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RESUMEN

Introduccion y objetivos: La denervacién renal (DNR) por radiofrecuencia (RF) es una alternativa terapéutica eficaz y segura en
pacientes con hipertensién no controlada. Este estudio evalta el coste-efectividad de esta terapia en Espaia.

Meétodos: Se emple6 un modelo de Markov para estimar los eventos clinicos, los afos de vida ajustados por calidad (AVAC) y los
costes durante toda la vida de los pacientes. La eficacia del tratamiento en el caso base se obtuvo del cambio en la presién arterial
sist6lica en consulta observado en la cohorte completa del estudio SPYRAL HTN-ON MED (-4,9 mmHg frente a control simulado).
Se exploraron escenarios alternativos empleando el tamafio del efecto observado en el subgrupo de pacientes del estudio HTN-ON
MED en 3 farmacos antihipertensivos tratados fuera de Estados Unidos, el estudio HTN-OFF MED, y las cohortes de alto y muy
alto riesgo del registro Global SYMPLICITY. Se consider6 la perspectiva del Sistema Nacional de Salud y con un umbral de dis-
posicioén a pagar de 25.000 €/AVAC.

Resultados: La DNR por RF se asocié a una reduccién de los eventos clinicos (riesgo relativo a 10 afios de 0,80 en ictus, 0,88 en
infarto de miocardio y 0,72 en insuficiencia cardiaca). Durante un horizonte temporal de toda la vida se observaron una ganancia
de 0,35 AVAC (13,99 vs 13,63) y un coste incremental de 5.335 € (26.381 frente a 21.045 €), obteniendo una ratio coste-efectividad
incremental de 15.057 €/AVAC. En los demas escenarios analizados se obtuvieron mejores resultados.

Conclusiones: Los resultados de este estudio sugieren que la DNR por RF puede representar una alternativa coste-efectiva en el
tratamiento de la hipertensién no controlada en Espana.
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Cost-effectiveness analysis of radiofrequency renal denervation
for uncontrolled hypertension in Spain

ABSTRACT

Introduction and objectives: Radiofrequency (RF) renal denervation (RDN) has been shown to be a safe and effective treatment
option for patients with uncontrolled hypertension. This analysis sought to explore the cost-effectiveness of this therapy in Spain.
Methods: A decision-analytic Markov model projected clinical events, quality-adjusted life years (QALY) and costs over the patients’
lifetime. Treatment effectiveness in the base case analysis was informed by the change in office systolic blood pressure observed
in the full cohort of the SPYRAL HTN-ON MED trial (-4.9 mmHg vs sham control). Alternate scenarios were calculated for effect
sizes reported in the HTN-ON MED subcohort of patients on 3 antihypertensive medications treated outside the United States, the
HTN-OFF MED trial, and the Global SYMPLICITY Registry high-risk and very high-risk cohorts. The analysis was conducted from
the Spanish National Health System perspective and a willingness-to-pay a threshold of €25 000 per QALY gained was
considered.
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among all the other clinical evidence scenarios.

hypertension in Spain.

Results: RF RDN therapy resulted in clinical event reductions (10-year relative risk 0.80 for stroke, 0.88 for myocardial infarction,
and 0.72 for heart failure) and a lifetime gain of 0.35 (13.99 vs 13.63) OALYs. Incremental lifetime costs were €5335 (€26 381 vs
€21 045), resulting in an incremental cost-effectiveness ratio of €15 057 per QALY gained. Cost-effectiveness was further improved

Conclusions: The results of this study suggest that RF RDN can provide a cost-effective alternative in the treatment of uncontrolled

Keywords: Denervation. Hypertension. Cost-effectiveness analysis. Spain.

Abreviaturas

AVAC: afios de vida ajustados por calidad. DNR: denervacién renal. HTA: hipertensién arterial. HTA-R: hipertension arterial resistente.
PAS: presién arterial sistélica. RCEI: ratio coste-efectividad incremental.

