢Las alternativas examinan tanto los costos como las consecuencias?

NO Sl

E.E. PARCIAL
NO A-Outputs (Descripcion de resultados)
B- Inputs (Descripcion de costos)

E.E. PARCIAL
(Descripcién de costos y resultados)

E.E. PARCIAL E.E. COMPLETA
S| A-Outputs (Evaluacion de eficacia o (Andlisis de costo efectividad)
efectividad) (Analisis de costo beneficio)
B- Inputs (Analisis de costos) (Analisis de costo utilidad)

¢ Se comparan dos o0 mas alternativas?

Fuente: Traducido y adaptado de Drummond 4°ed. 2015 (120).
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A partir de estas caracteristicas la Evaluacion Econdémica se puede clasificar en
EE parcial y EE completa. En el primer caso se puede analizar los costos sin
analizar las consecuencias o viceversa, y se puede o no comparar dos 0 mas
alternativas. En la EE completa se debe analizar tanto los costos como las

consecuencias de dos o0 més alternativas (Tabla 3.1) (120).

Dentro de la EE completa se puede distinguir tres tipos de analisis
principalmente; el Andlisis de Costo-Efectividad (ACE), el Andlisis de Costo-
Beneficio (ACB) y el Analisis de Costo-Utilidad (ACU). Todos comparten un
numerador comun, o0 sea, los costos de dos o mas alternativas, pero se
diferencian uno del otro por el denominador, es decir, en las medidas de

resultados o consecuencias (120).

En el ACE el denominador debe ser comun para todas las alternativas, es
decir, el efecto o consecuencia debe ser Gnico y con la misma definicion para
todas las opciones (120). Cada area en particular puede definir un efecto o
medida de resultado que sea comun entre las opciones consideras en el
estudio, pero una de las medidas mas utilizada en el ACE es el afio de vida
ganada (121), o sea, la cantidad de afios que se prolonga la vida dada una
alternativa. Otras medidas de resultados pueden ser casos detectados
oportunamente o numero de caidas prevenidas entre otras (120). La definicion
del efecto ayuda a no seleccionar de inicio la alternativa con menor costo, sino
analizar cual prolonga mas la vida o detecta mas casos. Por lo tanto, la
comparacion entre las consecuencias se puede analizar de dos formas, el
costo incremental por unidad del efecto, es decir, cual es el costo adicional por
ganar un afio mas de vida o detectar un caso mas, y la otra forma es la
cantidad del efecto por unidad de costo, 0 sea, cuantos afios de vida se gana

por cada peso invertido (120).

El ACB se deferencia del ACE debido a que en este disefio los efectos pueden
ser multiples pero comunes entre las opciones, 0 Unico, pero no comun para
ambas alternativas (120,121). El primer caso se refiere a la situacion donde es
necesario evaluar dos o mas efectos, por ejemplo, complicaciones y calidad de
vida posterior a un tratamiento médico o a un tratamiento quirdrgico. Si

utilizamos este mismo ejemplo para el segundo caso quedaria de la siguiente
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forma, el tratamiento médico tiene como efecto medir la calidad de vida,
mientras que el tratamiento quirargico tiene como efecto medir las
complicaciones. En sintesis, como la unidad de medida del efecto son
diferentes en cada alternativa o son varias unidades de medidas en cada una
de ellas, es necesario encontrar una unica unidad de medida del efecto para

poder comparar las opciones, y esta unidad de medida es la monetaria.

Por ultimo, el andlisis de costo-utilidad es muy similar al ACE, de hecho,
algunos textos los utilizan de forma indistinta. Pero existe una pequefia
diferencia entre estos disefios, y se trata de que el efecto en el ACU es una
medida genérica de ganancia en salud, en otros términos, se estima un estado
de salud en particular a través de la ponderacién o ajuste de una medida de
resultado (120). Unas de las medidas caracteristicas de este disefio son los
Afos de Vida Ajustados por la Calidad (AVACs), asi como los Afios de Vida
Ajustados por discapacidad (120,121). Estas medidas no solo consideran la
mejora en la supervivencia sino también las ganancias en calidad de vida o
libres de discapacidad. En este contexto el termino de utilidad connota las

preferencias del individuo o de la sociedad sobre un estado de salud.
3.4.2 Evaluacion econdmica como disefio de estudio

El estudio de EE cuenta con un disefio particular a diferencia de los estudios
epidemioldgicos, aunque gran parte de las EE en salud utilizan como vehiculo
un estudio clinico, existen otros estudios que utilizan modelos analiticos de
decision para comparar la efectividad de las alternativas (120,122,123). En el
primer caso, el estudio clinico mas utilizado como vehiculo para la EE es el
ensayo clinico controlado y aleatorizado, estos estudios proporcionan datos
individuales de los pacientes, y su metodologia permite controlar la mayoria de
los sesgos que pueden afectar las estimaciones de efectividad de las
alternativas (120,122). Pero en varias circunstancias, la mayoria por razones
bioéticas, estos estudios no se pueden llevar a cabo o simplemente no
proporcionan toda la informacion requerida para una EE, por ende, es
necesario considerar datos provenientes de otras fuentes u otros tipos de

estudios como los observacionales (120,123).

3.4.3 Perspectivas en la evaluacién econémica
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Para considerar los costos y las consecuencias es necesario establecer desde
que punto de vista se realizara el andlisis. Esta definicion juega un rol
fundamental en la estructura metodologica, ya que dependiendo de la
perspectiva, los costos pueden variar aun cuando los efectos sean iguales
(120,121,124). Son diversas las perspectivas que se pueden considerar en un
estudio, la mas frecuentemente adoptada es desde el punto de vista social.
Esta perspectiva es la mas completa y amplia, ya que considera todos los
costos involucrados en la obtencion del resultado (124,125). Otra perspectiva
frecuente es la del punto de vista del pagador o proveedor de los servicios de
salud, en este caso se consideran los costos directos sanitarios (121,124).
También se puede valorar desde el punto de vista del usuario de los servicios
de salud, es decir, desde la perspectiva del paciente o del familiar. Cuando se
adopta esta perspectiva los costos a tomar en cuenta son los directos no

sanitarios (124).

Para la eleccion de la perspectiva del andlisis es importante considerar la
audiencia del estudio, en otras palabras, a quién va dirigido las evidencias
obtenidas de la evaluacion (121). Ciertamente los resultados pueden ser de
utilidad a diferentes sectores, como la comunidad cientifica, los tomadores de
decisiones o los pacientes. Por tal razén, se debe definir la audiencia principal y
las secundarias. En el caso de este proyecto de investigacion, la audiencia
principal son los tomadores de decisiones de las instituciones encargadas de
proveer los servicios de salud a los nifios con CC. Pero las evidencias también
van dirigidas a la comunidad médica y académica, es decir, audiencias

secundarias.
3.4.4 Definicién de alternativas en evaluacion econdmica

El objetivo central de una EE completa es proporcionar informacion para elegir
entre dos 0 mas opciones (120). Para tomar esta decisién informada, se
requiere identificar todas las posibles alternativas con las que se pueden

obtener el/los resultados que se persiguen.

3.4.5 Medidas de resultados en evaluacién econémica
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Las consecuencias o efectos en una evaluacion econdémica se pueden definir
como resultados finales o intermedios (120,121). Cuando el efecto que se
busca involucra la prolongacion de la vida o un punto final de alguna condicion
o enfermedad, como en caso de la sobrevida o un infarto agudo al miocardio
respectivamente, hablamos de resultados finales (120). En cambio, si se busca
un efecto bajo el supuesto de que puede contribuir a la prolongacién de la vida,
0 existen evidencias de que es un paso previo a la presentaciéon de un punto o
evento final, como la disminucion de la presion arterial o el nivel de colesterol,

se refiere a resultados intermedios (120).

Los resultados finales son preferidos por su objetividad a la hora de interpretar
la unidad de medida del efecto, estos resultados se pueden clasificar en
dimensién Unica o dimension multiple. Los afios de vida ganados, o los eventos
como la muerte o una trombosis coronaria, son consideradas de dimension
simple o Unica, mientras que, los afios de vida ajustada por calidad (QALY) o
afios de vida ajustado por discapacidad (DALY), asi como las escalas que
consideran varios aspectos como parte del resultado, son llamados de
dimension multiple. En estos casos la ganancia en salud no requiere de otra

unidad de medida para su interpretacion (120).

Por otro lado, la mayoria de los resultados intermedios necesita de una
estimacion a otra unidad de medida, ya sea para una mejor interpretacion o
para que el tomador de decision pueda comparar las ganancias en salud de
todas las opciones. Muchos de los resultados clinicos son intermedios, y a
pesar de la gran cantidad de evidencias que apoyan a estos parametros, como
un factor de riesgo o paso previo a un evento final, no son resultados ideales
para estimar la prolongacién de la vida o un punto final. Esto se debe a que un
resultado final, como el infarto agudo al miocardio, no solo es secundario a la

alteracion de un parametro clinico sino de multiples factores (120).

Cada vez mas se utilizan las estimaciones de una medida de resultado final a
partir de un resultado intermedio, aunque debido a las limitaciones algunos
autores consideran al resultado intermedio como peligroso o engafioso, sobre
todo a la hora de interpretar. Pero varias fuentes coinciden en que los casos

detectados o evitados en una prueba diagnéstica (como lo es el caso de la
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POP para las CC criticas), considerados también como resultados intermedios,
tienen mayor objetividad al momento de estimar a una medida de resultado
final. En este caso en particular, también se puede presentar algunas
limitaciones importantes, en especial las que dependen de cada patologia. El
primer punto por considerar en una prueba diagnoéstica es la existencia de un
tratamiento efectivo para los casos detectados, porque de lo contrario es ilégico
pensar que habra una ganancia real en la salud de estos pacientes. También
se debe considerar el hecho de que tratar a los casos detectados
tempranamente (que por lo general son mas leves), no excluyan del
tratamiento a los casos detectados de forma habitual (que generalmente son

mas graves) (120).
3.4.6 Horizonte temporal en evaluacién econémica

Independientemente de la perspectiva que se adopte en un estudio, incluyendo
la social, se deben delimitar perfectamente las variables que seran analizadas y
el tiempo de analisis (121). No es suficiente con delimitar los costos y los
resultados, sino también es necesario delimitar el tiempo o periodo durante la

cual se computaran los datos, y a esto se le denomina horizonte temporal.

Idealmente este periodo de tiempo deberia ser lo suficientemente amplio para
identificar todos los costos asociados a un efecto, y en muchos estudios
clinicos se deberian seguir a los pacientes hasta la recuperacion completa o
incluso de por vida (120). Pero las limitaciones para realizar estos tipos de
estudios son multiples, por lo que en la mayoria de los casos se debe ajustar
este periodo de tiempo al disefio del estudio. Es importante tomar en cuenta
gue este periodo de tiempo debe ser el mismo tanto para los costos como para

las consecuencias.
3.4.7 Modelos de andalisis en evaluacion econdmica

Los estudios de evaluacion economica que utilizan datos de diferentes fuentes,
y no solo se basan en estudios clinicos, requieren de un modelo de analisis
para integrar los datos recolectados. Existen varios modelos de analisis de
decision, aunque los dos mas utilizados son el arbol de decisiones y el modelo

de Markov. Cada uno de estos modelos aplican calculos matematicos, por lo
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general, con algun software especifico (120,121). El arbol de decisiones es
considerado uno de los modelos mas claro y transparente a la hora de
interpretar los valores de cada opcion de interés. Pero es un modelo que no
cuenta con una variable de tiempo explicita, por lo tanto, no se considera un
modelo adecuado para aquellas enfermedades que presentan episodios
recurrentes en el tiempo. Por otro lado, el modelo de Markov contempla las
variables dependientes del tiempo, por ende, es un modelo en la que se puede
estudiar los episodios recurrentes, como ocurre en muchas enfermedades

cronicas degenerativas (120).

Para construir un arbol de decisiones se debe cumplir ciertas recomendaciones
(119,126), y una de las mas importante es que el arbol debe estar balanceado.
De lo contrario una de las alternativas puede tener mas riesgo que beneficio o
viceversa, y claramente una de ellas seria dominante. Para asegurar que el
arbol de decisiones del estudio esté balanceado, se siguid exactamente las
estructuras de las alternativas, y a una de ellas se le agreg6 un beneficio (POP)
pero al mismo tiempo mayor riesgo o costo. Otro punto importante por
considerar es la cantidad de ramas posterior a cada nodo (representado por un
cirulo), lo recomendable es tener solamente dos ramas, aunque tedricamente
se puede tener tres 0 mas ramas siempre y cuando la suma de las
probabilidades sean 1, y ademas que sean mutuamente excluyentes. El
problema de tener mas de dos ramas posterior a un nodo se presenta a la hora
de realizar el andlisis de sensibilidad, porque al considerar las fluctuaciones la
suma de probabilidades puede ser mayor a 1. Por tal razon, en el arbol de
decisiones del estudio solo fueron considerados dos ramas después de cada
nodo. También consideramos otras recomendaciones como evitar los nodos de
decisiones integradas, asi como el adecuado ensamblaje o simetria de las
ramas (119) (Figura 5.1). Otros detalles de la construccion de esta herramienta

se describen en la seccion 4.3.4.
3.4.8 Andlisis de sensibilidad en evaluacién econdmica

Con frecuencia los resultados de una evaluacion econémica conllevan cierta
incertidumbre, independientemente del tipo de fuente que se utiliza, debido a

gue existen muchos datos cuyo valor exacto se desconocen (121). Por tal
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razén, es necesario buscar e incorporar otras evidencias disponibles para tratar
de abarcar ese valor que no se conoce (120). Por lo tanto, es importante
analizar y reportar en los estudios todas las incertidumbres, ya que el tomador
de decisiones debe considerar estos valores al momento de elegir una

alternativa (127).

La mayoria de las incertidumbres provienen de los parametros que se utilizan
en una evaluacion, pero también los modelos analiticos pueden generar
incertidumbre (120,121). En ambos casos existen métodos que ayudan a tratar
dichas incertidumbres, a las que se denominan analisis de sensibilidad. El
andlisis de sensibilidad puede ser deterministico o probabilistico, el primer caso
se refiere a una estimaciéon puntual a través de una media aritmética, mientras
el segundo caso se refiere a simulaciones a través de modelos matematicos
(120,121,127).

El andlisis de sensibilidad deterministico puede ser univariado, multivariado, de
umbral o escenarios extremos (120,121). Los analisis univariados consisten en
modificar un solo pardmetro a la vez, y reportar el cambio que generd esa
modificacion en el resultado del modelo. Aunque este tipo de analisis es muy
criticado por contemplar solo un parametro a la vez, sirve para identificar los
parametros que mas influyen en los resultados finales, asi como para evaluar la
estructura del modelo (121). Por otro lado, en el andlisis multivariado se
pueden modificar varios parametros a la vez, pero se vuelve complicado a la
hora de interpretar los resultados (120). Una forma menos complicada de
presentar los resultados de un andlisis multivariado es a través de escenarios
extremos, es decir, modificar todos los parametros hacia el extremo negativo y
reportar el peor escenario, y volver a modificar hacia el extremo positivo y

reportar el mejor escenario (120,121).
3.5 Tecnologias para la Salud

Las Tecnologias para la Salud son definidas como cualquier intervencién o
método utilizada para promover y mejorar la salud. Estas tecnologias pueden ir
dirigidas a la prevencion, al diagnoéstico, al tratamiento o a la mejora de la
rehabilitacion de una enfermedad (128).
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La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) define Tecnologias Para la Salud
como “la aplicaciéon de conocimientos tedricos y practicos estructurados en
forma de dispositivos, medicamentos, vacunas, procedimientos y sistemas
elaborados para resolver problemas sanitarios y mejorar la calidad de vida”
(38).

Una tecnologia para la salud atraviesa por una serie de procesos durante su
ciclo de vida, estos procesos se pueden dividir en tres dimensiones;
Reglamentacion de Tecnologias para la Salud (RTS), Evaluacion de
Tecnologias para la Salud (ETS) y Gestion de Tecnologias para la Salud
(GTS). En el primer caso se aborda la seguridad, funcionamiento y eficacia de
la tecnologia para la salud, mientras que en la ETS se estudia la efectividad
(tanto clinica como econdmica), la ética, las cuestiones sociales y la
organizacion. Por otro lado, en la GTS se realiza la seleccion, la adquisicion, la
capacitacion e implementacion de la tecnologia para la salud (38).

El éxito de cualquier politica de tecnologia para la salud depende de una
adecuada sinergia entre estas tres dimensiones. Por lo tanto, es importante
establecer vinculos estrechos entre las actividades, pero es fundamental que
cada dimension mantenga su independencia, ya que son actividades con

procedimientos, recursos y objetivos diferentes (38).

