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INTRODUCCION

El cdncer es una patologia que puede considerarse un
laboratorio de los retos que debe afrontar la atencién sa-
nitaria en los préximos aflos. Entre los mds destacados
se encuentran la necesidad de coordinar profesionales de
diversas especialidades médicas para garantizar una bue-
na atencion, la integracién de la investigacién traslacio-
nal y clinica en la atencién sanitaria. Es un desarrollo
clave para entender el rol de la investigacién clinica en
la atencién oncolégica; de hecho, en Oncologia se de-
fiende desde hace afios que para algunos pacientes par-
ticipar en un ensayo clinico es su mejor opcién terapéu-
tica (1). Otro ejemplo es el impacto del cambio de
concepto que supone la terapia personalizada basada en
marcadores de respuesta terapéutica. Para finalizar con
esta lista limitada de caracteristicas que pueden singu-
larizar el papel innovador de la atencién oncolégica en
el sistema sanitario, cabe mencionar el rol de los grupos
de ayuda mutua.

Ademds de estas caracteristicas, el aspecto mds re-
levante es la repercusién del cdncer en la salud de la
comunidad. Una idea de lo que supone en términos
de riesgo se desprende de los datos siguientes: uno de
cada tres ciudadanos de Espafia serd diagnosticado
de cdncer en un momento de su vida y, en la actuali-
dad, ya es la primera causa de mortalidad entre los
hombres y la segunda entre las mujeres. Por otro lado,
el impacto del cdncer en la percepcién de la poblacién
como enfermedad de pronéstico fatal estd cambiando
de forma paralela a la mejora de los resultados tera-
péuticos, la difusién de los avances de la Oncologia y
de la investigacién preclinica y clinica. Esta mejora
de la percepcién del prondstico del cdncer es cohe-
rente con la evolucién de la supervivencia en la po-
blacién, como muestran los recientes resultados del
proyecto EUROCARE (2).

Este capitulo se centra en los aspectos determinan-
tes de la calidad de la atencién oncolégica, los desafios
que pueden plantearse en el futuro inmediato, y finali-
za con unas consideraciones sobre el problema de la sos-

tenibilidad del sistema analizada en el contexto del sis-
tema sanitario publico.

CALIDAD DE LA ATENCION
ONCOLOGICA

La primera pregunta que se debe plantear es cémo de-
finir una atencién oncolégica de calidad. En un trabajo
muy relevante que trataba de analizar cudles eran los pa-
rdmetros de calidad del sistema sanitario, el Institute of
Medicine plante6 una seria de criterios para definir la ca-
lidad de la atencién oncolégica (3), que se presentan en la
Tabla I de forma resumida. Cabe destacar la cooperacién

Tabla I. Criterios de la calidad asistencial
en Oncologia

e Atencidn sanitaria coordinada por un profesional

sanitario, persona responsable

o Accesibilidad

e Atencién multidisciplinaria transparente
para los enfermos: se les deben explicar los cambios
entre distintos especialistas, as{ como
la responsabilidad de cada tratamiento y del conjunto

e Informacién disponible sobre la enfermedad

¢ Disponibilidad de apoyo psicosocial

¢ Protocolos existentes para el manejo de los problemas

clinicos comunes

¢ Atencion integral disponible en todos los servicios:
desde la prevencién al seguimiento postratamiento

y la paliacién

e Evaluacién de los procesos asistenciales
y de sus resultados clinicos para garantizar una buena
calidad asistencial

® Rendicién de cuentas de los resultados obtenidos

con la atencién oncolégica

e Coste predeterminado aceptable

Modificado de Hewitr y Simone (3).
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entre especialidades y entre niveles asistenciales, que es el
signo distintivo del trabajo interdisciplinario y que debe
ser explicada (de forma transparente) al paciente. Asi-
mismo, debe quedar clara la responsabilidad de cada es-
pecialista en el tratamiento y el paciente ha de ser capaz
de identificar un médico responsable de su tratamiento,
que debe coordinar éste.