INTRODUCCION

La hipertensién arterial (HTA) no controlada supone una carga
clinica y econémica significativa en todo el mundo. La prevalencia
de la HTA no controlada varia notablemente segtn la poblacién de
estudio y la definicién que se emplee’. En Espafia se calcula que
el 32,9% de la poblacion adulta de entre 30 y 79 afos tiene HTA
y que el 57,1% de los pacientes en tratamiento presentan una
presion arterial controlada®. Aunque la HTA no controlada es mas
frecuente en poblaciones de pacientes de edad avanzada, obesos o
con enfermedad renal crénica, son muchos los factores de riesgo y
causas secundarias (incluida una mala adherencia a la medicacion)
que, también, contribuyen a su desarrollo'. Como es bien sabido,
los pacientes con HTA no controlada presentan un mayor riesgo de
eventos cardiovasculares tales como ictus, infarto de miocardio (IM)
e insuficiencia cardiaca (IC) y sus posibles secuelas'.

La denervacién renal (DNR) por radiofrecuencia (RF) es una opcion
de tratamiento intervencionista basada en dispositivos cuyo objetivo
es la interrupcién permanente de la sefializacién nerviosa simpatica
que se dirige a los rifiones, y logran descensos duraderos de los
valores de presion arterial®.

Desde hace méas de una década, son muchos los ensayos clinicos y
estudios en la vida real que avalan la viabilidad, seguridad y eficacia
de la DNR por RF, los mas recientes, los estudios SPYRAL HTN-ON
MED?® y HTN-OFF MED® que aportan evidencia sobre los dispositi-
vos de segunda generacién de DNR por RF. Ambos estudios fueron
controlados con intervencién simulada y evaluaron el tratamiento
en presencia y ausencia de farmacos antihipertensivos, respectiva-
mente. Datos procedentes de otros estudios y los hallazgos del Re-
gistro Global SYMPLICITY (GSR)?, un estudio internacional, multi-
céntrico y abierto de mas de 3.000 participantes hasta la fecha,
proporcionan evidencia sobre el perfil de seguridad, efectividad y
resultados a largo plazo del tratamiento con DNR por RF’.

Mas recientemente, las tltimas guias de practica clinica publicadas
por la European Hypertension Society y el documento de posiciona-
miento conjunto de la Sociedad Espafiola de Hipertension-Liga
Espafiola para la Lucha contra la Hipertensiéon y la Asociacién de
Cardiologia Intervencionista de la Sociedad Espafiola de Cardiologia
recomiendan la DNR como una opcién terapéutica complementaria
en el manejo de la HTA no controlada, incluida la hipertension
resistente (HTA-R)®°. Este documento de consenso reconoce espe-
cificamente el valor de la DNR en pacientes de alto riesgo cardio-
vascular con lesién organica mediada por hipertension arterial o
enfermedad cardiovascular. Ademés, la DNR por RF ha sido apro-
bada recientemente por la Food and Drug Administration como

tratamiento adyuvante en pacientes hipertensos sin un control
adecuado de sus valores de presion arterial'’.

Aunque su viabilidad clinica ya estda ampliamente establecida, no
es mucho lo que sabemos sobre el coste-efectividad de la DNR por
RF en base a la Gltima evidencia clinica disponible. El objetivo del
presente estudio es abordar estas carencias evaluando el coste-
efectividad de la DNR por RF en el sistema de salud espaifiol.

METODOS

Se empleé un modelo de Markov para estimar los resultados, in-
cluidos los costes y beneficios en salud, derivados de la DNR por
RF durante toda la vida de los pacientes. Un modelo analitico que
adopt6 la perspectiva del Sistema Nacional de Salud espaiol y se
construy6 sobre la base de otro modelo anterior!!. Los principales
pardametros del modelo se muestran en la tabla 1.

Estructura del modelo

El modelo de Markov incluyé 7 estados de salud principales: solo
HTA, ictus, IM, otras enfermedades coronarias (EC) sintomaticas o
angina pectoris (AP), IC, enfermedad renal terminal (ERT) y muer-
te'l. Las transiciones entre estados podian darse mensualmente y se
implement6 una correccién de medio ciclo. El modelo se codificé en
Microsoft Excel (Microsoft, Estados Unidos) con anélisis estadisticos
de apoyo realizados en JMP Pro 16 (SAS Institute, Estados Unidos).