La evaluacion de tecnologias para la salud (ETS) es un campo
multidisciplinario de andlisis donde se estudian de forma sistemética las
propiedades y los efectos de una tecnologia sobre la salud de la poblacion
(128). La ETS no solo aborda las implicaciones médicas de dicha tecnologia,
sino también sus implicaciones sociales, éticas, econémicas y de difusion y uso

dentro del sistema de salud (39).

En general, todos los campos de la investigacion tienen como fin el avance del
conocimiento, pero no todos los resultados se pueden traducir de primera
instancia en politicas publicas, debido a que muchas investigaciones no estan
disefiadas para asistir a la toma de decisiones. Esta caracteristica es la que

diferencia a la ETS de otros campos disciplinarios (39).
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Para llevar a cabo una ETS se cuentan con multiples herramientas, una de
ellas es la Evaluacion EconOmica. La Evaluaciéon Econdmica es un instrumento
utilizada para priorizar entre las tecnologias sanitarias, es decir, proveen
informacion cientifica para seleccionar la alternativa que maximice el bienestar

del individuo o la sociedad dado los escasos recursos (120,121).
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Es un estudio de evaluacion econdmica completa, donde se llevé a cabo un

analisis de costo-efectividad entre dos alternativas para la deteccion temprana

de las CC criticas. La perspectiva utilizada fue la del proveedor de los servicios

de salud. Para el analisis se utiliz6 un modelo de arbol de decisiones. Los datos

considerados en el modelo provienen de diferentes fuentes. La principal fuente

de informacion fue un estudio clinico, en el cual se recolecté informacion de

una muestra de 4281 recién nacidos de seis hospitales maternos-infantiles de

México. La alternativa considerada como estatus quo fue la practica clinica

habitual, y la alternativa evaluada fue la aplicacién de la oximetria de pulso

como prueba adicional a la préactica clinica habitual. Para una mejor lectura

este capitulo se divide en tres partes; disefio, medicion y analisis (Tabla 4.1).

Tabla 4.1. Estructura metodoldgica.

4.1 Disefio 4.2 Medicion 4.3 Anélisis
Tipo de estudio: Medidas de | Horizonte temporal:
- Analisis de costo- | implementacién: - Dias de estancia
efectividad - Costos de la practica hospitalaria durante el
Perspectiva del estudio: clinica habitual: 1) nacimiento (maximo

- Proveedor de los servicios
de salud
Alternativas:
A- Préactica clinica habitual

B- Practica clinica habitual +
Prueba de oximetria de
pulso

Fuente de datos:

- Estudio

multicéntrico

clinico

- Revision sistematica de la
literatura

- Datos secundarios

Ecocardiografia

- Costos de la aplicacion
de la prueba de
oximetria de pulso: 1)
Equipamiento: monitor
y sensor 2) Personal
de salud 3)
Ecocardiografia

Medida de resultado:

- Caso de cardiopatia
congénita critica
detectado de forma
temprana

una semana)
Modelo de analisis
decision:
- Arbol de decisiones
Andlisis de sensibilidad:
- Andlisis
deterministico: de una
y dos vias

de

- Analisis probabilistico:
curva de
aceptabilidad de
costo-efectividad

Analisis por objetivo:

- Cuatro objetivos

especificos
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4.1 Disefo
4.1.1 Tipo de estudio

Es un estudio de evaluacion economica (EE) completa, donde se llevé a cabo
un analisis de costo-efectividad entre dos alternativas para la deteccion

temprana de las cardiopatias congénitas criticas en México.
4.1.2 Perspectiva del estudio

La perspectiva adoptada para el analisis fue la del proveedor de los servicios
de salud, es decir, desde la perspectiva de las instituciones que pueden brindar

un tamizaje cardiaco a los recién nacidos, ya sea publica o privada.
4.1.3 Alternativas

Para el estudio se consideraron dos alternativas, por un lado, la practica clinica
habitual (PCH), considerado como el estatus quo o alternativa vigente, por otro
lado, la PCH més la aplicacién de la prueba de oximetria de pulso (POP) como

la alternativa a evaluar.
4.1.3.1 Préctica clinica habitual:

La PCH consiste en una exploracion fisica (EF) realizada a todos los neonatos
por el personal de salud en las primeras horas de vida, siguiendo lo establecido
en la guia de practica clinica para la atencion del recién nacido publicado en el
2013 (10). Actualmente todos los hospitales o centros certificados para la
atencién perinatal realizan procedimientos estandarizados al momento de
recibir un recién nacido, y uno de los primeros procedimientos que se realiza es
la exploracion fisica, iniciando con la toma de los signos vitales, seguido de la
revision de la mayoria de los aparatos y sistemas, incluido los focos cardiacos
(Anexo XVII).

Figura 4.1. Alternativas; A- Practica clinica habitual. B- Prueba de oximetria de

pulso mas la practica clinica habitual.
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Basado en la Guia de Practica Clinica 2013 (10) y en la Norma Oficial
Mexicana vigente sobre la atencion del recién nacido (NOM-007-SSA2-2016)
(129), posterior a la EF los recién nacidos vivos (RNV) fueron clasificados como
“aparentemente sano/asintomético” o como “sintomatico”. Los RNV con una EF
sin alteraciones fue definida como aparentemente sano, en cambio, los RNV
con datos de cianosis, dificultad respiratoria, ruidos cardiacos anormales u

otros posibles signos de CC, fue definida como sintomatico.

En los casos de los RNV sintométicos o con una EF anormal, fueron solicitados
las interconsultas al servicio de cardiologia pediatrica para la realizacion de un
estudio de ecocardiograma (ECO), preferentemente en las primeras 24 horas
vida. El ECO es el estudio ideal para confirmar o descartar una enfermedad
cardiaca congénita, y es considerado el estandar de oro para el diagndstico de
estas enfermedades (5,12,130). Por otro lado, los RNV aparentemente sanos
fueron dadas de alta hospitalaria a las 24 o 48 horas de vida sin ningun otro
estudio de deteccion de CC (Figura 4.1A) (Anexo XVII).

4.1.3.2 Préctica clinica habitual con prueba de oximetria de pulso:

Como se mencion6 en la seccion 3.1 los neonatos considerados
aparentemente sanos muchas veces padecen una CC critica o grave, cuyas
caracteristicas anatomicas o fisioldgicas impiden una manifestacién clinica
temprana, es decir, estos RNV no presentan signos o sintomas en las primeras
horas o dias de vida, ain con una enfermedad cardiaca grave. Por tal razon, en
esta alternativa fue incluida una prueba de deteccion para los neonatos
aparentemente sanos. Esta prueba adicional a la PCH es la prueba de
oximetria de pulso, la cual se aplico a todos los RNV aparentemente sanos a
partir de las 24 horas de vida extrauterina o antes del alta hospitalaria. Los
neonatos que resultaron con una prueba positiva fueron sometidos a un estudio
de ECO. En los casos de un estudio de ECO normal o una POP negativa, los

neonatos fueron dadas de alta hospitalaria (Figura 4.1B) (Anexo XVIII).
4.1.4 Fuente de datos

Los datos utilizados en el modelo de analisis de decision provienen de varias

fuentes, principalmente de un estudio clinico multicéntrico y de una revision
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sistemética de la literatura. La realizacion del estudio clinico multicéntrico no
forma parte de los objetivos de esta tesis, pero al no estar publicado los
resultados se especificaran los detalles en esta parte. En esta seccion se
detallarén las fuentes relacionadas a las consecuencias, mientras que en la

seccion 4.2.1 y 4.3.4 se describiran las fuentes utilizadas para los costos.
4.1.4.1 Estudio clinico multicéntrico

El estudio fue realizado de julio 2018 a junio 2019 en seis centros materno-
infantiles de México. Los centros fueron seleccionados conforme a la altitud
sobre el nivel del mar, ya que el objetivo principal del estudio fue evaluar el
efecto de la altura sobre la saturacion arterial de oxigeno, y en consecuencia
sobre la efectividad de la POP. En este estudio fueron tamizados 4281 recién
nacidos, de los cuales 80 resultaron positivo a la POP, de estos fueron
confirmados 14 casos con CC criticas a través del ECO (Anexo X). El
protocolo obtuvo la aprobacién del Comité de Etica e Investigacion de cada
centro participante, asi como el consentimiento informado de los tutores de

cada neonato tamizado (Anexo XI-XIII).

Los datos del estudio clinico multicéntrico utilizados en el modelo de analisis de
decision, fueron principalmente la proporcion de RNV con una POP positiva, y
la proporcion de RNV con un ECO positivo posterior al tamizaje. El estudio
clinico fue presentado en el VI Congreso Nacional de la Asociacién Mexicana
de Especialistas en Cardiopatias Congénitas, realizado en Los Cabos (BCS) en
junio de 2021 (Anexo VII), asi como en un programa televiso (link:

https://youtu.be/ooy749bm9hY). Actualmente, el manuscrito derivado del

estudio clinico multicéntrico se encuentra en proceso de publicacion (Anexo
VI). El algoritmo utilizado en el estudio clinico multicéntrico, para el tamizaje de

los RNV con la POP, se presenta en el Anexo IX.
4.1.4.2 Revision sistematica de la literatura

Se realiz6 una revision sistematica de la literatura (RSL), para la cual fueron
consultadas cuatro bases de datos (MEDLINE a través de PubMed, Embase a
través Ovid, LILACS y Cochrane Central). Para el algoritmo de busqueda

fueron utilizadas las palabras: "Neonatal Screening”, "Heart Defects,


https://youtu.be/ooy749bm9hY
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Congenital", y “Oximetry”. Los documentos fueron seleccionados bajo los
siguientes criterios; trabajos originales de tipo transversal o de cohorte, trabajos
publicados del 2002 al 2020, y articulos publicados en idioma espafiol o inglés.
Como resultado de la busqueda fueron identificados 245 documentos, de los
cuales nueve fueron seleccionados (Anexo XVI).

4.1.4.3 Datos secundarios

Los datos secundarios provienen principalmente de dos fuentes, por un lado,
de la Direccién General de Informacion en Salud (DGIS) de la Secretaria de
Salud de México, por otro lado, de los reportes clinicos oficiales de los servicios
de cardiologia pediatrica de tres hospitales de segundo nivel. En el primer
caso, los datos consultados fueron de la seccion de nacimientos, a través del
cubo dinamico (6), con el fin de calcular la proporcién de RNV aparentemente
sanos. Por otro lado, los reportes de los servicios de cardiologia pediatrica
fueron utilizados para calcular la proporcion de ecocardiogramas realizados a
los RNV sintomaticos. Estos reportes pertenecen a un periodo previo al estudio
clinico multicéntrico, es decir, de julio 2017 a junio 2018. Asi mismo, se
recabaron los datos acerca de la cantidad de RNV sintomaticos con
diagnésticos de CC criticas y el tiempo promedio dedicado para la aplicacion
de la POP.
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4.2 Medicién

En esta seccion se abordan tanto las medidas relacionadas a los costos como
a las consecuencias, medidas que fueron consideradas para el analisis de la
efectividad de las alternativas. Los costos que se tomaron en cuenta para cada
alternativa fueron definidos como medidas de implementacion, mientras las
consecuencias o ganancias en salud fueron definidas como medidas de

resultado.
4.2.1 Medidas de implementacién

Todos los costos son presentados en pesos mexicanos (MXN), y todas las
cotizaciones fueron actualizadas al 2020. Las cotizaciones en dolares de
Estados Unidos de América (USD) fueron calculados a pesos mexicanos con el
valor de cambio promedio para el 2020 (1USD=19.98MXN).

4.2.1.1 Costos de la Practica Clinica Habitual

El calculo de los costos de cada proceso que integra la PCH puede ser motivo
de varios estudios econémicos, pero como se puede apreciar en la figura 4.1,
la exploracion fisica es la misma para ambas alternativas, es decir, los
profesionales de la salud deben realizar el examen fisico al recién nacido
independientemente de que sean o no candidatos a la POP. Por tal razoén, los
costos de la exploracion fisica serian iguales en ambas alternativas, y no
incidiria en el calculo de la efectividad. Por otro lado, la cantidad de estudios de
ecocardiograma puede variar de una alternativa a otra, por ende, el Unico costo
que fue considerado en esta alternativa es el costo del estudio de

ecocardiograma.
4.2.1.2 Costos de la alternativa con la Prueba de Oximetria de Pulso

En esta alternativa fueron incluidos los costos de tres conceptos
principalmente: el costo del equipamiento para la POP, el costo del personal de

salud que aplica la prueba, y el costo del ECO.

Para determinar el costo del equipamiento para la aplicaciéon de la POP se
consulté via telefénica con el representante de ventas de la empresa MASIMO,

ya que la tecnologia que fue utilizada en el estudio clinico multicéntrico
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(RADICAL-7) es de dicha empresa (Figura 1.2), ademas de que en el inicio del
estudio fue el unico aprobado por la FDA (U.S Food and Drug Administration).
En la consulta se indago sobre el precio de mercado para el 2020, tanto del
monitor como de los sensores reutilizables, también se solicitd informacion

sobre la vida media util del equipamiento.

Tabla 4.2. Fuente de informacion para determinar precio de ecocardiograma.

Lugar Fuente de informacién

Instituto Nacional de Tabulador de cuota de recuperacién de la institucion 2020

Pediatria

Instituto Nacional de Tabulador de cuota de recuperacion de la institucion 2020

Perinatologia

Hospital General de | Consulta telefénica al departamento de pagos de la institucion

Occidente

Hospital de la Mujer Consulta telefénica al departamento de pagos de la institucidn

Laboratorios Chopo Consulta en la pagina web del laboratorio
(https://www.chopo.com.mx/tlalpan/ecocardiograma)

Laboratorios Medico Consulta en la pagina web del laboratorio

Polanco (https://Impolanco.com/estudios/cardiologia/ecocardiograma-

transtoracico)
Hospital Médica Sur Consulta telefénica al departamento de imagen de la

institucion

En cuanto al costo del recurso humano (RH) para la aplicacion de POP, se
consulté el tabulador de salarios (2020) de la Secretaria de Hacienda y Crédito
Pablico (131), a partir del cual se estimé el costo por hora-trabajo de una
enfermera general tipo A. Posteriormente, se calculd la cantidad de recién
nacidos que se pueden tamizar en una hora de trabajo, a través de una

encuesta a tres hospitales sedes del estudio clinico multicéntrico.

Para estimar el costo del estudio del ECO fueron consultados tanto los

catalogos de precio del sector publico como del sector privado (132,133), esto
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con el fin de obtener un costo cercano al precio de mercado. También fueron
consultados los hospitales participantes en el estudio clinico multicéntrico,
sobre los precios del ECO por nivel socioeconémico de los pacientes (Tabla
4.2).

4.2.2 Medida de resultado

Debido al tipo de evaluacion econdémica seleccionado para el estudio, el efecto
o resultado es Unico para ambas alternativas, por lo que la medida natural de
ganancia en salud utilizada en el estudio fue definida como; caso de

cardiopatia congénita critica detectado de forma temprana.
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4.3 Anéalisis

En esta seccion se delimita el tiempo de andlisis y se describe el modelo de
analisis de decision. También se explican las variables a considerar para el
analisis de sensibilidad. Esta secciéon consta de cuatro partes: horizonte
temporal y tasa de descuento, modelo de analisis de decision, andlisis de
sensibilidad y analisis por objetivo.

4.3.1 Horizonte temporal y tasa de descuento

El horizonte temporal para el presente trabajo fue definido como el tiempo de
estancia hospitalaria al nacimiento, por lo que se establecié un periodo de
tiempo de una semana. Como el objetivo principal de la tesis es determinar la
RCEI de la POP y no de la evolucion del recién nacido posterior al diagnéstico,
el tiempo de medicion, tanto de los costos como de las consecuencias,
corresponde a los dias que los recién nacidos permanecieron en el hospital, o
hasta confirmar o descartar alguna CC en los casos de pacientes con signos o
sintomas de CC. Este periodo habitualmente es de 1 a 3 dias, pero existen
casos excepcionales (como enfermedad materna, problemas legales o
administrativos) donde los recién nacidos pueden permanecer mas dias en el

hospital (generalmente menos de 7 dias).

Debido a la temporalidad del estudio (7 dias) no se requiri6 la aplicacién de una
tasa de descuento, ya que ésta se calcula cuando el horizonte temporal es

igual o mayor a un afo.
4.3.2 Modelo de analisis de decision

Tomando en cuenta las dos alternativas descritas en la secciéon 4.1.3, el
modelo de analisis de decision utilizado en el estudio fue un arbol de
decisiones (Figura 5.1), donde las probabilidades esperadas fueron obtenidas

de varias fuentes (seccién 4.1.4).