El principal problema que plantea la atencién onco-
l6gica actual es la coordinacién de los tratamientos qui-
rargico, médico y radioterdpico de manera comprensible
para el paciente y efectiva clinicamente, sin tiempos per-
didos por el camino entre pruebas diagndsticas o trata-
mientos. Existen evidencias suficientes que demuestran
la mejora del prondstico clinico de los pacientes como re-
sultado de la atencién multidisciplinaria organizada, aun-
que suscita retos organizativos y dificultades en la pro-
pia evaluacién de los resultados (4, 5).

Un aspecto que cobra mayor relevancia con el paso
del tiempo es la necesidad de evaluar los resultados te-
rapéuticos y dar cuenta de ellos a la sociedad. El pro-
gresivo cambio del rol médico, de una situacién pa-
ternalista en la que se suponia que se hacfan bien las
cosas por el mero hecho de la profesionalidad a una ma-
yor relacién entre iguales en la que el paciente puede
opinar y decidir su grado de implicacién en la decisién
terapéutica (6), requiere que la bondad de los resulta-
dos de la accién médica sea documentada y explicada
al paciente y a la sociedad, que en definitiva financia
la sanidad. La publicacién de los resultados clinicos, de
esta manera accesibles a la poblacién general, ha gana-
do en popularidad en los Gltimos afios, aunque se debe
mencionar que no ha demostrado los resultados espe-
rados en cuanto a mejora de la capacidad de eleccién
de los pacientes (7); en algunos casos es, incluso, con-
traproducente, por lo que no se considera una opcién
prioritaria. La manera de comunicar los resultados ob-
tenidos por parte de los servicios de atencién oncolé-
gica a la sociedad debe ser motivo de reflexién, ya que
no es fdcil tener en cuenta los diferentes factores
que pueden influir en ellos.

ASPECTOS RELEVANTES |
DE LA ATENCION ONCOLOGICA
DEL FUTURO

La planificacién de la atencién oncolégica en los pro-
ximos afios requiere que se identifiquen algunos aspec-
tos clave que determinardn las opciones reales de que se
dispone y los problemas que se deben afrontar. Entre ellos,
nos parecen mds relevantes: el nimero de nuevos casos
esperables en los préximos afios, el rol de las estrategias
terapéuticas en el tratamiento del cdncer, los cambios que
puede suponer la medicina individualizada en el marco
de la medicina basada en la evidencia plasmados en gufas
de prdctica clinica, y el rol de los profesionales en este
contexto de cambios.
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¢Mas casos de cancer?

El nimero de casos de cdncer en los préximos afios
dependerd de la tendencia en la incidencia y de los fac-
tores de riesgo que contribuyen a explicarla, de los cam-
bios demogrificos (dado que el cdncer tiene una fuerte
relacién con la edad), del impacto de las medidas pre-
ventivas y de las modificaciones que pueden introducir
los cambios diagndsticos o terapéuticos. De forma muy
resumida y sobre la base de los andlisis efectuados con da-
tos de los registros de incidencia y mortalidad catalanes
(8), se puede prever: un aumento muy notable en el nd-
mero de casos de cancer, del orden del 35% entre los afios
2005 y 2015. El principal factor que puede explicar este
aumento es el envejecimiento de la poblacién, junto con
el crecimiento del niimero de habitantes. De hecho, Es-
pafia es el pafs que mayor proporcién de mayores de 65
afios tendrd en el afilo 2050 (del 17% actual al 35%) se-
gun las estimaciones europeas de Eurostat. Esta tenden-
cia tiene una consecuencia directa sobre el nimero de ca-
sos nuevos y también permite destacar el envejecimiento
de la misma poblacién de pacientes, con una edad media
que tiende a aumentar.