Probabilidades de transicion y reducciones del riesgo relativo

Las probabilidades de transicién a subsiguientes estados de salud
fueron informadas por ecuaciones de regresién multivariable deri-
vadas de extensos estudios de cohortes®!**. Los riesgos basales para
la cohorte de control se calcularon aplicando las caracteristicas de
la cohorte y los valores de presién arterial sistélica en consulta
(PASc) a dichas ecuaciones. Las probabilidades de transicion corres-
pondientes al grupo de DNR por RF se calcularon multiplicando
esos riesgos basales por los riesgos relativos (RR) especificos para
cada reduccién de la PASc obtenidos de una metarregresiéon de 47
ensayos clinicos aleatorizados (ECA) sobre tratamiento intencionado
de la HTA®. Las tasas de mortalidad se basaron en los datos de las
tablas de mortalidad en poblacién general espafiola y en datos de
supervivencia post-evento especificos de la poblacién espaiiola,
cuando estuvieron disponibles (tabla 1 del material adicional y
Sharp A et al.!).
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Tabla 1. Parametros del modelo
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Parametro Valor Distribucion ES Fuente
Edad, afios 55,0 Normal 0,53 Kandzari et al.’
Género (% mujeres) 19,9% Beta 0,02 Kandzari et al.®
Valores basales de PAS 163 mmHg Normal 0,40 Kandzari et al.’
Efecto del tratamiento 4,9 mmHg Normal 0,54 Kandzari et al.’
Tasa de descuento (costes) 3,00% p.a. - Lopez-Bastida et al.””
Tasa de descuento (resultados en salud)  3,00% p.a. - Lopez-Bastida et al.”?
Costes
HTA (afio 1+) 251 € Gamma 25€ Soto etal.”®
Ictus (agudo) 4.787 € Gamma 479 € Ribera et al.'; Navarrete-Navarro et al."”
Ictus (resto del afio 1) 6.647 €° Gamma 665 €
Ictus (afio 2+) 4.135 €° Gamma 414 €
IM (agudo) 7.674 € Gamma 96 € Darba et al.'
IM (afio 1+) 950 € Gamma 135 € Escobar et al.”
AP estable (afio 1+) 615 € Gamma 74 € Schwander et al.”®
AP inestable (agudo) 2910 € Gamma 51€ Schwander et al.'®
AP inestable (afo 1+) 615 € Gamma 74 € Schwander et al.'®
IC (afio 1+) 5.808 € Gamma 300 € Delgado et al."
ERT (afio 1+) 25.574 €° Gamma 2557 € Villa et al.2?
Terapia de DNR por RF 7.484 € Gamma 748 € Calculado por Medtronic
Utilidades
HTA 0,96 Beta 0,10 Sullivan et al.?!
Ictus 0,63 Beta 0,03 Grosso et al.?%; Darlington et al?®
IM (meses 1-6) 0,76 Beta 0,09 Aasa et al.?; Glasziou et al.”®
IM (meses 6+) 0,88 Beta 0,02 Grosso et al.?%; Pignone et al.?®
AP estable 0,84 Beta 0,02 Sullivan et al.”!
AP inestable 0,74 Beta 0,02 Glasziou et al.?®
IC 0,71 Beta 0,07 Chen et al.”’; Fryback et al.?®
ERT 0,63 Beta 0,06 Lee et al.??

AP: angina pectoris; PAS: presion arterial sistélica; DNR por RF: denervacién renal por radiofrecuencia; ERT, enfermedad renal terminal; ES: error estandar; HTA: hipertension

arterial; IC: insuficiencia cardiaca; MI: infarto de miocardio; p.a., por afio.