Como en el estudio se contempla la medicién de un solo episodio, deteccion
temprana de las CC criticas, se decidié utilizar como modelo de andlisis el arbol
de decisiones. Este modelo se basé en la definicién de las alternativas (Figura

4.1), y para su construccion fueron utilizados dos tipos de software, por un lado,
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el complemento del formato Excel de Microsoft 365 llamado “Simple Decision
Tree” (V 1.4), por otro lado, TreeAge Pro Healthcare 2021 (Williamstown,
Massachusetts, USA). Las estimaciones sobre la razén de costo-efectividad
incremental fueron realizadas en ambos softwares, con el objetivo de
comprobar la variabilidad de los resultados, pero los analisis de sensibilidad

solo fueron realizados en TreeAge Pro Healthcare 2021.
4.3.3 Analisis de sensibilidad

Se realizaron tanto analisis de sensibilidad deterministico como probabilistico,
en el primer caso, los andlisis fueron de una y dos vias, donde se modificaron
las probabilidades y los costos de la POP. Todas las estimaciones fueron
calculadas para 10,000 recién nacidos. La variabilidad minima y maxima de
cada parametro se obtuvo de las fuentes mencionadas anteriormente (seccion
4.1.4). Las estimaciones realizadas, tanto al caso base como a los escenarios
alternativos, fueron la efectividad de deteccion de las CC criticas, el costo total
para cada alternativa, la razén de costo-efectividad incremental (RCEI), y el
beneficio monetario neto (BMN). Para calcular el BMN, asi como el andlisis de
sensibilidad probabilistico, se estableci6 una disposicion a pagar (DAP) de
USD$10,000 por cada deteccion temprana de CC critica, considerando el
producto interno bruto (PIB) per capita del pais (1PIBp 2020=USD$8,346)
(134). Bajo dicho supuesto, se realizé una curva de aceptabilidad de la costo-
efectividad con simulacion de Monte Carlos (1,000 Iteraciones), donde se utilizé
una distribucién triangular para los costos y una distribucibn gamma para las

probabilidades.
4.3.4 Anélisis por objetivo

El primer objetivo especifico (OBS1), fue desarrollado a partir de la elaboracién
del arbol de decisiones. Conforme a este modelo de andlisis de decision se
calcularon las probabilidades de cada evento, asi como las variaciones
minimas y maximas de dichas probabilidades. Para desarrollar el segundo
objetivo especifico (OBS2) se dividieron los costos en tres dimensiones; el
costo de los materiales para la prueba de oximetria de pulso (POP), el costo
del recurso humano en salud (RH) y el costo del ecocardiograma (ECO). A

partir de los cuales se determind el costo de cada alternativa, asi como las
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variaciones minimas y maximas. El tercer objetivo especifico (OBS3) fue
desarrollado a partir de la introduccion de las probabilidades y los costos al
modelo de analisis de decision, donde se analiza por un lado el caso base y por

otro lado los diferentes escenarios con analisis de sensibilidad.

El dltimo objetivo especifico (OBS4) fue delimitado de acuerdo con el horizonte
temporal del estudio, es decir, solo fueron incluidos los costos del tamizaje y el
costo del estudio de confirmacion diagndstica. Es claro que un programa de
tamizaje a nivel nacional no solo implica el costo de la prueba del cribaje, sino
también los costos generados desde la confirmacion del diagnostico hasta la
rehabilitacion del recién nacido posterior a los tratamientos correctivos, es
decir, todas las etapas de un acceso efectivo a los servicios de salud (135),
pero la estimacion de todos estos costos requiere de estudios con horizonte

temporal de varios afios.

Para estimar el costo de un programa de tamizaje a nivel nacional,
primeramente, se calcul6 la cantidad de recién nacidos vivos que pueden ser
tamizados con la POP, para lo cual fueron excluidos los neonatos nacidos en
medios privados y los recién nacidos con alguna enfermedad grave que
amerite estancia en terapia intensiva o intermedia. Por otro lado, para calcular
la cantidad necesaria de estudios de ECO’s fueron utilizadas la proporcion de
falsos positivos encontrados en la RSL y la proporcién de verdaderos positivos

encontrados en el estudio clinico multicéntrico.
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Capitulo V. Resultados.

A través del modelo se estimé que la aplicacion de la oximetria de pulso junto
con la EF puede detectar 32 casos adicionales de CC criticas, por cada 10,000
recién nacidos. El costo adicional para detectar estos nuevos casos fue de
USD$39,000, y la razén de costo-efectividad incremental (RCEI), es decir, el
costo para detectar un caso adicional de CC critica de forma temprana fue de
USD$1,219. Con base en estas estimaciones, la aplicacion de la POP aunado
a la EF seria costo-efectiva en México, ya que la RCEI es ocho veces menor a
la disposicion a pagar (DAP) establecida. EI modelo también fue utilizado para
calcular el BMN, el cual representa USD$281,000 por cada 10,000 tamizajes.

Para el analisis de sensibilidad deterministico, se establecieron cinco
escenarios diferentes al caso base, donde se observaron variaciones de la
RCEI que va desde USD$576 hasta USD$2,552. De la misma manera, se
calculo el BMN de cada escenario, variando entre USD$75,500 y USD$444,500
por cada 10,000 tamizajes. Las estimaciones de las detecciones incrementales
con la POP oscilaron entre 10 y 50 casos de CC criticas. En cuanto al andlisis
de sensibilidad probabilistico se puede observar en la curva de aceptabilidad,
una probabilidad de costo-efectividad del 71.5% con una DAP de USD$5,000
por cada deteccion temprana de CC critica, mientras que esta probabilidad
asciende a mas del 90% con una DAP de USD$25,000.

Los detalles del resultado del trabajo de investigacion se presentaran de

acuerdo con los objetivos especificos propuestos.

5.1 Primer objetivo especifico (OBS1): “Calcular las probabilidades de
deteccién temprana de las cardiopatias congénitas criticas con la prueba de

oximetria de pulso y la practica clinica habitual”

Las probabilidades fueron definidas acorde al modelo de andlisis de decision, el
cual fue elaborada a partir dos softwares diferentes, por un lado, en “Simple
Decision Tree” del programa Excel (Figura 5.1), por otro lado, en TreeAge Pro
Healthcare 2021 (Figura 5.2). En ambos formatos la alternativa con la POP (A)

cuenta con cuatro nodos y ocho ramas, es decir, ocho diferentes
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probabilidades a calcular, mientras la alternativa con la PCH (B) cuenta con dos

nodos y cuatro ramas.

Figura 5.1. Modelo de analisis de decisién en Excel.
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El primer nodo de cada alternativa corresponde a la probabilidad de que un
recién nacido presente signos o sintomas, relacionadas con las CC, durante la
examinacion fisica (EF) (A2/A o B2/B; Figura 5.1). Esta probabilidad es la
misma para ambas alternativas, ya que todos los recién nacidos vivos son
valorados con el mismo proceso (10), sean o no candidatos a la aplicacion de
la POP (ver seccién 4.1.3). Esta probabilidad fue calculada a partir de la RSL
(ver seccion 4.1.4), en el que se identificaron tres estudios originales en cuyos
resultados reportaron la proporcion de recién nacidos con EF alterada
(13,136,137). A partir de las tres proporciones (0.0193, 0.0921, 0.0165) se
calculd un promedio para el caso base y se tomé en cuenta los valores

extremos para el limite inferior y superior (Tabla 5.1).

Figura 5.2. Modelo de analisis de decision en TreeAge Pro Healthcare.



51

(-) POP normal

Enter payoff

Enter prob

(-) EF normal
(-) ECO normal

Enter prob Enter payoff

(+) POP anormal

Enter prob

(+) ECO anormal

PCH+POP Enter prob
Enter payoff

Enter prob

(-) ECO normal

Enter payoff
Enter prob

(+) ECO anormal

Recién nacidos

Enter prob
Enter payoff
Enter prob

(-) EF normal
Enter payoff
Enter prob

(-) ECO normal

Enter payoif

(+) EF anormal

Enter prob

(+) ECO anormal

Enter prob
Enter payoff

Enter prob

El segundo nodo de cada alternativa corresponde a la probabilidad que tiene
un recién nacido, catalogado como aparentemente sano, de padecer una
enfermedad cardiaca congénita confirmado por el estudio de ecocardiograma
(ECO+) (A1.2/B1.1; Figura 5.1). Al igual que en el primer nodo, esta
probabilidad es la misma para ambas alternativas, ya que los pacientes con
una EF alterada no son candidatos a la POP. Esta segunda probabilidad fue
calculada a partir de la RSL (13,137), y de los datos de tres centros
participantes del estudio clinico (Tabla 5.3), la probabilidad basal corresponde
a la mediana y el minimo y maximo a los percentiles 25 y 75 respectivamente
(Tabla 5.1).

El tercer nodo de la alternativa PCH+POP corresponde a la probabilidad de un
resultado positivo al tamizar a un recién nacido con la prueba de oximetria de
pulso. Esta probabilidad fue calculada a partir del estudio clinico multicéntrico,
en la que se tamizaron a 4281 recién nacidos aparentemente sanos, de los
cuales 80 resultaron con una POP positiva (Anexo X). Por ultimo, el cuarto
nodo de la alternativa PCH+POP trata del estudio para confirmar una CC
critica, es decir, la probabilidad que tiene un recién nacido, con una POP
positiva, de padecer la enfermedad diagnosticada a través de un ECO. Para
determinar esta probabilidad, al igual que la probabilidad anterior, se tomaron
en cuenta los resultados del estudio clinico multicéntrico, en el que fueron
confirmados 14 casos de CC criticas de los 80 tamizajes positivos (Anexo X).

La determinacion de los valores minimos y maximos en estas dos Ultimas
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probabilidades se basaron en la variacidbn observada entre los seis centros

participantes del estudio clinico (Tabla 5.1).

Tabla 5.1. Probabilidades para estimacion de costo efectividad.

, o Probabilidad M'"M™M°  pictribucion
Parametro Definicion y . - Fuentes
basal L (dispersion*)
maximo
Probabilidad de una 0165- Gamma
C . es grs 0.0214 ) (.0426, RSL
examinacion fisica anormal .0921
.0428)
Gamma
P ili E .0135-
D robabilidad de un ECO 0.0157 01 (0187,  RSL/Consulta
positivo dada una EF anormal .0186
.0131)
Probabilidad de una POP .0069- Gamma Estudio
E . 0.0187 (.0164, ;.
positivo dada una EF normal .0391 clinico
.0169)
Pro!)?bllldad de un ECO 1127- Gamma Estudio
F positivo dada una POP 0.1750 (.1802, L
.3333 clinico
anormal .1349)

ECO, ecocardiografia; POP, prueba de oximetria de pulso; RSL, revisidon sistematica de la
literatura.

*Distribucion de probabilidades para andlisis de sensibilidad probabilistico: media y desviacién
estandar para distribucién Gamma, minimo y maximo para distribucién Triangular.

5.2 Segundo objetivo especifico (OBS2): “Calcular los costos de la aplicacion
de la oximetria de pulso como prueba adicional y los costos de la préactica

clinica habitual”

Para la alternativa PCH solo fue considerado el costo del ECO, cuyo costo
promedio estimado fue de 2217.00 pesos mexicanos (MXN) (Tabla 5.2).

Ademas del costo del ECO, para la alternativa POP+PCH fueron calculados los
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costos del equipamiento y del recurso humano. El equipamiento consta de

sensores reutilizables y del monitor, cuyos costos promedio por recién nacido
fue de 7.55MXN y 4.25MXN respectivamente.

Tabla 5.2. Precios de estudio de ecocardiograma.

Lugar Precio de un ecocardiograma (MXN)
Instituto Nacional de Pediatria 2347.00
Instituto Nacional de Perinatologia 701.00
Hospital General de Occidente 1755.00
Hospital de la Mujer 1815.00
Laboratorios Chopo 1987.50
Laboratorios Medico Polanco 2299.00
Hospital Médica Sur 4615.50
Promedio: 2217.00

Tabla 5.3. Diagnéstico de CC critica en RNV aparentemente sano.

ECO realizado a RNV  Diagnéstico de

Aplicacién de

Hospital Sede Localizacion sintomatico 2017-18 CC critica POP
(RH/hora)
Hospital .
General de Tampico, 376 7 45
. Tamaulipas

Tampico

Hospital Zapopan

General de popan, 318 5 35

. Jalisco

Occidente
Miguel

Hospital de la Hidalgo,

Mujer Ciudad de 372 15 3
México

Total/promedio: 1066 27 4
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Tabla 5.4. Costo del equipamiento y del recurso humano.

Concepto

Vida media/tipo

Precio de mercado 2020

Monitor

10 afios o tamizaje a
15,000 RNV

63,800.00 MXN

Sensor reutilizable

Tamizaje a 1,000 RNV

7,524.00 MXN

Recurso humano

Salario mensual de una

enfermera general

20,978.08 MXN

Tabla 5.5. Costo estimado de la aplicacion de la prueba de oximetria de pulso.

Concento Costo unitario Numero de Costo por RNV

P (MXN) RNV (MXN)

Sensor reutilizable 7524 1000 7.55

Equipamiento
Monitor 63800 15000 4.25
Enfermera general

Recurso humano (salario por hora) 122.28 4 30.57
Total 42.38

El costo del recurso humano se calculé en 30.57MXN por cada recién nacido,

de esta forma el costo total estimado de la aplicacion de la POP fue de

42.38MXN (Tabla 5.5). Los valores minimos y maximos de los costos fueron

calculados a partir de una variacion del 50% en cada concepto (Tabla 5.6).
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Tabla 5.6. Valores de parametros de costos

Minimoy

., Costo basal* L. Distribucion
Definicion (USD) maximo (pardmetros**) Fuentes
(usp) P
Costo de un estudio de ECO $99.89 $88.19-  Triangular (min, Consulta
117.93 max)
Costo de la aplicacion de $0.92-  Triangular (min,
POP $2.12 413 max) Consulta

ECO, ecocardiografia; POP, prueba de oximetria de pulso; RSL, revision sistematica de la
literatura.

*Los costos son en délares americanos (USD), promedio 2020 de 19.98 pesos mexicanos por
cada délar.

5.3 Tercer objetivo especifico (OBS3): “Calcular el costo incremental por
cada caso adicional detectado de forma temprana a través de la prueba de

oximetria de pulso”
5.3.1 Caso base:

A través del modelo de andlisis de decision, utilizando las probabilidades
(Tabla 5.1) y los costos mencionados anteriormente (Tabla 5.2 y 5.5), se
estimo primeramente el costo total de las alternativas por cada 10,000 recién
nacidos, posteriormente se calcul6 el costo incremental que genera la
implementacion de la alternativa con la POP (USD$39,000). Asi mismo, se
estimo el numero de casos de CC criticas que pueden ser detectados de forma
temprana por cada una de las alternativas, y la deteccién incremental que se
puede conseguir con la aplicacion de la POP (32 casos adicionales).
Finalmente, se estimd el costo incremental por cada caso adicional de CC
critica detectado con la alternativa PCH+POP, también denominado razén de
costo-efectividad incremental, el cual fue de USD$1,219 (Tabla 5.7).

Tabla 5.7. Andlisis de costo-efectividad por cada 10,000 recién nacidos
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. . Efectividad
. Costo total Diferencia . .
Estrategiasy . de Deteccion BMN
. estimado  en costo ‘2 . RCEI (USD)
alternativas (USD) (USD) deteccion incremental (USD)
de CCC
Caso base
A (PCH) $21,400 3
B (PCH+POP) $60,400 $39,000 35 32 $1,219 $281,000

BMN, beneficio monetario neto; CCC, cardiopatias congénitas criticas; PCH, practica clinica
habitual; POP, prueba de oximetria de pulso; RCEI, razén de costo efectividad incremental.

5.3.2 Andlisis de sensibilidad:

5.3.2.1 Andlisis de sensibilidad deterministico

Con base en las variaciones en los parametros, establecidas como minimos y
méaximos, se plantearon cinco escenarios diferentes para el andlisis de

sensibilidad deterministico, cuatro de una via y uno de dos vias (Tabla 5.8).