La evolucién de los tumores colorrectales, de pul-
moén, de mama y de prostata determinard en gran me-
dida el volumen global del cdncer en Espafia, dado el por-
centaje de estos diagndsticos. Los datos de las tendencias
recientes permiten prever que el cdncer de pulmén se es-
tabilizard o bajard en los hombres y aumentard en las mu-
jeres (desde niveles de incidencia muy bajos); el cdncer co-
lorrectal aumentard de forma significativa, guiado en buena
parte por el impacto del envejecimiento de la poblacidn,
como sucederd con el cdncer de mama (9). La mayor in-
certidumbre se encuentra en la previsién del cdncer de
prostata, puesto que su aumento reciente se explica en
gran parte por el efecto prevalencia de la difusién de la
prueba de PSA (antigeno especifico de la préstata) en Es-
pafia. En otros pafses, una vez pasado este efecto, su inci-
dencia se ha estabilizado (10). Otros tumores relevantes
serdn el de estémago, cuya incidencia continda en des-
censo; y los hematoldgicos, cuya evolucién no serd dis-
tinta de la que han experimentado en los Gltimos afios.

La mayor prevalencia de comorbilidad en los pacientes
diagnosticados de cdncer en edades avanzadas es un fac-
tor que influye de forma determinante sobre los trata-
mientos que reciben estos pacientes (11) y debe conside-
rarse en las proyecciones de utilizacién de tratamientos en
el futuro.

La repercusion de las medidas preventivas en la in-
cidencia del cdncer no puede considerarse a corto plazo.
Por ejemplo, el descenso de la prevalencia del consumo
de tabaco iniciada en los hombres hace 20 afios se estd
traduciendo ahora en una estabilizacién y en un descen-
so de la incidencia de cdncer pulmén, mientras que el au-
mento del consumo de tabaco en las mujeres (12) em-
pieza a traducirse en un incremento de la incidencia y de



la mortalidad. La misma vacuna contra la infeccién del
virus del papiloma humano sélo tendrd una traduccién
en la incidencia de este tumor en unos 20 afios, asumiendo
que sea efectiva (13). Por lo tanto, la tendencia principal
en los préximos afios serd una continuidad de las recien-
temente observadas con los cambios mds relevantes res-
pecto de los cambios demogrificos, la reduccién del con-
sumo de tabaco en los hombres y su evolucién futura en
las mujeres como aspectos esenciales, dado que es el fac-
tor de riesgo con mayor impacto en la incidencia (14).

Los cambios en las técnicas diagndsticas modifican
la incidencia del cdncer y el estadio de su presentacién en
el momento del diagndstico. El ejemplo mds obvio es el
aumento del cdncer de prostata tras la difusién de la prue-
ba de PSA, pero otros menos evidentes son los derivados
del TAC y de la resonancia magnética, y su impacto so-
bre el diagnéstico de tumores como los cerebrales, los re-
nales o los de pdncreas (15). Las técnicas moleculares han
modificado también los criterios de estadificacién en di-
ferentes tumores, como los linfomas, y pueden servir para
evaluar de forma distinta el prondstico del paciente y su
tratamiento. Estos aspectos deberdn tenerse en cuenta en
el andlisis de las tendencias futuras de supervivencia (16).

La supervivencia es la principal medida de resul-
tado clinico en Oncologfa. Los datos disponibles per-
miten establecer con claridad que aumenta de forma
significativa en los paises europeos, incluida Espaiia,
pero que la variabilidad entre pafses es notable; existe
un margen de mejora significativo en la supervivencia
del cdncer en Espafla en comparacién con los que pre-
sentan mejores cifras en Europa (17). Estas disparida-
des pueden atribuirse a diferencias en el estadio en el
momento del diagnéstico, a la calidad del tratamiento
y a su eficacia. Sin embargo, los tumores en los que las
diferencias entre pafses son menores son aquellos en los
cuales el tratamiento es efectivo, como es el caso de
los tumores testiculares o del linfoma de Hodgkin, mien-
tras que las disparidades son mds relevantes en tumo-
res como el colorrectal, en el que existen medidas de
cribado efectivas y la posibilidad de realizar un diag-
néstico rapido y de calidad ante la presencia de sinto-
mas, que se puede traducir en estadios mds precoces en
el momento del diagnéstico (18).