2Los costes del ictus se determinaron asumiendo un 85% de los costes por ictus isquémico segtn Ribera A et al.'" y un 15% de los costes por ictus hemorragico segtin Navarrete-

Navarro et al.’

bLos costes de la ERT se determinaron en base a datos epidemioldgicos y los costes asociados a las distintas modalidades de tratamiento?%,

Datos clinicos

Tanto las caracteristicas de la cohorte como la eficacia del trata-
miento para el analisis del caso base se obtuvieron de la cohorte
completa del estudio SPYRAL HTN-ON MED?®. Los participantes
del estudio tenian una media de edad de 55 afios, unos valores
basales de PASc de 163 mmHg y tomaban entre 1 y 3 farmacos
(media de 1,9)°. El grupo DNR por RF recibi6 tratamiento de de-
nervaciéon con el sistema multielectrodo de denervacién renal
Symplicity Spyral de Medtronic (Estados Unidos) y el grupo control
simulado solo tratamiento antihipertensivo. Los descensos de los
valores de PASc del estudio a los 6 meses en el grupo DNR por RF

fueron de -9,9 mmHg frente a -5,0 mmHg en el grupo control si-
mulado, con un tamafio del efecto resultante de -4,9 mmHg®. Se
realizaron andlisis de escenarios adicionales empleando evidencia
de otras subcohortes y estudios, incluida la subcohorte de pacientes
del SPYRAL HTN-ON MED en 3 farmacos tratados fuera de los
Estados Unidos®® para representar una cohorte de HTA-R maés si-
milar al entorno europeo (tamafo del efecto de los valores de PAS
en consulta frente al grupo de control simulado de -6,9 mmHg), el
estudio SPYRAL HTN-OFF MED®, en el que los pacientes recibie-
ron el tratamiento en ausencia de antihipertensivos (tamafio del
efecto: -6,6 mmHg), las cohortes de alto y muy alto riesgo del GSR*”
(tamanos del efecto de -21,5 y -31,6 mmHg frente a los valores
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basales, respectivamente, calculados como la media de los descen-
sos descritos a 6, 12, 24 y 36 meses) y, para completar, un escenario
empleando el tamafio del efecto del SPYRAL HTN-ON MED® de
-4,9 mmHg calculado en base a las caracteristicas de la cohorte
descritas para una muestra espafiola con HTA-R%*. Los escenarios
basados en el SPYRAL HTN-OFF MED® y el GSR’ se calcularon
empleando las caracteristicas de las respectivas cohortes de los
estudios y subcohortes cuando fuera aplicable.

Costes y calidad de vida relacionada con la salud

El coste de los eventos clinicos se obtuvo de la literatura publica-
da'*?’. Teniendo en cuenta la perspectiva del analisis, solo se
consideraron los costes sanitarios directos. Todos los costes se ex-
presaron en euros de 2022 utilizando los datos correspondientes del
indice de precios de consumo para actualizar costes historicos, en
caso de ser necesario®. El coste derivado del tratamiento de DNR
por RF se estimé a través de un analisis de microcostes que tuvo
en cuenta los costes preoperatorios y de la propia intervencion,
incluidos los costes del personal, el propio dispositivo, la sala de
hemodinamica, y la hospitalizacién posoperatoria. Las utilidades
especificas de los estados de salud, expresadas como un valor nu-
mérico entre 0 (muerte) y 1 (salud perfecta) se obtuvieron de la
literatura publicada y se ajustaron por edad en el anélisis*'**°. Junto
a los aflos de vida (AV) ganados, estos valores informan los afios
de vida ajustados por calidad (AVAC), una medida de la cantidad
y calidad de vida en el propio modelo. Cuando tuvimos acceso a
diferentes publicaciones espafiolas, priorizamos las mas recientes
con tamafos muestrales mas grandes tras consideracién por parte
de los autores. Cuando no tuvimos acceso a dichas publicaciones,
se recurri6 a fuentes no espafolas.

Validaciones del modelo

Se realizaron validaciones exhaustivas del modelo. Tanto la meto-
dologia como los resultados de dicha validacién se muestran tanto
en el material adicional como en las tablas 2, 3, 4 y 5 del material
adicional.