En el primer escenario se modificé la probabilidad de deteccién a través de la
POP (0.0187 se cambié por 0.0391), por lo que la deteccion incremental
aumento de 32 a 50 casos, por ende, la RCEI disminuyé de USD$1,219 a
USD$1,111. Para el segundo escenario se considerd la minima probabilidad de
deteccién con la POP (0.0187 se cambi6 por 0.0069), con lo cual la deteccion
incremental es de solo 10 casos adicionales, y la estimacién de la RCEI
aumenta a USD$2,458. En el tercer escenario se modificé el costo de la POP
(USD$2.12 se cambi6 por UDS$0.92), con lo que se consiguié la menor RCEI
(USD$576), en cambio en el quinto escenario se obtuvo la mayor RCEI
(USD$2,552), al modificar tanto el costo (USD$2.12 se cambid por UDS$4.13)
como la probabilidad de deteccion de las CC criticas a través de la POP
(0.0187 se cambio por 0.0391) (Tabla 5.8).
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Tabla 5.8. Analisis de sensibilidad por cada 10,000 recién nacidos

Estrategias Costo total Diferencia Efectividad Deteccién
alternagtiva: estimado  encosto de deteccién incremental RCEI (USD) BMN (USD)
(USD) (UsSD) de CCC

Escenario 1: Probabilidad maxima de deteccién de CCC con la POP (gran altitud snm)

A (PCH) $29,000 10

B (PCH+POP) $84,500 $55,500 60 50 $1,111 $444,500

Escenario 2: Probabilidad minima de deteccién de CCC con la POP (baja altitud snm)

A (PCH) $29,000 10

B (PCH+POP) $53,500 $24,500 20 10 $2,458 $75,500

Escenario 3: Costo minimo de la aplicacién de la POP

A (PCH) $14,000 3

B (PCH+POP) $37,000 $23,000 35 32 $576 $297,000

Escenario 4: Costo maximo de la aplicacion de la POP

A (PCH) $14,000 3

B (PCH+POP) $68,700 $54,700 35 32 $1,368 $265,300

Escenario 5: Costo y probabilidad maximos de deteccién de CCC con la POP

A (PCH) $17,000 0

B (PCH+POP) $93,500 $76,500 30 30 $2,552 $223,500

BMN, beneficio monetario neto; CCC, cardiopatias congénitas criticas; PCH, practica clinica
habitual; POP, prueba de oximetria de pulso; RCEI, razén de costo efectividad incremental.
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Figura 5.3. Diagrama de tornado para RCEI
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c: costo, p: probabilidad, PCH: practica clinica habitual, POP: prueba de oximetria de pulso,

RCEI: razdén de costo-efectividad incremental

Otro de los analisis de sensibilidad deterministico realizado es el diagrama de

tornado, tanto para la RCEI (Figura 5.3) como para el BMN (Figura 5.4).
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Figura 5.4. Diagrama de tornado para BMN
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BMN: beneficio monetario neto, c: costo, DAP: disposicion a pagar, p: probabilidad, PCH:

practica clinica habitual, POP: prueba de oximetria de pulso.

5.3.2.2 Andlisis de sensibilidad probabilistico

El analisis de sensibilidad probabilistico se presenta en una curva de
aceptabilidad de costo-efectividad, en esta curva se traza todas las
combinaciones posibles (1,000 iteraciones) entre los minimos y maximos tanto
de los parametros de costos como de las probabilidades, bajo el supuesto de
una disposicion a pagar (DAP) por cada deteccion temprana de CC criticas de
USD$10,000. En la curva se observa una probabilidad de costo-efectividad del
71.5% con una DAP de USD$5,000, mientras que esta probabilidad asciende a
90% con una DAP de USD$18,000 (Figura 5.5).
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Figura 5.5. Analisis de sensibilidad probabilistico.
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CE: costo-efectividad, PCH: practica clinica habitual, POP: prueba de oximetria de pulso.

Ademas de la curva de aceptabilidad de costo-efectividad se analizé la relacion
entre el BMN y la DAP, donde se observa que con una DAP de USD$2,000 la
alternativa PCH+POP supera en beneficio a la alternativa PCH, y con una DAP
USD$20,000 el BMN incremental esta por arriba de los USD$50 por cada

recién nacido evaluado (Figura 5.6).

Por otro lado, se realizaron graficas de dispersion tanto para la costo-
efectividad (Figura 5.7) como para la costo-efectividad incremental (Figura
5.8).



61

Figura 5.6. Relacion entre BMN y DAP
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BMN: beneficio monetario neto, c: costo, DAP: disposicion a pagar, PCH: practica clinica

habitual, POP: prueba de oximetria de pulso.
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Figura 5.7. Gréfica de dispersion de costo-efectividad
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Figura 5.8. Gréfica de dispersion de costo-efectividad incremental
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5.4 Cuarto objetivo especifico (OBS4) “Estimar los costos de un programa de
tamizaje para la deteccion temprana de las cardiopatias congénitas criticas a

nivel nacional”

Un programa de tamizaje con la POP para la deteccién de las CC criticas a
nivel nacional, tiene un costo anual estimado de USD$3,919,333 (Tabla 5.12).
Para realizar esta estimacion fueron utilizados los costos de la POP por recién
nacido (Tabla 5.5), asi como el costo del ECO (Tabla 5.2). Por otro lado, se
considerd la cantidad de recién nacidos tamizables a nivel nacional en un
periodo de un afio (Tabla 5.10). El costo del ECO por recién nacido fue
calculado a partir de la cantidad total de ECO necesarios ante la aplicacion del
tamiz a nivel nacional (6,663) (Tabla 5.11), dividido por el numero total de
recién nacidos tamizables (1,779,521). Se realizaron estimaciones para los
primeros cinco afos, debido a la vida media del equipamiento y acorde al
periodo aprobacién de presupuestos a nivel federal. En este sentido se aplico
una tasa de descuento del 3%, de acuerdo con el promedio de la tasa de

inflacion del pais (Tabla 5.12).

Tabla 5.9. Namero y lugar de nacimiento en 2019

Lugar de nacimiento Nac:gllt;ntos % de nacimientos
SECRETARIA DE SALUD 825,133 44.2%
UNIDAD MEDICA PRIVADA 414,217 22.2%
IMSS 398,961 21.4%
IMSS OPORTUNIDADES 95,875 5.1%
OTRA UNIDAD PUBLICA 39,643 2.1%
ISSSTE 30,885 1.7%
OTRO LUGAR 26,332 1.4%
HOGAR 17,967 1.0%
SEDENA 7,975 0.4%
NO ESPECIFICADO 6,432 0.3%
PEMEX 2,186 0.1%
SEMAR 1,665 0.1%
VIA PUBLICA 943 0.1%
Total general 1,868,214 89.0%




Tabla 5.10. Namero de unidades médicas por nivel en 2019
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Nivel de atencién Unidades Numero de | Porcentaje de Ninguna

médicas nacimientos nacimientos enfermedad

(CLUES) aparente
Primer nivel 1,472 19,980 1.1% 19,693
Segundo nivel 3,358 1,514,177 81.0% 1,444,925
Tercer nivel 96 207,779 11.1% 190,767
Sin datos/No aplica 60 126,278 6.8% 124,136
Total 4,986 1,868,214 100.0% 1,779,521
Tabla 5.11. Numero de estudio de ECO requerido por afio.

CALCULO DE NUMERO DE ECO REQUERIDO POR ANO

Total recién nacido aparentemente sano 100% 1,779,521
Tamizables con la POP 78% 1,388,026
Falsos positivos en poblacién tamizable 0.17% 2,360
Verdaderos positivos en poblacion tamizable 0.31% 4,302
Total de ECO a realizar por afio 6,663
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Tabla 5.12. Estimacién de costo de un programa de tamizaje a nivel nacional

Ano reﬁteiriggtrﬂe I\/(I'?/Ir;(i’t\lc;r ﬁﬁ?nua:r?c?: (,I\Eﬂc):(ﬁ) P(?I\Pﬂ;-(I,E\IC)ZO Total por afio (MXN)
(MXN) (MXN)
1° 7.55 4.25 30.57 10.64 53.01 73,579,258.26
2° 7.78 4.38 31.49 10.96 54.60 75,786,636.01
3° 8.01 4,51 32.43 11.29 56.24 78,060,235.09
4° 8.25 4.64 33.40 11.63 57.93 80,402,042.14
5° 8.50 4.78 34.41 11.98 59.66 82,814,103.40
TOTAL POR 5 ANOS 390,642,274.90

PROMEDIO POR ANO

78,128,454.98
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Capitulo VI. Discusion.

Desde hace mas de dos décadas se ha estudiado la utilidad de la oximetria de
pulso como prueba para detectar las enfermedades congénitas del corazon
(11,138), pero su introduccion como programa de tamiz neonatal cardiaco
(TNC), tanto en Estados Unidos como en Europa, fue hasta el 2011 (42,139).
Las primeras evaluaciones econOmicas sobre la oximetria de pulso fueron
realizadas por Knowles y colaboradores en el 2005 (11), pero hasta el 2012 se
reportaron analisis de costo-efectividad basados en datos de estudios clinicos
(14). Estos estudios proporcionaron evidencias para la legislacion del TNC en

paises de ingresos altos.

La prueba de oximetria de pulso (POP) para la deteccion temprana de las
cardiopatias congénitas (CC) criticas, ha sido aprobada en varios paises de
alto ingreso, pero hay pocas evidencias en Latinoamérica de su uso como
programa de deteccion de estas enfermedades (13,15,26). Por lo que generar
evidencia en este tema es de gran utilidad, no solo para México sino para
muchos otros paises de bajos o medianos ingresos.

Este capitulo se discutird en diez secciones con formato de preguntas, donde
se abordardn desde las incidencias y prevalencias de las cardiopatias
congénitas hasta la estimacion del costo de un programa de tamizaje a nivel

nacional.

6.1 ¢Laincidencia de las cardiopatias congénitas es mayor en México que

en otros paises?

A pesar de que muchos autores mencionan que la presentacion de estas
enfermedades no sigue un patron sociodemogréfico, es decir, descartan zonas
endémicas o de altas incidencias (3). Otros grupos reportan diferencias
importantes en la incidencia de las CC criticas entre una regién y otra (140). En
el estudio multicéntrico realizado en diferentes regiones de México, la
incidencia de las CC criticas a través del TNC oscilaba entre 23 y 48 casos por
cada 10,000 RN tamizados, lo que indica una variacion considerable entre

regiones.
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A través del modelo de andlisis de decision se estimd una deteccion adicional
de 32 casos de CC criticas por cada 10,000 RN con la POP (Tabla 5.7), lo que
difiere de forma importante con el estudio de Griebsch (141) y de Roberts (14),
quienes reportaron solo 4 y 3 casos adicionales respectivamente. Existen tres
razones importantes que pueden explicar esta marcada diferencia, en primer
lugar, la alta incidencia de las CC criticas observada en el estudio clinico
multicéntrico, 14 CC criticas de 4,281 recién nacidos tamizados (Anexo X), una
incidencia mayor a lo reportado por otros estudios como el de Roberts, donde
encontraron solo 12 casos de CC criticas en 20,032 tamizados (14). En
segundo lugar, la falta de deteccion temprana con la PCH, este déficit juega un
papel importante en el aumento de los casos adicionales, ya que actualmente
solo se detectan tres casos de CC criticas por cada 10,000 recién nacidos (6),
a diferencia de los nueve casos reportados en el trabajo de Roberts (14). Por
altimo, el factor mas importante, la falta de programas de deteccion prenatal en
el pais, en México se estima que menos del 5% de las CC criticas son
detectados en etapa fetal (6), en contraste con los paises de altos ingresos
donde méas de la mitad de los diagnésticos se llevan a cabo en esta etapa
(140).

En conclusion, las evidencias disponibles hasta el momento no son suficientes
para determinar una mayor incidencia de CC en el pais, ya que existen

multiples factores que pueden enmascarar la incidencia real.
6.2 ¢La altitud sobre el nivel del mar puede influir en laincidencia de las
CC criticas?

Varios estudios mencionan la importancia de la altitud sobre el nivel del mar en
la incidencia de las CC, la mayoria observaron un incremento de la incidencia
conforme aumenta la altitud sobre el nivel del mar (142-145). Es probable que
el incremento de la incidencia de las CC en lugares de mayor altitud se deba a

la diferencia de SaO2 y no a la situacion geografica.

En el estudio clinico multicéntrico se observd una mayor incidencia de CC
criticas en altitudes mayores a 1,500 metros sobre el nivel del mar, 0.48%

(8/1664) vs 0.23% (6/2617), pero en el estudio se utilizé el mismo algoritmo
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para todas las sedes, es decir, la sensibilidad de la POP puede ser mayor en
lugares con gran altitud, ya que los recién nacidos por lo general saturan dos o
tres puntos porcentuales menos. Por lo anterior, es dificil afirmar que la altitud

sobre el nivel del mar aumenta la incidencia de las CC.

6.3 ¢Como influye el disefio del modelo de analisis de decisién en los

resultados?

La construccion del modelo de analisis depende tanto de los objetivos como del
disefio de estudio. El presente trabajo utilizé un arbol de decisibn como modelo
de andlisis, debido a que los datos utilizados en el modelo provienen de
diferentes fuentes. Por otro lado, se seleccioné el andlisis de costo-efectividad
(ACE) como disefio de estudio, ya que las guias nacionales e internacionales
en temas de evaluacion econdmica de dispositivos médicos de deteccion,
recomiendan utilizar ACE y/o andlisis de costo beneficio (ACB) (38,146-148).
Ademas, en la mayoria de los estudios econdmicos sobre el TNC se utilizaron
ACE a traves de un arbol de decision como modelo de analisis (11,14,15,141).
Pero cada uno de estos modelos son diferentes unos de otros, aunque
comparten la evaluacion entre dos alternativas, a excepcion del estudio de
Griebsch y colaboradores (141), quienes evaluaron tres alternativas. En este
altimo estudio se encontré que la alternativa ecocardiograma fetal no es una
opcién costo efectiva ante la EF o la POP, por tal razén, en los estudios
subsecuentes no ha sido incorporado dicha alternativa, al igual que en este

trabajo.

Por otro lado, los modelos de andlisis de decisién se construyen con base al
horizonte temporal, muchos estudios abarcan un horizonte temporal de un afio,
lo que implica considerar las probabilidades de colapso o muerte durante dicho
periodo, lo cual aumenta las cantidades de nodos y ramas en el arbol de
decisiones (15,141). Aunque al principio del estudio fue considerado un
horizonte temporal de un afio (Anexo XIX-XX), no fue posible desarrollar el
estudio clinico multicéntrico por dicho periodo, principalmente por limitaciones
de recursos econdémicos y humanos. También se exploré la posibilidad de
estimar los resultados a través de datos secundarios o revisiones sistematicas,

pero se llegd a la conclusion de que son necesarios datos locales y reales para
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gue las estimaciones realizadas sean reflejo del proceso de atencion de estos
nifos en el pais. Por tal razén, en este trabajo el modelo se construyé a partir
de un horizonte temporal de una semana, es decir, solo se contempl6 la
primera etapa del abordaje de las CC, donde el riesgo de muerte de los recién

nacidos aparentemente sano es minimo.

En conclusidn, los resultados dependen de la construccién o disefio del modelo
de analisis de decision, y debe ser elaborado a partir de los objetivos del
estudio. En este trabajo el objetivo principal es la evaluacion de la primera

etapa del TNC, y sobre todo la razén de costo-efectividad de la POP.

6.4 ¢(Con qué fundamento fueron seleccionadas las probabilidades

utilizadas en el modelo?

Las probabilidades de un modelo pueden ser calculadas en su totalidad a partir
de estudios previos o datos secundarios, como lo han hecho Griebsch (141) o
Peterson (15), o a partir de estudios clinicos como lo reportan Roberts (14) y
Narayen (89). Ambas formas tienen ventajas y limitaciones, en el primer caso
las ventajas radican en la necesidad de un menor tiempo de estudio y una
menor inversion econdmica, pero tiene algunas limitaciones como la
disponibilidad de datos para todas las probabilidades o la interpretacién de los
resultados, es decir, al utilizar probabilidades calculadas a partir de estudios
basados en poblaciones con diferentes situaciones sociodemogréficas, existe
la posibilidad de que las inferencias realizadas no reflejen la realidad de la
region en estudio. Por otro lado, cuando las principales probabilidades son
calculadas a partir de estudios primarios, una de las ventajas es que los
resultados reflejan la realidad de la poblacion en estudio, pero es necesario una
mayor inversion tanto econémica como en tiempo. En este caso, otro aspecto
gue se debe considerar es la calidad del estudio primario, ya que, si el estudio
clinico presenta limitaciones importantes, los resultados obtenidos con el

modelo de analisis también estaran afectados.

En este trabajo las probabilidades, consideradas principales (parametros Ey F
de la tabla 5.1), fueron calculadas a partir del estudio clinico multicéntrico, las
cuales coinciden con algunos estudios, pero varian de forma importante con

respecto a otros. Segun los datos del estudio clinico, en el pardmetro E la
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probabilidad de que una POP sea positiva en un recién nacido aparentemente
sano es de 80/4281, la cual es similar a lo reportado por Hoke (85/4281) (138),
Gomez (58/4281) (76) e Ewer (42/4281) (26), aunque muy superior a lo
reportado en los estudios de Meberg (28/4281) (149), Granelli (10/4281) (13),
Riede (6/4281) (150) y Kochilas (3/4281) (136). Por otro lado, esta probabilidad
es menor comparada con el trabajo de Zhao (127/4281) (137) o el reporte de
Atitlan (193/4281) (77), es posible que estas diferencias no solo se deba a la
incidencia de los casos de CC criticas, como se menciond al principio de la
discusion, sino a otros factores que pueden modificar la prueba con mayor o
menor facilidad, dentro de estos factores se puede encontrar el algoritmo que
se utiliza para la prueba, asi como el tipo de equipamiento o factores

fisiolégicos, como la altitud sobe el nivel del mar.