En resumen, cabe esperar que en los préximos afios
crezca el nimero absoluto de casos de cdncer, con mencién
especial del envejecimiento de los pacientes, que obliga a
adaptar las estrategias terapéuticas tanto por la comorbi-
lidad como por las preferencias de los mismos pacientes.
Otro aspecto relevante es que existen diferencias de su-
pervivencia significativas entre los pafses europeos que,
aunque muestran una tendencia a reducirse, son un indi-
cador claro del margen de mejora diagndstico y terapéu-
tico que se puede conseguir aplicando lo que ya se conoce
como efectivo en la prictica clinica. Finalmente, la mejo-
ra de la supervivencia de los pacientes hace surgir nuevos
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retos sanitarios, como el que plantean las necesidades mé-
dicas y psicosociales de los supervivientes a largo plazo,
que crecerdn en relevancia en los proximos afios (19).

¢Cambia el perfil de los pacientes?

Uno de los aspectos de la atencién oncoldgica que pre-
sentan mayores signos de cambio es el correspondiente
al perfil de los pacientes en dos dmbitos radicalmente di-
ferentes: las caracteristicas del tumor diagnosticado y sus
implicaciones terapéuticas y, en otro dmbito muy dis-
tinto, su participacién en la decision terapéutica.

En el primer caso, se constata que el estadio de presen-
tacion en el momento del diagndstico se modifica, en ge-
neral, en la direccién de mayor frecuencia de los estadios
iniciales; y, lo que es mds relevante, cambia el tratamiento
que se aplica (20, 21). La estrategia terapéutica que se si-
gue en la practica no s6lo depende de las caracteristicas del
tumor, sino que estd influida por otras variables como la
edad o la comorbilidad.

La perspectiva de los pacientes estd en un proceso de
cambio significativo en Espafia, similar al observado en
otros paises europeos. En un articulo que resume diver-
sos estudios, Jovell presenta las principales conclusiones
sobre lo que quieren los enfermos oncolégicos (22):
acceso mds rapido y equitativo a los servicios sanitarios,
personalizacién de la atencién sanitaria, mds tiempo de
visita médica, mayor capacidad de eleccién de profesio-
nales y de centros médicos, disponibilidad de informa-
cién y mds implicacién en la toma de decisiones com-
partidas.

Por otro lado, el nuevo modelo de enfermo que se
debe esperar en el futuro inmediato se caracteriza por
que su nivel educativo es mayor, tiene acceso a Inter-
net (que le facilita mayor informacién sobre la salud),
incorpora la cultura de los derechos del consumidor, es
mds probable que forme parte de una asociacién de ayu-
da mutua, busca activamente estrategias de autocuida-
do, percibe la salud como un bien individual que debe
defender (que le garantiza derechos como enfermo) y
quiere participar mds en las decisiones sanitarias. Estos
planteamientos son coherentes con los desarrollos eu-
ropeos y con lo que se desprende de la Tabla II, que re-
sume las demandas de los pacientes a partir de una
revision exhaustiva de la literatura médica europea (23).

Un aspecto que cabe destacar por su relevancia, a ve-
ces comparable a un iceberg, es la utilizacién de terapias
alterativas y/o complementarias, sobre las cuales los pa-
cientes quieren disponer de informacién fiable. Ello su-
pone que se debe establecer un marco de relacién profe-
sional sanitario-paciente que promueva hablar con
franqueza del tema y que el médico no lo contemple como
una amenaza o como algo que debe despreciar. La preva-
lencia de su uso en Europa es importante (en torno al
35% de los pacientes con cdncer declaran haberlas utili-
zado), y su frecuencia es mayor en las mujeres, en los j6-
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venes y en los pacientes con un elevado nivel educativo
(24), lo cual rompe con algunas de la ideas preconcebi-
das. A este respecto, la variedad de terapias es notable.
En la encuesta europea se identificaron 58, lo cual da una
idea de la magnitud y de la diversidad de los productos
y de las terapias implicados. El principal motivo decla-
rado por los pacientes es que creen que refuerzan su ca-
pacidad de luchar contra el cdncer.