Resultados e interpretacion del analisis

El resultado principal del anélisis fue el ratio coste-efectividad in-
cremental (RCEI) que se calculé dividiendo los costes incrementales
obtenidos entre la cohorte DNR por RF y el comparador por los
AVAC incrementales ganados y se expresd en euros por AVAC
ganado. Otros resultados obtenidos adicionalmente incluyeron los
costes especificos de cada estrategia, los AV y la ganancia de AVAC
durante toda la vida, y los eventos clinicos a 10 afios y durante toda
la vida con las reducciones del riesgo asociados a la DNR por RF.
Tanto los costes como los AVAC se descontaron a razén de un 3%
anual y se calculd el coste-efectividad frente a un umbral de dispo-
sicién a pagar (DAP) de 25.000 € por AVAC ganado, frecuentemente
referenciado en Espafia'?*0.

Analisis de sensibilidad

Se realizaron exhaustivos andlisis de sensibilidad deterministico
(ASD) y probabilistico (ASP) para evaluar la robustez de los resul-
tados bajo diferentes supuestos incluidas distintas caracteristicas de
la cohorte y tamafos del efecto modelizados, y riesgos basales de
eventos mas altos o bajos aplicando factores de ajuste de 2,0 y 0,5
a las ecuaciones de riesgo subyacentes. E1 ASP consistié en 10.000
simulaciones con muestreo aleatorio de la distribucién de los paré-
metros en cada ciclo de anélisis (tabla 6 del material adicional).
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RESULTADOS
Anadlisis del caso base

A lo largo de 10 anos, los resultados del caso base indican que el
tratamiento con DNR por RF resulta en las siguientes reducciones
del riesgo frente al control simulado: RR = 0,80 para el ictus; 0,88
para el IM; 0,72 para la IC; 0,89 para la AP/otras EC sintomaticas;
0,96 para la ERT; 0,85 para la mortalidad cardiovascular y 0,94
para la mortalidad por cualquier causa. Los descensos del riesgo
durante toda la vida fueron algo menos pronunciados. Durante
toda la vida, la supervivencia tras la DNR por RF mejoré en 0,57
afios (23,21 frente a 22,64 afios). Los costes durante toda la vida
fueron de 26.381 € para la DNR por RF frente a 21.045 € para el
estdndar de tratamiento (un incremento de 5.335 €) y los AVAC
totales de 13,99 y 13,63 (un incremento de 0,35 AVAC), resultan-
do en un RCEI durante toda la vida coste-efectivo de 15.057 €
por AVAC ganado. El ahorro de costes con la DNR por RF se debid,
principalmente, a los costes del evento agudo y derivados del se-
guimiento del ictus, seguido de la IC y el AP (tabla 2 y figura 1 del
material adicional).

Andlisis de sensibilidad y escenarios

La DNR por RF permanecié coste-efectiva en todos los anélisis de
sensibilidad y escenarios que incluyeron, asimismo, una amplia
gama de caracteristicas de la cohorte, tamafios del efecto, supuestos
de costes y utilidades y tasas de mortalidad de la poblacion general
(tabla 3).

En el ASD los parametros mas influyentes fueron la tasa de des-
cuento aplicada a costes y resultados en salud, el factor de ajuste
para el riesgo de EC y el coste del tratamiento de DNR por RF,
seguido de las variaciones en los factores de ajuste de las funciones
de riesgo subyacentes y el tamafio del efecto del tratamiento. A
efectos de los rangos evaluados, jamas se superd el umbral de DAP
de 25.000 € por AVAC (figura 1).

En el ASP, la probabilidad de que las simulaciones estuvieran por
debajo del umbral de coste-efectividad de 25.000 € por AVAC oscilé
entre el 97,4 y el 100% (figura 2).