Las variaciones importantes también se observan en el parametro F, es decir,
la probabilidad de confirmarse la enfermedad a través del ECO dada una POP
positiva, esta probabilidad en el estudio clinico es de 14/80, similar a lo
reportado por Kochilas (13/80) (136), Gémez (11/80) (76) o Granelli (17/80)
(13), pero menor a lo observado en el estudio de Riede (21/80) (150). En los
estudios de Zhao (3/80) (137), Atitlan (3/80) (77), Hoke (6/80) (138), Ewer
(7/80) (12) y Meberg (9/80) (149), se encontraron una menor probabilidad de
confirmar el diagndstico de CC criticas una vez detectado con la POP. Al igual
gue en el parametro anterior, existen condiciones que pueden variar estas
probabilidades, de hecho, similares a las mencionadas en el parametro E,
aunque en este concepto se debe considerar las definiciones de CC criticas y

el tipo de profesionales que realizan el estudio de confirmacion.

Debido a la importante variacion entre un estudio y otro con respecto a los
pardmetros E y F, se decidié utilizar exclusivamente los datos del estudio
clinico multicéntrico, considerando que dicho estudio incluye a poblaciones de
diferentes regiones del pais. En cuanto al parametro C, la probabilidad fue
calculada Unicamente a partir de la RSL (Anexo XVI), mientras para el
pardmetro D se consideraron los datos de una consulta realizada a los centros
participantes en el estudio clinico, esto secundario a la poca evidencia

publicada sobre esta probabilidad.
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6.5 ¢La aplicacion de la prueba de oximetria de pulso debe ser evaluada

desde una perspectiva social?

La perspectiva del anadlisis juega un papel importante en una evaluacion
econdmica, actualmente la perspectiva utilizada con frecuencia en los estudios
econdmicos es la social, ya que en ella se consideran tanto los costos directos
como indirectos, lo que acentta el impacto de la alternativa evaluada. Para
realizar un estudio desde la perspectiva social, idealmente se debe contar con
un resultado final como el QALY, porque interpretar un resultado intermedio
puede ser confuso en esta perspectiva. La mayoria de los estudios econémicos
sobre la POP utilizan una perspectiva mas especifica, como la del sistema de
salud o la de proveedores de servicios de salud (14,15,141), en esta
perspectiva se incluye Unicamente los costos directos. El Unico estudio
econdmico realizado en Latinoameérica sobre la POP fue desde la perspectiva
social, Trujillo y colaboradores incluyeron, ademas de los costos de la POP, los
gastos de bolsillo en los que incurrieron los familiares durante el acceso a los

servicios especializados, asi como otros costos indirectos (90).

La perspectiva del presente trabajo fue desde los proveedores de servicios de
salud, ya que se tomaron en cuenta solo los costos directos. Esta perspectiva
fue seleccionada acorde al objetivo principal del estudio, que fue la estimar los
costos incrementales generados por la aplicacion de la POP en los primeros
dias de vida del recién nacido, es decir, no fueron incluidos los procesos
posteriores a la aplicacion de la prueba. Pero también fue seleccionada acorde
a la audiencia del estudio, ya que las evidencias generadas en el estudio estan
dirigidas a las autoridades o tomadores de decisiones en el sistema de salud.
Otra razén importante por la que fue seleccionada esta perspectiva y no la
perspectiva social, fue el tipo de resultado que se midié en el estudio (casos de
CC criticas detectados de forma temprana). Sin duda, una perspectiva social
ofrece un panorama mas amplio, no solo por un mayor horizonte temporal sino
por considerar el costo de oportunidad de todos los involucrados en el proceso
de atencion de las CC. Pero la incorporacion de otros costos en el analisis,
como la transportacion o los costos de los diferentes tratamientos, dificultaria la

estimacion precisa de la aplicacion de la POP.
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A pesar de las ventajas de una perspectiva social, es importante que las
primeras estimaciones sobre los costos de la POP sean desde la perspectiva
del sistema de salud, ya que es necesario contar con un analisis de la primera
etapa del TNC, para posteriormente incluir los procesos de etapas
subsecuentes. También es importante que las evaluaciones realizadas desde
la perspectiva social se basen en estudios primarios y no solo en estadisticas
generales, como la realizada en el trabajo de Trujillo y colaboradores (90). Por
altimo, el estudio con perspectiva social debe utilizar un resultado final y no el
namero de detecciones tempranas de CC criticas, por tal razon, es importante
basarse en un estudio primario que abarque las diferentes etapas de la

enfermedad.
6.6 ¢Por qué es importante calcular el costo de la POP por recién nacido?

El costo de la POP por recién nacido influye de manera importante en la
estimacion de la RCEI, ya que la variacion en cualquiera de sus componentes
modifica la mayoria de las determinaciones de costo-efectividad. En el presente
estudio, el costo estimado de la POP por cada recién nacido (USD$2.12) es
similar a lo reportado por Reeder y colaboradores, en particular con la opcién
de sensores reutilizables (USD$2.60) (91). Otros estudios han reportado costos
superiores, que van desde USD$5.10 hasta USD$24.52 (14,30,82,91,136),
estas variaciones obedecen principalmente a los tipos de sensores, siendo el
costo del sensor desechable muy superior al costo del sensor reutilizable. Otro
concepto que influye en menor grado en el costo de la POP por recién nacido
es el tipo de personal de salud, es decir, un personal médico o una enfermera
especialista tiene un costo mayor que una enfermera auxiliar. También la
variacion del tiempo de trabajo dedicado a la realizacion del TNC puede
modificar el célculo final del costo de la POP, en el trabajo de Knowles 2005
(11) solo otorgaron dos minutos a la realizacion del TNC, mientras en el estudio
de Peterson 2014 (82) estimaron un tiempo de 9.1 minutos. Por otro lado, en el
estudio de Reeder 2015 (91) se observo la diferencia entre el tiempo requerido
por una enfermera certificada (8.4min) y una enfermera auxiliar (9.8min). En el
presente estudio se consideré un tiempo de 15min, estimacion realizada a

partir de una consulta, tomando en cuenta tanto el tiempo de las repeticiones
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de la prueba (en caso de ser necesario) como el tiempo de llenado de las hojas

de recoleccion de datos.

Aparte de ser uno de los componentes mas importante para la estimacion de la
RCEI, el costo de la POP por recién nacido es util al momento de calcular el

presupuesto para una poblacion determinada.

6.7 ¢Cudles son los factores que explican una menor estimacion de la

RCEI, comparado con lo reportado en paises de altos ingresos?

El costo incremental que genera la deteccion de un caso adicional de CC
criticas a través de la POP (RCEI), es una medida que combina tanto la
efectividad de la prueba como sus costos. Por tal razén, es una medida que
permite realizar comparaciones entre diferentes estudios sobre evaluacion
econOmica, en este caso sobre el TNC. En este trabajo se estim6 una RCEI
(USD$1,219) muy inferior a lo reportado por Roberts (USD$32,840) o Peterson
(USD$20,862) (14,15), esta diferencia se debe primordialmente a la efectividad
de la prueba, es decir, a una mayor deteccion de los casos. Como se menciond
al principio de la discusion, en las regiones donde los programas de deteccion
temprana de las CC criticas (como el diagndstico prenatal o la deteccién a
través de la PCH) son carentes o pocos desarrollados, existe una alta
probabilidad de que la POP detecte la mayoria de los casos que no fueron

detectados a través de dichos programas.

Por otro lado, la RCEI puede variar dependiendo de la perspectiva del estudio o
el tipo de poblacién tamizado. En el primer caso, en el trabajo de Londofio se
reportd una RCEI de solo USD$100, pero desde una perspectiva social (90).
En el segundo caso, Narayen y colaboradores reportaron una RCEI de
USD$146,298, pero la poblaciéon tamizada fueron los recién nacidos en
hogares, donde fueron considerados los costos de movilidad tanto del personal

de salud como de los equipamientos (89).

En conclusion, a partir de los resultados de este estudio y los reportes de
Londofio (90,151), se puede inferir que el TNC es mas costo-efectivo en paises

de bajos y medianos ingresos, y probablemente se trate de una mayor
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efectividad de la POP ante la carencia de otros programas de deteccién

temprana.

6.8 ¢Como influye la altitud sobre el nivel del mar en la estimaciéon de la
RCEI?

Si se considera una mayor incidencia de las CC criticas a gran altitud sobre el
nivel del mar (66,142-144), es logico pensar que este factor puede aumentar la
efectividad de la prueba y por ende disminuir la RCEIl. Pero como se habia
mencionado, existen muchas situaciones que pueden contribuir en la variacion

de la RCEI, como programas de detecciones adecuados existentes en el pais.

Segun resultados del estudio clinico multicéntrico, la incidencia de CC criticas
detectadas a través de POP es el doble en altitudes mayores a 1500 metros
sobre el nivel del mar, lo que al parecer modifica la RCEI segun lo observado
en el andlisis de sensibilidad deterministico, siendo de USD$1,111 a grandes
altitudes, con una deteccion incremental de 50 casos, y de USD$2,458 a baja

altitud con una deteccién incremental de apenas 10 casos.

Al analizar las variaciones entre detecciones incrementales y RCEI, parece ser
que no varian con la misma intensidad, esto se puede explicar por la alta tasa
de falsos positivos de la POP en gran altitud, es decir, que en lugares de gran
altitud la probabilidad de que una POP sea positiva es mayor, y esto a la vez
genera mayor costo porgue estos recién nacidos requeriran un estudio de

confirmacion (ECO).

6.9 ¢Como se determina que la POP como TNC es costo-efectiva en

México?

Para determinar que una tecnologia es costo-efectiva frente a otra (ya sea
dispositivos o practica estandar), son necesarios dos conceptos fundamentales;
medida de resultado final en salud y disposicién a pagar (DAP). La deteccion
temprana de las CC criticas, a través de la POP, se trata de una medida de
resultado intermedio. Pero a pesar de ser intermedio, relune ciertas
caracteristicas que facilita su estimacion a una medida de resultado final. Una
de las caracteristicas radica en que se cuenta con tratamientos bien

establecidos. Ademas, la prueba de deteccidn en estas patologias va dirigida a
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los casos mas graves, es decir, aquellos que tienen alto riesgo de fallecer en el
primer afio de vida, a diferencia de la mayoria de los tamizajes que detectan
casos en estadios no graves, como por ejemplo en los diferentes tipos de
cancer (120). Esta caracteristica en particular le otorga a la deteccion temprana
de las CC criticas, una mayor objetividad al momento de estimar una medida
de resultado final, como el afio de vida ganada o el afio de vida ajustada por
calidad (AVAC).

La DAP esta estrechamente ligada con el tipo de medida de resultado en salud.
Este concepto se refiere a la cantidad que la sociedad esta dispuesta a pagar
por cada unidad de medida, y en general la recomendacion de la DAP por cada
AVAC es de uno a tres PIB per cépita de cada pais (134). Esta recomendacion
ha sido cuestionada por diferentes autores, ya que el PIB per cépita no
representa la realidad de los paises, sobre todo en aquellos con un alto indice
de desigualdad, por lo que actualmente se recomienda que sea menos de un
PIB per cépita (152). En este estudio se determind una DAP inicial cercano a
un PIB per capita del pais (USD$10,000), pero por cada deteccion temprana
(resultado intermedio), por lo tanto, es necesario realizar la estimacién a una

medida de resultado final.

Las evidencias sobre la estimacion de un resultado final en la deteccion de las
CC son variadas, por ejemplo, Roberts et al (2012) fundamenta esta estimacion
bajo el supuesto de que cualquier nifio detectado de CC grave de forma
temprana, tiene altas probabilidades de llegar en buen estado de salud a una
edad adulta, y segin su estudio solo se necesita cinco afios de vida con
calidad para alcanzar el umbral de la DAP por parte de la sociedad (14). Por
otro lado, Peterson et al (2013) utiliza el registro de los defectos al nacimiento
del estado de Florida, para calcular la mortalidad en los detectados tardiamente
(1.8%), y de esta forma estimar los afos de vida ganado con la aplicacion de la
POP (15).

Con base en el estudio de Roberts, para este trabajo se establecio que cada
deteccion temprana a través de la POP representa la ganancia de cinco AVAC.
Creemos que en las regiones de bajos y medianos ingresos, la deteccién

temprana de una CC critica puede generar la ganancia de muchos afios de
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vida (y no solo 5 afos), ya que en estas regiones, es probable que los recién
nacidos que no se detectan a tiempo, fallezcan en los primeros dias 0 semanas

de vida.

Finalmente, el andlisis que mejor estima si la nueva tecnologia es costo-
efectiva o no, es el andlisis de sensibilidad probabilistico. Ya que a partir de
una DAP inicial, y considerando todas las probabilidades y las variaciones de
los costos, calcula una probabilidad de costo-efectividad por cada unidad de
DAP (Figura 5.5). Con esto se puede obtener la DAP final para el resultado
gue se mide, esta DAP normalmente corresponde al valor que se encuentra en
el 90% de probabilidad de costo-efectividad. Por lo tanto, para este estudio la
DAP por cada recién nacido con CC critica detectado tempranamente, es de
USD$25,000. Ante el supuesto de que cada deteccion temprana representa
cinco AVAC, se podria concluir que cada AVAC solo costaria USD$5,000 (valor
inferior a un PIB per cépita).

6.10 ¢Qué implica establecer un programa de deteccién temprana de las

CC criticas a nivel nacional?

El disefio de un programa de deteccién oportuna debe considerar desde el
inicio todo el proceso de un acceso efectivo a los servicios de salud, es decir,
desde la percepciéon de las necesidades hasta la recuperacion completa de la
salud (135). Esto implica no solo la deteccion de la enfermedad sino el
tratamiento correctivo y el seguimiento adecuado de los pacientes. Un
programa de tamizaje debe ir acompafado de la revision y reestructuracion de
las referencias y contrarreferencias de los pacientes desde el centro de
nacimiento hasta un centro especializado para la atencién de las CC criticas.
Realizar las estimaciones del costo total de la atencion de estos nifios es
motivo de otro estudio con una temporalidad mucho mayor al de este trabajo.
El costo estimado en este trabajo es solo de la primera parte del acceso a los
servicios de salud de estos nifios, es decir, solo se calculo el costo directo de la
aplicacion de la POP y del estudio de confirmacion (ECO). El costo total
estimado de la aplicacion del TNC a nivel nacional (~4 millones de dolares),
puede representar una inversion costo-efectiva bajo ciertos supuestos. En

primer lugar, el establecimiento del TNC debe reducir la utilizacién prolongada
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de cuidados intensivos antes del tratamiento correctivo de estos pacientes. En
segundo lugar, y lo mas importante, es que los pacientes detectados a traves
de la POP deben tener acceso oportuno al tratamiento quirdrgico, de lo
contrario, la aplicacion del TNC a nivel nacional solo aumentaria los costos
para el sistema de salud sin una ganancia real de afios de vida en la poblacion

infantil.
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Capitulo VII. Conclusiones.

La POP tiene mayor costo-efectividad en México que en paises de altos
ingresos, y representa una inversion costo-efectiva para ganar afios de vida en

la poblacion infantil de México.

Es probable que la incidencia de las CC criticas sea mayor en México, debido a
la proporcion de la poblacién que vive a una altitud mayor a los 1,500m sobre el
nivel del mar. Actualmente, solo son detectados 3 casos de forma temprana, de
los 32 casos que se presentan por cada 10,000 recién nacidos vivos.

El costo estimado de la POP por cada recién nacido es menor a lo reportado en
la literatura, y se debe principalmente al tipo de sensor y al costo del personal
de salud. Asi mismo, la RCEI es significativamente menor a lo estimado en
paises de altos ingresos, esta diferencia o a la obedece a una mayor
efectividad de POP, a consecuencia de la falta de otros programas de

deteccidén temprana, como la prenatal.

El TNC permite que los recién nacidos con CC criticas tengan un acceso
oportuno al sistema de salud, pero es el inicio de todo el proceso de atencion
de la enfermedad. Por lo que es indispensable ofrecer a estos pacientes un
tratamiento correctivo lo mas temprano posible y con la mayor calidad, es decir,

un acceso efectivo.

El costo total estimado de la aplicacion del TNC a nivel nacional puede
representar una inversion costo-efectiva, sobre todo si la deteccion temprana
reduce la utilizacion prolongada de cuidados intensivos antes del tratamiento
correctivo. Por otro lado, si el acceso al tratamiento quirdrgico es oportuno, de
lo contrario, la aplicacion del TNC a nivel nacional solo aumentaria los costos
para el sistema de salud sin una ganancia real de afios de vida en la poblacion

infantil.
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Capitulo VIII. Limitaciones del estudio.