Motivos distintos a los propios de la evidencia cien-
tifica o de la investigacién clinica pueden generar las de-
mandas de los pacientes. El acceso a los tratamientos en
fase experimental, aunque la evidencia de su eficacia
en ese momento sea inexistente, es un fenémeno cada vez
mds frecuente que plantea cuestiones éticas a los profe-
sionales y a las organizaciones sanitarias. A pesar de que
se suelen recordar las historias con éxito, también puede
ser interesante mencionar las que no lo tuvieron, ya que
deben ser motivo de reflexién por sus consecuencias (25).

La experiencia vivida con la quimioterapia en dosis
elevadas en el cdncer de mama es un buen ejemplo de
ello, teniendo en cuenta la cantidad de mujeres y
de paises afectados. Basindose en estudios clinicos en
fase II, una coalicién de asociaciones de pacientes, cli-
nicos con interés, liderazgo en el desarrollo e intereses
econémicos exigio el acceso a este tratamiento. Esta exi-
gencia imposibilité que se reclutaran pacientes en los
ensayos en fase III americanos, y hasta la publicacién de
un ensayo holandés no se pudieron demostrar claramente
la ineficacia de esta estrategia y su toxicidad. Dicha ex-
periencia influy6 considerablemente en el desarrollo de

Tabla II. Demandas de los pacientes

® Apoyo préctico: saber cémo les afecta el cincer a su vida
y cémo afrontar los problemas relacionados
con la enfermedad

® Apoyo emocional facilitado por todos los profesionales

e Ser considerados personas enfermas, no un nimero

® Poder decidir qué grado de participacién tienen
en la decision terapéutica

e Tratamiento cerca de casa, en el caso de que la calidad

asistencial sea similar

® Menor tiempo de espera en el diagndstico,

en el tratamiento y en el seguimiento

e Seguimiento: planificado y centrado en sus necesidades,

y que evite las repeticiones innecesarias

e Tratamientos complementarios: recibir informacién

Yy tener acceso

* Atencion sanitaria competente y especializada

e Servicios “hosteleros” de calidad

Fuente: Manchester Centre for Healthcare Management (23).
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una evidence based advocacy (26), cuyos principios se pre-
sentan en la Tabla III.

Considero que deberfamos aprender de esta historia
y evitar crear nuevas expectativas en los pacientes a par-
tir de tratamientos de eficacia no probada que luego se
demuestran excesivas. Hay que tener en cuenta que los
pacientes son, precisamente, la parte vulnerable y mani-
pulable de este asunto. En efecto, es dificil hacer com-
prender a un paciente sin expectativas de tratamiento con
intencién curativa que debe esperar a que un nuevo en-
sayo clinico termine de ser publicado para acceder a un
tratamiento, cuando legitimamente puede pensar que no
tendrd tiempo de beneficiarse del mismo. Sin embargo,
se debe recordar que el objetivo de un ensayo clinico es
evaluar la eficacia de un tratamiento y, s6lo de forma se-
cundaria, se puede concebir como un instrumento para
facilitar el acceso a nuevos firmacos de los que no se co-
nocen los efectos adversos ni su eficacia de forma sufi-
ciente, por el mismo hecho de estar en fase de investiga-
cién clinica.

No entenderlo asf retrasa el conocimiento cientifico
y expone a los pacientes a riesgos innecesarios, como se
demostré6 con la quimioterapia de alta tasa de dosis en el
cdncer de mama. Dicho de otra manera, lo nuevo no es
necesariamente lo mejor y los principales avances reales
hoy en dfa se deben conseguir aplicando lo que se sabe
que es efectivo con una elevada calidad.