DISCUSION

Este estudio exploré el coste-efectividad del tratamiento con DNR
por RF desde la perspectiva del Sistema Nacional de Salud espafiol
utilizando evidencia clinica y datos de costes contemporédneos. Los
resultados del analisis sugieren que el tratamiento con DNR por RF
se asocia con reducciones sustanciales de los eventos cardiovascu-
lares, lo cual se traduce mejores resultados en salud y ahorro de
costes que, en parte, aunque no totalmente, amortizan el coste
inicial del tratamiento con DNR por RF. Los resultados del modelo
demuestran que, en comparacién con el estdndar de tratamiento
actual y con un RCEI por debajo del umbral de DAP en Espaia, la
DNR por RF es una opcién de tratamiento coste-efectiva para pa-
cientes con HTA no controlada (incluida la HTA-R) y para pacientes
hipertensos con alto y muy alto riesgo cardiovascular. Los resulta-
dos fueron soélidos considerando diversas caracteristicas de la co-
horte, tamafios del efecto y ajustes de los riesgos de eventos basales
estimados, y fueron aplicables a pacientes sin tratamiento antihi-
pertensivo tal y como demostré el analisis basado en los resultados
del SPYRAL HTN-OFF MED®.

Estos hallazgos estan en consonancia con los publicados reciente-
mente para el sistema de salud de Reino Unido (RU), donde la DNR
por RF resultd en ganancias parecidas de AVAC y un RCEI muy
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Tabla 2. Resultados del caso base: eventos clinicos a 10 afios y analisis coste-efectividad incremental durante toda la vida
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Horizonte temporal de 10 afios

Horizonte temporal de toda la vida

Caso base TE DNR por RF Dif RR TE DNR por RF Dif RR
Ictus 9,0% 7,2% 1.8% 0,80 34,4% 28,8% 5,6% 0,84
IM 1,5% 6,6% 0,9% 0,88 35,4% 34,7% 0,7% 0,98
AP/Otra EC 14,5% 13,0% 1,6% 0,89 28,2% 26,4% 1,9% 0,93
IC 5,0% 3,6% 1.4% 0,72 19,5% 15,2% 4,2% 0,78
ERT 0,40% 0,40% 0,0% 0,96 1,04% 1,08% 0,04% 1,04
MCV 5,3% 4,5% 0,8% 0,85

McC 11,2% 10,5% 0,7% 0,94

Costes 21.045 € 26.381 € 5335 €

AV 158 16,08 0,28

AVAC 13,63 13,99 0,35

RCEI 13.63 13.99 0.35

ICER 15.057 € por AVAC

AP: angina pectoris; AV: afios de vida (descontados); AVAC: afios de vida ajustados por calidad (descontados); Dif: diferencia; DNR por RF: denervacion renal por radiofrecuencia;
EC: enfermedad coronaria; ERT: enfermedad renal terminal; IC: insuficiencia cardiaca; RCEl: ratio coste-efectividad incremental; IM: infarto de miocardio; MCC: mortalidad por

cualquier causa; MCV: mortalidad cardiovascular; RR: riesgo relativo; TE: tratamiento estandar.

Tabla 3. Resultados de los analisis de escenarios (diferentes cohortes y tamafios del efecto)

Costes (€) AVAC RCEI
Caso base A Costes (€) A AVAC " AVAC)
DNR por R TE DNR porRF  TE por
HTN-ON MED 26.381 21.045 13,99 13,63 5.335 0,35 15.057
(tamafio del efecto de la PASc —4,9 mmHg frente al grupo
de control simulado)
HTN-ON MED 25.418 21.045 14,13 13,63 4.372 0,49 8.884
(tamafio del efecto de la PASc —9,9 mmHg frente a los VB)
HTN-ON MED 25.989 21.045 14,04 13,63 4.944 0,41 12.043
Subcohorte con 3 farmacos AH tratada fEEUU (tamafio del efecto
de la PASc—6,9 mmHg frente al grupo de control simulado)
HTN-OFF MED 26.286 21.320 15,22 14,82 4.967 0,39 12.701
(tamafio del efecto de la PASc —6,6 mmHg frente al grupo
de control simulado)
Cohorte de alto riesgo del GSR 25.174 22.967 12,21 11,35 2.207 0,86 2.569
(tamafio del efecto de la PASc —21,5 mmHg frente a los VB)
Cohorte de muy alto riesgo del GSR 23.941 23.292 12,00 10,89 649 1,12 580
(tamafio del efecto de la PASc —31,6 mmHg frente a los VB)
Cohorte espafiola con HTA-R (tamafio del efecto de la PASc 21.277 15.437 9,58 9,31 5.840 0,27 21.675
—4,9 mmHg frente al grupo de control simulado)
Factor de ajuste de 2,0 para la ecuacion de riesgo 30.782 25.691 12,71 12,31 5.091 0,41 12.555
de IM/EC/ictus (tamafio del efecto de la PASc —4,9 mmHg
frente al grupo de control simulado)
Factor de ajuste de 0,5 para la ecuacion de riesgo 23.191 17.558 14,91 14,63 5.633 0,27 20.702