A diferencia de los estudios clinicos controlados, las evaluaciones econdémicas
en salud presentan ciertas limitaciones relacionados a las fuentes y a los
modelos de analisis utilizados. Este estudio presenta otras dos limitaciones
importantes, por un lado, el horizonte temporal o tiempo de andlisis, y por el
otro lado, la medida de resultado en salud.

Una de las limitaciones es la utilizacion de diferentes fuentes para alimentar el
modelo de analisis construido para el estudio, ya que los resultados dependen
de la calidad de la informacion recabada para el modelo. Con el fin de aminorar
esta limitacion, se realizé una revision sistematica de la literatura con criterios
que permitieran seleccionar los estudios con mayor rigurosidad metodologica.
Asi mismo, aunque el estudio clinico multicéntrico (utilizado en el modelo) no
ha sido publicado, fueron detallados los datos utilizados en la parte de

metodologia y en los anexos.

El tiempo durante el cual fueron considerados los costos y los resultados es
limitado, y no permite un analisis de los procesos posteriores a la deteccion de
estas enfermedades. Por lo tanto, un horizonte temporal de una semana solo
permite el analisis de la aplicaciéon de la POP y la confirmacion de las CC
criticas. Por otro lado, un horizonte temporal reducido (una semana) dificulta la
obtencién de una medida de resultado final, como los afios de vidas ganadas
ajustados por calidad. Considerando estas limitaciones, los supuestos
establecidos en este estudio fueron fundamentados con la mejor evidencia

disponible.
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Capitulo IX. Implicaciones del estudio.

El estudio proporciona evidencias sobre una mayor costo-efectividad de la POP
en nuestro medio, por lo tanto, se puede recomendar su aplicacibn como tamiz
neonatal cardiaco a nivel nacional. Aunque esto podria implicar la deteccién
anual de, al menos, dos mil casos de CC criticas adicionales a las detectadas
actualmente. Esto significa una mayor carga de atencion para el sistema de
salud, por lo que seria necesario analizar los procesos de atencion vigente,
para que los nifios detectados tempranamente tengan un acceso efectivo a los

servicios de salud.

Este trabajo también puede servir como base para el disefio de estudios con
mayor horizonte temporal, en el cual se pueda considerar la medicion de
resultados en salud mas comparable y con menos supuestos. Por otro lado, se
genera la discusion de la importancia de la altitud sobre el nivel del mar, tanto

en la efectividad de la POP como en el costo-efectividad de la prueba.

Finalmente, al ser el primer estudio en el pais sobre evaluacion econémica de
la POP, podria ser util para las autoridades sanitarias al momento de elaborar
la Norma Oficial Mexicana sobre el TNC, ya que en junio de 2021 fue aprobada
la Ley donde se adiciona una nueva fraccién Il Bis al articulo 61 de la Ley

General de Salud, por el cual el tamiz cardiologico se agrega al tamiz neonatal.
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Anexo |. Publicacion de los resultados de la tesis en la revista de Salud Publica
de México.

Analisis de costoelectividad de la oximetria
de pulso como prueba de deteccion de las
cardiopatias congenitas criticas en Mexico

Luis Antonio Garcia-Benitez, MD, MSc," Victor Granados-Garcia, PhD,® Marcela Agudelo-Botero, PhD,™
Moisés Mier-Martinez, MD,™ Alexis Palacios-Macedo, MD,® Luis Duran-Arenas, MD, PhD.(

Garci LA, Gr iV,

Garei itez LA, G

I ia V,

Agudelo-Botaro M, Mier-Martinez M,
Palacios-Macedo A, Durin-Arenas L.
Andlisis de costoefectividad de la eximetria

g
Agudele-Botara M, Mier-Martinez M,
Palacios-Macedo A, Durin-Arenas L.
Cost-effectiveness analysis of pulse eximetry

de pulso como prueba de de

las cardiopatias congénitas criticas en México.
Salud Publica Mex. 2022:64:377-384
hups:iidoiorgl10.21 149/13553

Resumen

Objetivo. Realizar un anilisis de costoefectividad de la
oximetria de pulso como prueba de deteccion neonatal de las
cardiopatias congénitas criticas (CCC) en México. Material
y métodos, Se realizé un estudio de evaluacion econdmica
desde la perspectiva de los proveedores de servicios de salud.
A través de un drbol de decisiones se compard |a examinacion
fisica versus la examinacién fisica junto con la prueba de oxi-
metria de pulso (POP). Resultados. Por cada 10 000 recién
nacidos, la alternativa con la POP detectd 32 casos adicionales
de CCC, con una razén de costoefectividad incremental de
| 219 USD y una probabilidad de costoefectividad mayor a
90% con una disposicién a pagar de 25 000 USD por cada
deteccion temprana. Conclusion, La costoefectividad de
la POF, como tamiz neonatal cardiaco, es mayor en México
que en paises de altos ingresos, y representa una inversion
costoefectiva para ganar afios de vida en la poblacién infantil
de México.

Palabras clave: anilisis costo-beneficio; cardiopatias congéni-
tas; oximetria; tamiz neonatal

asa g test for critical congenital heart
defects in Mexico,

Salud Publica Mex, 2022:64:377-384,
heeps:iidoiorgl 1021149713553

Abstract

Objective.To carry out a cost-effectiveness analysis of pulse
oximetry as a newborn screening test for critical congenital
heart defects (CCHD) in Mexico. Materials and meth-
ods. Economic evaluation study was conducted from the
perspective of the health care provider. A decision tree model
was used to compare between physical examination alone
and pulse oximetry screening (POS) as an additional test to
physical examination. Results. For every 10 000 newborns,
the alternative with POS detected an additional 32 cases of
CCHD, with an incremental cost-effectiveness ratio of USD
| 219,and at a willingness-to-pay threshold of USD 25 000 for
each early detection, the probability of cost-effectiveness is
more than 90%. Conclusion, The cost-effectiveness of POS,
as a newborn screening for CCHD, is higher in Mexico than in
high-income countries,and represents a cost-effective invest-
ment to gain years of life in the child population of Mexico.

Keywords: cost-benefit analysis; heart defects, congenital;
oximetry; neonatal screening

(1) Programa de Maestria y Doctorade en Clencias Médicas, Odontoldgicas y de fa Salud, Facultad de Medicing, Universidad Nacional Autdnoma de Méxi-

0. Ciudad de México, México.

{2) Unidad de Investigacion Epidemioldgica y en Servicios de Salud, Area de Envejecimiento, Instituto Mexicano del Seguro Social. Ciudad de México,

México.

(3) Centro de Investigacion en Politicas. Poblacion y Salud. Facultad de Medicina. Universidad Nacional Autonoma de México. Ciudad de México, México.
(4) Laboratorio de Ecocardiografia, Instituto Macional de Pediatria, Centro Pedidtrico del Corazdn ABC-Kardias. Ciudad de México, México.

(5) Divisicn de Cirugia Cardiovascular. Instituto Macional de Pediatria. Centro Pedidtrico ded Corazon ABC-Kardias. Ciudad de México, México.

(6) Facultad de Medicina, Universidad Macional Autonoma de México. Ciudad de México, México.

Fecha de recibidor 10 de enero de 2022 + Fecha de aceptader 5 de mayo de 2022 + Publicado en linear § de julio de 2022
Autor de correspondencia: Dr. Luis Durdn-Arenas. Facultad de Medicina, Universidad Macional Autdnoma de México. Circuito Escolar 41 1A,
Copilco Universidad, Coyoacan. 04360 Ciudad de México, México
Correo electronico: Iduranarenas@gmail com

Licencias CC BY-MNC-SA 40

salud piiblica de méxico { vol. 64, no. 4, julio-agosto de 2022

377



106

Anexo Il. Participacién en foro organizado por la comision de salud del Senado
de la Republica.

\\ Canal del Congreso

4 El Canal de la Unidn

"\ Canala51 ) @ cCanals5.2 J @ Canal 45.3 —

Foro virtual: Hacia la construccion de la Norma
Oficial Mexicana para la aplicacion del Tamiz

Neonatal Cardiaco en México - Canal 45.2

En estos momentos{acia la construccion de la Norma Oficial Mexicana para la aplicac

£
13 septiembre 2021

Cavm;.- Luis Antonio Garcia Benitez
age « Adinador 4 " stinacién v Enceranza & 4
Jf Senadores . . .

Link: (https://www.facebook.com/SenadoMexico/videos/584880086279205).

Momento de la participacion: (de 1:59:30 a 2:02:35).


https://www.facebook.com/SenadoMexico/videos/584880086279205
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Anexo lll. Miembro del Comité Mexicano para el Tamiz Neonatal Cardiaco
(CMTNC).

MX

= Youlube Buscar Q

Dr. Luis Antonio Garcia Benitez

* Coordinador de investigacion y Ensefianza de la Fundacion Kardias A.C.

* Médico Cirujano Universidad La Salle

* Maestro en Ciencias con orientacion en Gestion y Politicas en Salud. UNAM
* Candidato a Doctor en Ciencias Sociomédica por la UNAM

* Miembro del equipo de Cardiopatias Congénitas del International Consortium for Health
Costumes Measurement (ICHOM)

* Catedratico de la Facultad Mexicana de Medicina de la Universidad de La Salle.

| o) 1:11:00/2:08:35

Emision en directo de Comité Mexicano para el Tamiz Neonatal Cardiaco

2,070 vistas * Se transmiti6 en vivo el 16 feb 2022 5 125 GJ NOMEGUSTA > COMPARTIR =+ GUARDAR

(‘)’ Comité Mexicano para el Tamiz Neonatal Cardiaco
942 suscriptores SUSCRIBIRSE

Link del canal oficial en YouTube:
(https://www.youtube.com/channel/lUC77r92D-5Kyjb3ulLvZF4j-A/featured)



https://www.youtube.com/channel/UC77r92D-5Kyjb3uLvZF4j-A/featured
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Anexo V. Coordinacién del subcomité de costo beneficio y revisor del
manuscrito realizado por el CMTNC.

[TfiTULO:

i Luis Antonio Garcia Benitez
Generalmente la palabra impacto se reserva para
estudios de evaluacién, aunque solo es una
recomendacion

1. "TAMIZ NEONATAL CARDIACO: BENEFICIOS E IMPLICACIONES DE SU
APLICACION EN MEXICO™
2. “TAMIZ NEONATAL CARDIACO: IMPLICACIONES E IMPACTO PARA LA

NINEZ MEXICANA”

AUTORES

Comité Mexicano para el Tamiz Neonatal Cardiaco

RESUMEN

El Tamiz Neonatal Cardiaco es una prueba sencilla, no invasiva, indolora y costo-
efectiva, con el cual se puede detectar oportunamente las cardiopatias congénitas
criticas. Enfermedades que pueden causar secuelas graves o la muerte a los recién
nacidos, de no ser diagnosticadas oportunamente. Las cardiopatias congénitas
criticas requieren algun tipo de procedimiento invasivo durante el primer mes de vida.
De acuerdo con los algoritmos publicados a partir del afio 2011, se realiza mediante
la medicion de la oximetria de pulso en la mano derecha y cualquiera de los dos pies
de los neonatos, con mediciones secuenciales y puntos de corte establecidos. En
México, en apego a la normativa nacional e internacional, el tamiz se ha implementado
en algunos Estados de la Republica, con su adicion como prueba de cribado en la Ley
General de Salud en el afio 2021, lo que la hace un estudio obligatorio en el territorio
mexicano. En este documento se exponen aspectos cientificos, técnicos, operativos,
normativos y econémicos para la realizacion apropiada del tamizaje, proponiendo
ademas modificaciones al algoritmo y dando a conocer los andlisis realizados sobre

los costos y beneficios del TNC. El objetivo de realizar ajustes en el algontmo es



53

El costo incremental por cada caso adicional detectado de CC critica, puede ser
mucho mas elevado en ambientes extrahospitalarias'#?, o regiones de muy bajos
ingresos44.

En cambio, una de las primeras evidencias en Latinoamérica ha reportado un costo
incremental muy por debajo del promedio'®, aunque en este caso el andlisis no se
basé en estudios clinicos locales.

Como parte de la fase de investigacion para los consensos que se plasman en este
documento, un subgrupo (integrante del Comité Mexicano para el TNC), conformado
por especialistas que han realizado estudios o han aplicado el tamiz a nivel local o
estatal, y liderados por el Dr. Luis Antonio Garcia Benitez, realizo una estimacién de
los costos de la prueba de OP y los posibles beneficios de la implementacion del TNC.
El costo de la oximetria de pulso fue calculado a partir de los datos proporcionado por
los integrantes del subcomité mencionado. El consenso se llevo a cabo de forma
virtual de agosto a noviembre de 2021. Para calcular este costo se tomo en cuenta las
siguientes consideraciones:

1) Los calculos se basaron en una poblacion de 1,575,000 recién nacidos
aparentemente sanos. Se considerd un total de nacidos vivos a nivel nacional de 2.1
millones', de estos se excluyeron los nacidos en medios privados y los recién
nacidos patolagicos (~25%).

2) Se consideré un fotal de 1594 monitores para equipar a todas las unidades de
salud que presta atencion a recién nacidos a nivel federal Después de consultar varios
proveedores se determind un costo promedio por monitor de $40 000 pesos

mexicanos, incluyendo cable y un sensor reutilizable.
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Anexo V. Participacion como ponente (difusion de los resultados de la tesis) en
congresos, cursos, talleres y otros foros.

Asociaciéon Mexicana de Especialistas en
Cardiopatias Congénitas A.C.

Se otorga el presente
Reconocimiento a:

[ORAHO]
[=]
LUIS ANTONIO GARCIA BENITEZ

Por su participacion como PONENTE en el VI Congreso de Especialistas
en Cardiopatias Congeénitas

Modalidad Hibrida (Presencial y Virtual)
Los Cabos BCS, del 10 al 12 de junio de 2021

i

Dr. Antonio Salgado Sandoval
Presidente de la Asociacion Mexicana de
Especialistas en Cardiopatias Congeénitas, A.C.

2018-2020
Comité Organizador
Corazon VALOR CURRICULAR ANTE EL CONSEJO MEXICANO DE CARDIOLOGIA, DI F
de Nii® 515 PUNTOS VEINTICINGO DE LOS CRITERIOS HOMOLOGADOS (6.25) CMC- 0752021, @8N

CONGRESO
NACIONAL
m—

La Asociacion Mexicana de Pediatria A.C. otorga
el presente:

Diploma

AUTOR/AUTORES:
LUIS ANTONIO GARCIA BENITEZ , ALEXIS JAVIER PALACIOS-MACEDO Q., ORLANDO TAMARIZ CRUZ, HECTOR
SANTIAGO DILIZ NAVA, LUIS DURAN ARENAS , ODONTOLOGICAS DE LA SALUD, MOISES MIER MARTINEZ, VICTOR
GRANADOS GARCIA

CON EL TiTULO:
Anélisis de costo-efectividad de la prueba de oximetria de pulso para deteccién de cardiopatias
congénitas criticas en México

Por su participacion en Trabajos Libres
en el 38° Congreso Nacional de Pediatria
Celebrado del 27 al 30 de Julio de 2021 de manera virtual.
]

Dr. Julio R. Erdmenger Orellana Dra. Patricia Saltigeral Simental Dr. Miguel Angel Villasis Keever
SECRETARIO AMP PRESIDENTE AMP COMITE DE INVESTIGACION



111

CONGRESO
NACIONAL

La Asociacien Mexicana de Pediatria A.C. otorga
el presente:

Diploma

AUTOR/AUTORES:
MOISES MIER MARTINEZ, LUIS ANTONIO GARCIA BENITEZ , VERONICA SANTIAGO VAZQUEZ, MARGARITA IRASEMA JIMENEZ
CABRAL, JOAN MANUEL JOHNSON HERRERA, JESUS EDUARDO MENDEZ SANTOS, ROCIO ALEJANDRA PENA JUAREZ, ERIKA
FLOR SOSA CRUZ, DORA RESENDIZ HERNANDEZ, DIANA GRACIELA CASIANO MATIAS, KARLA LORENA SERRANO MACEDO,
ETNA DEL SOCORRO PAZ BAEZA, RAMON GOMEZ ESCALANTE, ADRIAN GARCIA CANALES, JOSE RICARDO MONTES AGUILAR

CON EL TiTULO:
Tamiz cardiolégico neonatal a diferentes altitudes en México. Estudio multicéntrico

Por su participacion en Trabajos Libres
en el 38° Congreso Nacional de Pediatria
Celebrado del 27 al 30 de Julio de 2021 de manera virtual.

v Aepges s

Dr. Julio R. Erdmenger Orellana Dra. Patricia Saltigeral Simental Dr. Miguel Angel Villasis Keever
SECRETARIO AMP PRESIDENTE AMP COMITE DE INVESTIGACION

CONGRESO
NACIONAL

DE

La Asociaciéon Mexicana de Pediatria A.C. otorga
el presente:

Diploma

AUTOR/AUTORES:

MOISES MIER MARTINEZ, LUIS ANTONIO GARCIA BENITEZ , VERONICA SANTIAGO VAZQUEZ, MARGARITA IRASEMA JIMENEZ
CABRAL, SECRETARIA DE SALUD CDMX, JOAN MANUEL JOHNSON HERRERA, JESUS EDUARDO MENDEZ SANTOS, ROCIO
ALEJANDRA PENA JUAREZ , ZAPOPAN JALISCO, ERIKA FLOR SOSA CRUZ
CON EL TiTULO:

Saturacion arterial de oxigeno en recién nacidos mexicanos a diferentes altitudes sobre el

nivel del mar.

Por su participacion en Trabajos Libres
enel 38° COngreso Nacional de Pediatria
Celebrado del 27 al 30 de Julio de 2021 de manera virtual.

: A i

Dr. Julio R. Erdmenger Orellana Dra. Patricia Saltigeral Simental Dr. Miguel Angel Villasis Keever
SECRETARIO AMP PRESIDENTE AMP COMITE DE INVESTIGACION




112

JORNADA ENCUENTRO
DE INVESTIGACION,

EXTENSION Y EMPREN DIMIENT?
202

VIERNES 12 DE NOVIEMBRE

Tema: La importancia de la investigacion clinica
para una adecuada politica publica en salud.
El caso de las enfermedades congénitas del corazon

Disertante: Luis Antonio Garcia Benitez
Fundacién Kardias A.C. - México

Horario: 18:00 h

Tema: Ensayo del maiz Moroti bajo diferentes
tratamientos de suelo

Disertante: Christian Ruiz Diaz
Universidad Comunera

Horario: 19:00 h

Modalidad Virtual: @ zom QI You @D

Contacto: Apoyan:

norma.caballero@columbia.edu.py FIH y la Direccién de Docencia y Evaluacién

.............



Nicklaus
Children’s | \
Hospital <

GlobalHealth | PR foundation

——

Scientific Conference

Newborn Screening for Congenital Heart Disease: The Colombian Global Health Initiative

Honoring Dr. Jaime Trucco
Wednesday, November 17, 2021 | Hotel Santa Clara | Cartagena de Indias, Colombia

9:00 —9:15am Welcome Remarks
Matt Love, CEO, Nicklaus Children’s Hospital, Lorena Perozo, President, LPR Charitable Foundation, Larry De George,
President, LDG Foundation, Dra. Marcela Fama Pereira, Presid iedad Colombiana de Pediatria

9:15-9:30am Honoring Dr. Jaime Trucco
Dr. Luis Alberto Percy Vergara, CEO, Hospital Casa del Nifio

9:30 - 10:15am La Experiencia Colombiana en la Deteccion de Cardiopatias Congénitas
Dr. Manuel Huertas Quifiones, Cardidlogo Pediatra, La Cardio - Fundacion Cardioinfantil, instituto de Cardiologia;
Presidente del Capitulo de Cardiologia Pedidtrica de la Sociedad Colombiana de Cardiologia; Preside del Consejo de
Cardiologia Pedidtrica y Cardiopatias Congénitas de la Sociedad Interamericana de Cardiologia

10:00 — 10:45am  Impact and Global Progress of Newborn Congenital Heart Di: Scr
Annamarie Saarinen, Co-Founder & CEO, Newborn Foundation

-3

10:45—-11:15am COFFEE BREAK

11:15-11:45am Colombia Project Overview & Experience: First Year Report
Dr. Andrea Maggioni, Director of Global Health, Nicklaus Children’s Hospital
Dr. Ana Macias, Colombia National Coordinator, Global Health Initiative - LPR Charitable Foundation

11:45—-12:15pm  Experiencia Educacional en Cirugia Cardiovascular en Nicklaus Children’s Hospital
Dra. Sonia Morales Echavarria, Cirujana Cardiovascular, Hospital Infantil San Vicente Fundacién

12:15—1:30pm LUNCH BREAK

1:30 —2:00pm Walking from a Local Program to National Law: The Mexico Experience
Dr. Isidro Gutiérrez, Professor, Universidad Autonoma de Querétaro; Advisor, Mexican Senate Health Commission on
CCHD Sc ing; Advisor, born Foundation Latin America

2:00 —2:30pm Critical Congenital Heart Di Screening from a Public Health System Perspective
Dr. Oscar San Roman, MP, Project Manager, Born Project Mexico & Latin America;
Advisor, Applied Global Public Health Initiative, School of Global Public Health, New York University

2:30-3:15pm Newborn Foundation: Latin America Roundtable
Roundtable with remote representatives from Bolivia (Dr. A Heath), Mexico (A. Villarreal, Dr. M. Mier, Dr. L. Garcia Dr.
D. Perez, B. Perez), Perti (Dr. J. Rojas), USA (Bistra Zheleva) Moderators: Drs. Isidro Gutierrez Alvarez, Oscar San Roman

3:15—4:00pm Discussion of Synergies and Next Steps for the Devel t of a Colombian National Initiative

L

Open Forum: Drs. Andrea Maggioni & Ana Macias, Moderators

4:00pm ADJOURNMENT
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CAPACITACION NACIONAL:

Dirigido a:

Pediatras, neonatélogos, cardiélogos
pediatras, cardidlogos, médicos
generales, médicos familiares,

149; 1. . . .
Y MY personal de enfermeria y areas afines.

Horario:
19.00 - 21.00 hrs (CDMX)

Plataforma:
Canal de Youtube del Comiteé

Inscripcion sin costo:

Llenar Formulario de Google

Federaciones y Asociaciones:

1.Confederacion Nacional de
Pediatria de México

2.Federacion Mexicana de
Especialistas y Residentes en
Medicina Familiar A.C.

3. Asociacion Mexicana de Pediatria

4.Federacion Nacional de
Neonatologia de México

Cursoconaval:
-FMERMF
-CMCP (en tramite)

Acreditando el método evaluativo
con puntaje de 7.0 o mas.
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FEDERACION PEDIATRICA DEL CENTRO, A. C.

AFILIADA A LA CONFEDERACION NACIONAL DE PEDIATRIA DE MEXICO, A. C.

RECONOCIMIENTO

AL:
COMITE DE EXPERTOS “TAMIZ NEONATAL CARDIACO”

POR SU DESTACADA PARTICIPACION COMO PONENTES
TEMA “QUINTA SESION PLENARIA DE LA FEPECE, TAMIZ
NEONATAL CARDIOLOGICO”.
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Sociedad Paraguaya de Pediatria
Fundada el 10 de setiembre de 1938
Inscripta en los Reg. de Personas Juridicas y Asociaciones bajo ol N* 88 ol 07/12/88

MIEMBRO DE LA ASOCIACION INTERNACIONAL DE PEDIATRIA (IPA)
MIEMBRO DE LA ASOCIACION LATINOAMERICANA DE PEDIATRIA (ALAPE)
MIEMBRO DEL FORO DE SOCIEDADES D PEDIATRIA DEL CONO SUR (FOSPECS)

Asuncion, 14 de febrero de 2022

Estimado
Dr. Luis A. Garela Benitez
Presente

De nuestra consideracion:

El Consejo Directivo de la Sociedad Paraguaya de Pediatria, tiene ¢l agrado de
dirigirse a Ud. con el fin de invitarle a participar en cardcter de Disertante en el
Webinar “Tamiz Neonatal Cardiaco al dia de hoy", a realizarse ¢l dia 3 de marzo
del corriente aflo, a las 20:00 en forma virtual.

El programa Cientifico a desarrollarse en dicha Jornada es el siguiente (que
incluye su tema):

*  Procesos y Tecnologia para realizar el Tamiz Neonatal Cardiaco
Disertante: Dra. Maria Guadalupe Jiménez Carbajal (México)
Tiempo: 15 minutos

*  Algoritmos utilizados para la aplicacion del Tamiz Neonatal Cardiaco
Disertante: Dr. Moisés Mier Martinez (México)
Tiempo: 15 minutos

* Implicancias y Beneficios del Tamiz Cardiaco para el sistema de Salud
Disertante: Dr. Luis A. Garcia Benitez (Paraguay)
Tiempo: 15 minutos

Los detalles del link serdn remitidos en la brevedad posible.

En la seguridad de contar con su prestigiosa participacion,
ocasion para saludarlo muy atentamente.

A
o’

Dra. Laura Cardozo

Secretaria General

1764 ¢/ Rea. F

0 Meal. Estig

secretario@spp.orgpy « biblioteca@spp.orgpy « congresos@spp.orgpy L PP.OgpRy o

@ 595214474034 4505 21220 705 (B +595 981 423 096 @ vwspporgoy

IPPOrg Py
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Anexo VI. Colaboracién en otros trabajos relacionados a la tesis.

Acta Paediatrica

ACTA PAEDIATRICA

Arterial oxygen saturation in newborns at different altitudes
above sea level.

Journal: | Acta Paediatrica

Manuscript ID | Draft

Manuscript Type: | Original Article

Date Submitted by the

Author: n/a

Complete List of Authors: | Mier-Martinez, Moisés; Instituto Nacional de Pediatria, Division de Cirugia
Cardiovascular; Centro Médico ABC Campus Observatorio, Centro
Pediatrico del Corazén ABC-Kardias

Garcia-Benitez, Luis; Instituto Nacional de Pediatria, Division de Cirugia
Cardiovascular; Centro Medico ABC, Centro Pedidtrico del Corazon ABC-
Kardias

Santiago-Vazquez, Verdnica; Hospital de la Mujer, Departamento de
Neonatologia

Tamariz-Cruz, Orlando; Instituto Nacional de Pediatria, Division de
Cirugia Cardiovascular; Centro Medico ABC, Centro Pedidtrico del
Corazon ABC-Kardias

Keywords: | oxygen saturation, altitude, newborn babies, pulse oximetry




@ E S C European Heart Journal - Quality of Care and Clinical Outcomes (2021) 00, 1-12 ORIGINAL ARTICLE
European Society dai:10. 1093/ehjqcco/qeab009
of Cardiology

Development of an international standard set of
clinical and patient-reported outcomes for
children and adults with congenital heart
disease: a report from the International
Consortium for Health Outcomes Measurement
Congenital Heart Disease Working Group

Kevin Hummel ® ''2* Sarah Whittaker®, Nick Sillett’, Amy Basken®®,

Malin Berghammer"", Tomas Chalelas, Julie Chauhan’, Luis Antonio Garciaw,
Babar Hasan'!, Kath)rjenkinsz, Laila Akbar Ladak'''?, Nicolas Madsen'?,
Almudena March'®, Disty Pearson?, Steven M. Schwartz'?, James D. St Louis'®,
Ingrid van Beynum'®'7, Amy Verstappen'®, Roberta Williams'?, Bistra Zheleva?’,
Lisa Hom“, and Gerard R. Martin?!

'Department of Pediatrics, University of Utah, Salt Lake City, UT, USA; *Diepartment of Pediatric Cardiclogy, Beston Children's Hespital, 300 Longwood Ave, Boston, MA, LSA;
*nternational Corsortium for Health Outcomes Measurement, Cambridge, MA, USA; *Pediatric Congenital Heart Association, Madison, W1 US#A; *Conquering CHO, Madison,
W, USA; “Queen Silvia Children HospitaliSahigrenska University Hospital, Gothenburg, Sweden: “Universty Waest, Trollhdttan, Sweder: *Fundacion Cardiofantil, Bogota,
Colambia; *All India Institute of Medical Seiences, New Delhi, India; ®Kardias AC. Foundation, Mexico Ciry, Mexico; ""Department of Pediatrics, Aga Khan University, Karachi
City. Paldstan; *Susan Wakdl Schoal of Mursing, The University of Sydney. Sydney, Australia; **Department of Cardislogy. Cincinnati Children’s Hospital Cincinnat, OH. USA:
"Department of Cardiclogy, The Hospital for Sick Children, Toranto, ON, Canadz “Department of Surgery, Medical College of Georgia, Augusta, GA, USA; "*Department of
Pediatric Cardiology, Erasmus Medical Centre, Rotterdam, Netherlands; "Sophia Children's Hospital, Rotterdam, Netherlands; "*Global Aliance for Rheumatic and Congenital
Hearts, Philadelphia PA, USA: ®Department of Cardiology, Children's Hospital Los Angeles, Los Angeles, CA, USA; “Children's HeartLink, Minneapolis, MN, USA; and
*'Department of Cardiology, Children's National Hospital, Washington, DC, USA

Received 30 November 2020; revised 17 January 2021, editorial dedision 30 January 2021; accepited 3 February 2021; online publish-ahead-of-print 4 February 2021

Aims Congenital heart disease (CHD) is the most common congenital matformation. Despite the worldwide burden to patient
wellbeing and health system resource utilization, tracking of longterm outcomes is ladking, limiting the delivery and
measurement of high-value care. To begin transitioning to value-based healthcare in CHD, the International Consortium
for Health Outcomes Measurement aligned an international colaborative of CHD experts, patient representatives, and
other stakeholders to construct a standard set of outcomes and risk-adjustment variables that are meaningful to patients.

Methods The primary aim was to identify a minimum standard set of outcomes to be used by health systems worldwide.

and results The methodological process included four key steps: (i) develop a working group representative of all CHD stake-
holders; (ii) conduct extensive literature reviews to identify scope, outcomes of interest, tools used to measure
outcomes, and case-mix adjustment variables; (iii) create the outcome set using a series of multi-round Delphi
processes; and (iv) disseminate set worldwide. The Working Group established a 15-item outcome set, incorporat-
ing physical mental, social, and overall health outcomes accompanied by tools for measurement and case-mix
adjustment variables. Patients with any CHD diagnoses of all ages are included. Following an open review process,
over 80% of patients and providers surveyed agreed with the set in its final form.

* Corresponding author. Tet +1 602 376 6792, Email kevinhummel@cardio.chbostonarg
Published on behalf of the European Society of Cardiology. All rights reserved. © The Author(s) 2021. For permissions, please emait: journals parmissions@oup_com.
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Anexo VII. Estudio clinico multicéntrico.

6°CONGRESO NACIONAL DE LA ASOCIACION MEXICANA DE ESPECIALISTAS EN
CARDIOPATIAS CONGENITEAS. LOS CABOS (BCS). 10-12 DE JUNIO DE 2021.

Titulo: Tamiz cardiolégico neonatal en México. Estudio multicéntrico.

Moises Mier-Martinez!, Luis Antonio Garcia-Benitez?, Verénica Santiago-Vazquez? M. Irasema
Jiménez-Cabral* Joan M. Johnson-Herrera®, Jests E. Méndez-Santos®, Rocio Alejandra Pefia-
Juarez’, Erika F. Sosa-Cruz®

1. Laboratorio de ecocardiografia, Instituto Nacional de Pediatria/Centro Pediatrico de Corazén ABC-
rdias. Ciudad de México, México.

2. Programa de maestria y doctorado en ciencias medicas, odontoldgicas y de la salud. UNAM

3. Servicio de Cardiologia Pediatrica, Hospital de la Mujer. Ciudad de México, México.

4.- Servicio de Neonatologia, Hospital Pediatrico Iztapalapa, Ciudad de México, México

5.- Hospital Regional de Alta Especialidad de la Peninsula de Yucatan HRAEY, Mérida Yucatan,

México

6.- Hospital General de Tampico “Dr. Carlos Canseco”. Tampico Tamaulipas, México

7.- Hospital General de Occidente, Zapopan Jalisco, México

8.- Hospital de Ginecopediatria IMSS, Hermosillo Sonora, México.

Antecedentes: Las cardiopatias congénitas criticas (CCC) son aquellas malformaciones cardiacas
con alto riesgo de fallecer en los primeros meses de vida, por lo que requieren tratamiento correctivo
de manera temprana. La prevalencia de estas enfermedades se estima en 20 por cada 10 000 RNV.
Alrededor de un tercio de los neonatos con CCC son egresados de los hospitales sin un diagnostico.
El tamizaje con oximetria de pulso (POP) es una practica comun en paises desarrollados, para la
deteccidn temprana de las CCC. La altitud sobre el nivel del mar (SNM) afecta la saturacidn arterial
de oxigeno (Sa02), por lo que podria influir en el tamizaje cardiolégico.

Objetivo: Comparar la proporcién de los falsos positivos (FP) en la POP entre los RN situados a
<500m SNM y los nacidos a >1500m SNM.