de IM/EC/ictus (tamafio del efecto de la PASc —4,9 mmHg
frente al grupo de control simulado)

AH: antihipertensivos; AVAC: afios de vida ajustados por la calidad; DNR por RF: denervacion renal por radiofrecuencia; EC: enfermedad coronaria; fEEUU: fuera de Estados Unidos;
GSR: Registro Global SYMPLICITY; HTA-R: hipertension arterial resistente; RCEI: ratio coste-efectividad incremental; IM: infarto de miocardio; PASc: presion arterial sistélica en

consulta; TE: tratamiento estandar; VB: valores basales.

por debajo del umbral de coste-efectividad del NICE del RU, lo cual
sugiere que la DNR por RF también es una opcién de tratamiento

coste-efectiva en ese sistema sanitario'!.

Entre los puntos fuertes del analisis actual estd su fundamento en
un marco de modelizacion detallada capaz, a su vez, de modelizar

los riesgos basales especificos de cada cohorte y las reducciones del
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RCEI € por AVAC

5.000 7.000 9.000 11.000 13.000 15.000  17.000 19.000 21.000 23.000 25.000
L 1 1 1 1 1 1 1 1 1 J
Tasa de descuento costes y resultados I
en salud (0-5%)
Factor de ajuste para el RR de las EC I

(0,94-1,08)

Coste del tratamiento de DNR por RF
(6.090€-9.021€)

Factor de ajuste para el RR de ictus
(0,90-1,10)

Factor de ajuste para el RR de la IC
(0,83-1,17)

Descenso de la PASc con la DNR por RF
(3,83-5,97)

Parametro

Utilidad de la IC (0,56-0,84)
Utilidad del ictus (0,57-0,68)

Coste del afio 2+ tras el ictus (280€-415€)
Factor de ajuste para el riesgo de ictus
(0,80-1,20)

Factor de ajuste para el riesgo de IM
(0,80-1,20)

M Limite inferior del RCEI B Limite superior del RCEI

Figura 1. Diagrama tornado con los resultados del anélisis de sensibilidad deterministico. DNR por RF: denervacion renal por radiofrecuencia; EC: enfermedad
coronaria; IC: insuficiencia cardiaca; RCEI: ratio coste-efectividad incremental; MI: infarto de miocardio; PASc: presion arterial sistélica en consulta; RR:
riesgo relativo.
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T
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(frente al grupo de control simulado)

(frente al grupo de control simulado)

—— HTN-ON MED (frente a los valores basales) —— HTN-ON MED (frente a los valores basales)