Métodos: Se realizo un estudio transversal multicéntrico en seis hospitales de México, situados
todos ellos a diferentes altitudes. Se aplico la POP a todos los RN asintomaticos mayores de 24
horas de vida, y se considerd una prueba positiva una SaO2 menor a 90% en cualguiera de las
extremidades, o un tamiz dudoso en tres ocasiones.

Resultados: Se incluyeron un total de 4281 RNV. La POP resulté positiva en 80 casos, de los cuales
44 tuvieron algun tipo de malformacién cardiaca, y solo 14 de ellos con CCC. Los FP para CC fue
de 0.84%, y 1.54% para las CCC. Los FP para CCC en altitud menor a 500m SNM fue de 0.11%,
mientras que en altitudes >1500m SNM fue de 3.78%.

Conclusiones: El presente estudio demuestra que aplicar el mismo protocolo de tamizaje, avalado
por la Academia Americana de Pediatria (AAP) y ofras asociaciones, puede representar un numero
de FP superiores a lo reportado en la literatura mundial.



Anexo VIII. Poblaciéon del estudio clinico multicéntrico.
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Altura sobre el

Numero de

Saturacion de

Hospital Sede Localizacién nivel del mar recién nacidos oxigeno (%),
(metros) vivos tamizado  media (DE)
Hospital Regional L. ,
Mérida, Yucatdn 8 289 98.1+1.1
del ISSSTE
Hospital General de Tampico,
. . 10 421 98.6+1.6
Tampico Tamaulipas
Hospital Infantil del .
Hermosillo, Sonora 210 1907 98.1+1.4
Estado de Sonora
Hospital General de .
. Zapopan, Jalisco 1571 1256 96.8+1.9
Occidente
Hospital Pediatrico  Iztapalapa, Ciudad
. 2240 126 96.51£1.6
de Iztapalapa de México
Hospital de la Miguel Hidalgo,
) , e 2265 282 96.0+2.2
Mujer Ciudad de México
Total/media: 4281 97.6+1.8
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Anexo IX. Algoritmo de tamizaje utilizado en el estudio clinico multicéntrico.

Positivo

Sa02 pre y posductal en RNV

>24h de vida y antes del alta Negativo

Sa02 <90% en al menos una

hospitalaria

l Dudoso

Sa02 entre 90-94% en ambas extremidades
o diferencia de Sa02 pre y posductal >3%

Sa02 295% en al menos una
extremidad o diferencia de Sa02
pre y posductal £3%

Esperar una horay

renetir medicidn

l

Sa02 entre 90-94% en ambas extremidades

Sa02 295% en al menos una
o diferencia de Sa02 pre y posductal >3%

Esperar una horay

extremidad o diferencia de Sa02 pre | m—
v posductal £3%

extremidad
Sa02 <90% en al menos una
r— extremidad
Sa02 <90% en al menos una
P

extremidad

renetir medicién

l

Sa02 entre 90-94% en ambas extremidades

Sa02 295% en al menos una
extremidad o diferencia de Sa02 pre  —
y posductal £3%

o diferencia de Sa02 pre y posductal >3%

PRUEBA POSITIVA:

Requiere Ecocardiografia

PRUEBA NEGATIVA:

Alta hospitalaria




Anexo X. Resultado del estudio clinico multicéntrico.

4281

Niflos sanos tamizados
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A\ 4

33 379 3869
Positivos Dudosas Negativos
L4 v
11 99 269
Positivos Dudosas Negativos
v
1 35 63
Pnsitivos Nidnsas Negativos

Total positivos= 80

80 ECOCARDIOGRAMAS:

- 14 con CC criticas
- 30con otras CC
- 36sinCC
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Anexo XI. Formato de recoleccién de datos del estudio clinico multicéntrico.

Sexo |:|0-Femenino
Peso

Hora de nacimientol:l:l

hora min
Maniobras de reanimacioén

|:|1-Masculino

Talla

1.Bésica

Capurro/Ballard

Tipo de estancia 2.Presion positiva

Apgar 1.

1.Cunero fisiol6gico 3.Intubaciéon OT

2.Terapia intermedia 4.RCP

Via de nacimiento |:|O-Parto

Tipo de embarazo [ __]0-Unica

3.UCIN 5.RCP y farmacos

|:| 1-Cesarea
[ ]1-malttiple

Datos de la madre:
Estado de procedencia

Patologia materna 0-No Telefono:
1-Si Especificar:
TAMIZAJE 1: 0-No  Especificar: Fecha de tamizaje| | | |
1-Si Resultado: dia mes afio
SO2 Preductal Diferencia 1.Positivo
S0O2 Posductal 2.Negativo  Hora de tamizaje :l:l
Indice de perfusion 3.Dudoso hora min
TAMIZAJE 2: 0-No  Especificar:
1-Si Resultado
SO2 Preductal Diferencia | [1.Positivo
SO2 Posductal | [2.Negativo  Hora de tamizaje :l:|
Indice de perfusion 3.Dudoso hora min
TAMIZAJE 3: 0-No Especificar:
1-Si Resultado:
SO2 Preductal Diferencia | [1.Positivo
SO2 Posductal | [2.Negativo  Hora de tamizaje :l:l
Indice de perfusion 3.Dudoso hora min
ECOCARDIOGRAFIA 0-No Especificar:
1-Si
Resultado del ECO Fecha del ECO | | | |
dia mes afio
Hora del ECO
Tipo de cardopatia 0.No critica
1.Critica
REFERENCIAS dia _mes  afio

Lugar de referencia

Fecha de referencia| |

Tipo de tratamiento El.lntervencionismo

dia _mes afio
Fecha de ingreso al otro centro| | | |

2.Cirugia cardiaca dia mes afio

Estado del paciente 1. Sobrevive
2. Defuncion

Fecha de procedimiento| | | |
dia mes  afio
Fecha de dltimo contacto| | | |

3.Sin translado
4.Se desconoce




127

Anexo Xll. Consentimiento informado del estudio clinico multicéntrico.

Institucion:

“PRUEBA DE OXIMETRIA DE FULS O PARA LA DETECCHIN DE CARDIOPATIAS
CONGEMITAS CRITICAZ EN MEXIZO™

Lugar: a di= de 209__

COHEENTIRIENTO INFORMADC

For madio de |8 pressnbe, o
auiorien a3 los midicos adscrios died rospital
3 guws = realice &

il de mombre

en mil comdiclon de el procedimiento denominade  PRUEBA DE
OXBIETRIA DE FULSO FARMA LA DETECCION DE CARDIIFATIAZ CONGEMITAS CRITICAS
EN MEMICO, ya gue =5 mecesano pars DIAWGNOSTICAR DE MANERA TEMPRANA Y
QPFORTUNA LA FREZEMNCIA DE MALFORMACIONES GRANVESZ DEL CORAZCN.

DECLARD que se me ha Infomado que = procedimisnto consiste &n colocar momentlneamenis
un SENSOr B0 la manc derscha ¥ alpuno de los ples para miedir i canbidad de oxipeno circuants en
la sangne.

EMTIENDC que =iz aclo m&dico disgnésSco no oondiciona |3 posibilidad de complicadones
FIFyORes O MEROnes, ¥ que soio 52 ks de una prueba diagmssiica, RO invasha.

3= me ha explicado por las caracteristicas proplas died reckén nacido ¥ de algumas maformaconss
gl corapdn, de que =0 CAS0 gue =l resulado de ka3 prusba sea pegativo, =sio no decoarta anocw
fofalidad |a posiblidad de que sxista una maPomacidn del coraedn.

S me k3 Informiado ademds que o dalos personales serdn confidenclales ¥ solo sard ubilzados
paira fres de Investgackin.

Deciyny ademas que he t=nido |8 oporiunidad de formular |35 preguntas refersntes 3 |a prusba de
oximatis de pulso para | deteccion de cardicpabias congénikas criticas en MA¥co ¥ sus posibles
resultados, milsmias que han skdo respondidas 3 ml enier salis*sccan.

Mombre ¥ frma del padre o tulor Mombne ¥ frma del middico responsabie

Testgo 1 Testgo 2
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Anexo Xlll. Carta de aprobacion del comité de ética e investigacion del estudio

clinico multicéntrico.
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Anexo XIV. Revision de la literatura sobre saturacion arterial de oxigeno
(Sa02) y altitud sobre el nivel del mar (SNM).

N

Tema: Sa02 y
altitud SNM

255
(articulos identificados)

o] 213 (articulos excluidos

por revision de titulo)

Palabras claves:
1- Oxygen saturation
2- Altitude Hypoxia
3- Neonates
4- Congenital heart
disease

IfD scriptores:

Descriptores:
1-  Oxymetry
2-  Altitude

3- Infant, Newborn
4- Heart Defects,
Congenital

42
(articulos seleccionados para
revision de resumen)

17 (articulos excluidos

\4

por revision de resumen)

\4

25
(articulos seleccionados para
revisiéon de texto completo)

8 (articulos excluidos por
revision de texto)

17
(articulos incluidos para el tema)

Algoritmo de busqueda en PUBMED:

1- ("Infant, Newborn"[Mesh]) AND "Oximetry"[Mesh]) AND "Altitude"[Mesh]
2- ("Oximetry"[Mesh]) AND "Altitude"[Mesh] NOT "Infant, Newborn"[Mesh]
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Anexo XV. Revision de la literatura sobre anélisis de costo efectividad en POP.

g )

26
(articulos identificados)

Tema: ACEy POP

7 (articulos excluidos por
revision de titulo)

Palabras claves:
1- Cost-Effectiveness

Analysis

19
(articulos seleccionados para
revision de resumen)

2- Congenital heart
disease

3- Newborn screening

v

11 (articulos excluidos
por revision de resumen)

\4

Descriptores:
1- Cost-Benefit

8
(articulos seleccionados para
revision de texto completo)

2 (articulos excluidos por
revision de texto)

Analysis
2- Heart Defects,
Congenital
3- Neonatal
Screening —>
- !
6

(articulos incluidos para el tema)

Algoritmo de busqueda en PUBMED:

Defects, Congenital"[Mesh]

1- "Cost-Benefit Analysis"[Mesh] AND "Neonatal Screening"[Mesh] AND "Heart




131

Anexo XVI. Revision sistematica de la literatura para las probabilidades del
modelo

4 ) 205

T . POP (articulos identificados; Pubmed
£ma: FUF en (221), LILACS (22), Cochrane (2))
RNV
190 (articulos excluidos
—» . .7 7,
por revision de titulo)
55
Palabras claves: _ (articulos seleccionados para
5-  Oxygen saturation revisién de resumen)
6- Altitude Hypoxia
7- Neonates
8- Congenital heart
disease 38 (articulos excluidos

\4

por revision de resumen)

\4

IfD scriptores: \ 18

Descriptores: (articulos seleccionados para
5- Oxymetry revisidn de texto completo)
6- Altitude

7- Infant, Newborn

8- Heart Defects, : -
Congenital 9 (articulos excluidos por
& J revision de texto)
=~ !
9

(articulos incluidos para el tema)

Algoritmo de busqueda en PUBMED:
1- Pubmed: (("Heart Defects, Congenital"[Mesh]) AND "Neonatal Screening"[Mesh]) AN

"Oximetry"[Mesh]

2- LILAC: (Cardiopatias Congénitas) AND (Oximetria)

3- Ovid: heart defects, congenital; neonatal screening; oximetry

4- Cochrane: ID Search Hits, #1 MeSH descriptor: [Heart Defects, Congenital]
explode all tres 2339, #2  MeSH descriptor: [Neonatal Screening] explode all tres
135, #3 MeSH descriptor: [Oximetry] explode all tres 1050, #4 #1 and #2 and #3 1
#5#1land #2 3




Anexo XVII. Flujograma de la Practica Clinica Habitual

-

Evento: nacimiento del recién
nacido a término

especialista/enfermera obstetra

- J

[Evento: paso a cunero fisiologico y\

monitorizacion

Personal: médico pediatra o
general/enfermera general

Material: propio de monitorizacion

k en cunero j

Personal: médico general o rem—

132

s respirac
Primer minuto
de vida

\_

Evento: revision de tono y de la

ion

Personal: médico pediatra o general

Material: propio de reanimacion

J

Primera hora

de vida

12-24 horas
de vida

[Evento: toma de signos vitales (FC,\

Sa02) y exploracion fisica
(cardiovascular; pulso, ruidos
cardiacos, cianosis)

Personal: médico pediatra o general

\ Material: oximetro de pulso /

Aparentemente sano

Sintomatico (cardiovascular)

-

Evento: alta hospitalaria
Personal: médico pediatra

Material: propio de alta
hospitalaria

) 4

Evento: interconsulta a Evento: confirmacion
especialista diagndstica
Personal: médico pediatra — Personal: cardiélogo pediatra
Material: propio de Material: ecocardiograma
j K interconsulta j K j
Falso + Verdadero

!

-

-

Evento: traslado

Personal: médico
especialista

Material: propio de

trasladn

~

J
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Anexo XVIII. Flujograma de la Practica Clinica Habitual mas la Prueba de

Oximetria de Pulso.

-

Evento: nacimiento del recién
nacido a término

Personal: médico general o
especialista/enfermera obstetra

- J

[Evento: paso a cunero fisiologico y\

monitorizacion

Personal: médico pediatra o
general/enfermera general

Material: propio de monitorizacién

en cunero

- J

(

Primer minuto
de vida

\

Evento: revision de tono y de la
respiracion

Personal: médico pediatra o general

Material: propio de reanimacién

Primera hora
de vida

v

12-24 horas
de vida

(Evento: toma de signos vitales (FC,\

\ Material: oximetro de pulso /

Sa02) y exploracion fisica
(cardiovascular; pulso, ruidos
cardiacos, cianosis)

Personal: médico pediatra o general

Aparentemente sano

Sintomatico (cardiovascular)

~

<

~

Evento: POP

-

~

Evento: interconsulta a
especialista

-

Evento: confirmacion
diagndstica

Personal: enfermera general

Material: oximetro de pulso

especial (SET)

)

Negativo

Positivo

Personal: médico pediatra

Material: propio de
interconsulta

J

\_

Personal: cardidlogo pediatra

Material: ecocardiograma

J

|

-

-

Evento: alta hospitalaria
Personal: médico pediatr.

Material: propio de alta
hospitalaria

Falso +

Verdadero +

'

-

a |

J

especialista

trasladn

-

Evento: traslado

Personal: médico

Material: propio de

~N

J
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Anexo XIX. Modelo de andlisis de decision considerado al principio del estudio.

>>> PCH+POP

[ A

|
|>>> PCH
|

0.0214 EF Anormal +

D1

0.0033 cCC

c1 0

0.9786 EF Normal -

D2

0.0214 EF Anormal +

D1
0.9967 No CCC

0.0076 ECO Anormal +

El

0.9924 ECO Normal -

E2
0.175 ECO Anormal
0.0187 POP Anormal G1
F1 0 0.825 ECO Normal

G2

0.9813 POP Normal

F2

0.0076 ECO Anormal

E1l

0.9924 ECO Normal

E2

c2 0 \
0.9786 EF Normal -
D2
0.0214 EF Anormal +
D1
0.0033 ccc /
C1 0

\  0.9786 EF Normal -

0.0076 ECO Anormal

E1l

0.9924 ECO Normal

E2

D2

0.0214 EF Anormal +

D1
0.9967 No CCC

Cc2 0
\  0.9786 EF Normal -

0.0076 ECO Anormal

El

0.9924 ECO Normal

E2

D2

SUMA



de un ano.
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Anexo XX. Modelo de analisis de decision alternativo con horizonte temporal
Parte A. ECO normal y alterado

0.5 Sobrevida al afio
0.5 Tratamiento oportuno

/
/
0.5 Traslado oportuno

o ,\\\\

0.5 Muerte

0.5 Sobrevida al afio
0.5 Tratamiento tardio
>>> ECO (+) Anormal

0

J

0.5 Muerte

0.5 Sobrevida al afio
0.5 Tratamiento oportuno

/

| 0.5 Traslado tardio

“m
‘o

0.5 Muerte

0.5 Sobrevida al afio
0.5 Tratamiento tardio

0.5 Muerte
0.5 Sobrevida al afio
0.5 Falso negativo
/
\ /
|>>> ECO (-) Normal

0.5 Muerte
\

0.5 Verdadero negativo




Parte B. EF normal y POP sin alteracion

0.5 Tratamiento oportuno

0.5 Falso negativo /

\ 0.5 Tratamiento tardio

| \ 0.5 Verdadero negativo

136

0.5 Sobrevive al aiio

0.5 Muerte

d

0.5 Sobrevive al afio

0.5 Muerte

D 0.5 Tratamiento oportuno

d

0.5 Sobrevive al afio

\ 0.5 Falso negativo /

\ / \ 0.5 Tratamiento tardio

0.5 Muerte

)

0.5 Sobrevive al aiio

\\ 0.5 Verdadero negativo

o

]

0.5 Muerte
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