Figura 2. Figura central. Diagrama de dispersion del anélisis de sensibilidad probabilistico (A) y curvas de aceptabilidad del coste-efectividad (B) para la cohorte
completa del HTN-ON MED frente al grupo de control simulado, frente a los valores basales y para la subcohorte del HTN-ON MED de pacientes en 3 antihiper-
tensivos tratados fuera de Estados Unidos. La figura a la izquierda muestra los resultados de las simulaciones de los analisis de sensibilidad probabilisticos
llevadas a cabo para el caso base del HTN-ON MED (frente al grupo de control simulado), para la subcohorte en 3 farmacos tratados fuera de Estados Unidos
(frente al grupo de control simulado) y para el tamaiio del efecto asumido frente a los valores basales de presion arterial. La linea del grafico representa el umbral
de DAP en Espaiia de 25.000 € por AVAC. Las combinaciones de AVAC ganados y costes a la derecha de esta linea se consideran coste-efectivas. La figura de
la derecha ilustra la probabilidad de que el tratamiento sea coste-efectivo considerando diferentes umbrales de DAP y confirma que la probabilidad de que la
DNR por RF sea una alternativa coste-efectiva es alta. AVAC: afio de vida ajustado por calidad; DAP: disposicion a pagar; fEEUU: fuera de Estados Unidos.
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riesgo especificas de cada tamafio del efecto derivados de una
metarregresién a gran escala de ECA sobre HTA. No obstante, el
anélisis también presenta varias limitaciones. En primer lugar, todo
modelo econémico es una aproximacién de la realidad clinica que
podria no reflejar todas las posibles vias de avance de la enferme-
dad que experimentaria la cohorte analizada. En cualquier caso, los
eventos clinicos modelizados comprenden los eventos y estados de
salud més relevantes de la HTA y su tratamiento y estan en con-
sonancia con evaluaciones econémicas previas de tratamientos
antihipertensivos****. En segundo lugar, el analisis se basa en los
resultados disponibles actualmente a 6 meses del estudio SPYRAL
HTN-ON MED® asumiendo que este tamafio del efecto se mantiene
de por vida. En cualquier caso, esta asuncién parece estar bien
avalada por la amplia evidencia de la DNR por RF disponible hasta
la fecha, que sugiere que los efectos del tratamiento se mantienen
e incluso podrian aumentar con el paso del tiempo en lugar de
disminuir. Efectos que, ademas, no requieren retratamiento para
mantenerse’”***°, En tercer lugar, el uso del tamafio del efecto ob-
servado en el SPYRAL HTN-ON MED® de un cambio de -4,9 mmHg
en los valores de PASc frente al control simulado en el caso base
esta entre los efectos mas bajos observados en la evidencia reciente
disponible sobre la DNR por RF. No obstante, el citado SPYRAL
HTN-ON MED?® es el ECA controlado con intervencién simulada
mas grande jamas realizado sobre dispositivos DNR por RF de ul-
tima generacién. Por tltimo, como son escasos los datos de calidad
de vida para Espafia, se emplearon datos internacionales para in-
formar los valores de utilidad.

CONCLUSIONES

Los resultados del presente anélisis, basado en la evidencia clinica
mas reciente, sugieren que la DNR por RF puede representar una
alternativa de tratamiento coste-efectiva, y podria reducir sustan-
cialmente los eventos clinicos en pacientes con HTA no controlada
en Espafia.
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JQUE SE SABE DEL TEMA?

— Esta bien establecido que reducir los valores elevados de
presion arterial beneficia a los pacientes al disminuir el
riesgo de sufrir eventos cardiovasculares.

— Tal reduccion de eventos no solo mejora la supervivencia
y calidad de vida de los pacientes, sino que también reduce
el consumo de recursos sanitarios y costes asociados.

— La DNR por RF es una opcion terapéutica adyuvante para
pacientes con HTA no controlada, incluida la HTA-R.

JQUE APORTA DE NUEV0?

— En el andlisis actual, los descensos experimentados en
los valores de presion arterial en estudios recientes sobre
DNR por RF se emplearon para calcular el beneficio y los
costes asociados al tratamiento durante toda la vida de
los pacientes, y desde la perspectiva del sistema de salud
espaifiol.

— El analisis confirmé que la DNR por RF, basandonos en un
efecto del tratamiento asumido a largo plazo, contribuye
un beneficio sustancial para el paciente e incurre en
costes incrementales aceptables para el sistema de salud
espafiol, lo cual convierte dicho tratamiento en una inter-
vencion coste-efectiva en relacion al umbral de DAP en
Espafia de 25.000 € por AVAC ganado.

MATERIAL ADICIONAL

versién electrénica disponible en https://doi.org/10.24875/

G Se puede consultar material adicional a este articulo en su
RECIC.M24000478.
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