Tabla III. Algunas lecciones aprendidas

de la historia de las innovaciones terapéuticas

a partir del ejemplo de la quimioterapia en altas
dosis en el cincer de mama

e Las innovaciones no son necesariamente mejores
que el tratamiento aprobado para una indicacién

especifica

* Mds no es necesariamente mejor

Los ensayos clinicos en fase II sin grupo control
concurrente corren el riesgo de presentar numerosos

Sesgos

Los resultados esperanzadores influyen a los médicos,
como a todo el mundo, aunque después pueden

no confirmarse

La influencia de los grupos de ayuda mutua debe

emplearse con prudencia

Cuando no existen ensayos clinicos bien disefiados,

todo el mundo pierde

Se debe distinguir entre activistas que persiguen
acceder de forma rdpida a nuevos firmacos en fase
de investigacion y activistas por una Oncologia basada

en la evidencia

Fuente: M. Mayer (26).



¢Cambia el rol de los profesionales?

Los criterios que se han mencionado al inicio de
este capitulo sobre la calidad de la atencién oncolé-
gica, junto con los cambios en el rol de los pacientes,
tienen necesariamente consecuencias sobre el rol de
los profesionales en el sistema sanitario y en la orga-
nizacién de las instituciones hospitalarias. Si se quie-
re llevar a cabo de forma apropiada, el tratamiento
multidisciplinario requiere, entre otros, los siguien-
tes cambios:

e Crear un comité de tumores con la participacién de
los especialistas implicados en el diagnéstico y en el
tratamiento del tumor, que se retina periédicamen-
te para discutir los nuevos casos que se presenten en
el centro.

Definir un protocolo que tenga en cuenta los distin-
tos tratamientos para cada tipo de tumor, su secuencia
y los intervalos de tiempo aceptable, de forma que
en el comité s6lo se discutan las singularidades de los
casos clinicos presentados.

Determinar el grado de responsabilidad que se ad-
quiere sobre cada tratamiento en el marco de una pro-
puesta terapéutica multidisciplinaria. No se debe ol-
vidar que decidir conjuntamente un tratamiento no
limita la responsabilidad directa del médico sobre la
parte del mismo que él efectda y, por otro lado, debe
existir un responsable identificable por el paciente
del conjunto del proceso asistencial.

Teniendo en cuenta la complejidad de la “nave-
gacién” del paciente por los tratamientos impli-
cados, servicios asistenciales, pruebas y, en mu-
chos casos, distintos centros hospitalarios a lo largo
del proceso terapéutico, debe evaluarse la conve-
niencia de crear la figura de un gestor del caso que
guie al paciente durante todo su proceso asisten-
cial y que sea su referente para las maltiples du-
das que le surjan en el tiempo que transcurre el
proceso asistencial (27). También puede ser enor-
memente Gtil facilitar informacién contrastada so-
bre aspectos habitualmente poco considerados por
los médicos, como la dieta, los cuidados bdsicos o
las terapias alternativas.

Este conjunto de cambios, que forman parte de la
perspectiva multidisciplinaria, son un objetivo que debe
implantarse en Espafia promovido por la estrategia con-
tra el cdncer del Ministerio de Sanidad y Consumo, apro-
bada por el Consejo Interterritorial (28).

El proceso se debe llevar a cabo en el contexto del
cambio de rol de los pacientes que se ha comentado an-
tes y de un cuestionamiento significativo de la autoridad
profesional. Un primer ejemplo es el creciente nimero
de segundas opiniones en Oncologfa, que ha obligado a
regular el acceso a las mismas en distintas comunidades
auténomas. Un segundo ejemplo son los problemas de
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cumplimiento de la medicacién oncolégica observados
en distintas localizaciones tumorales (29, 30). Este con-
junto de ejemplos son una muestra del cambio de rol que
los profesionales deben plantearse para afrontar las evo-
luciones de los pacientes y que debe conducir a un nue-
vo tipo de relacién entre el profesional y el paciente (31).

¢Cual sera el rol de las distintas
estrategias terapéuticas?

La terapia oncoldgica estd inmersa en un proceso de
innovacién continuado que, con grados de beneficio va-
riables segtn cada innovacién, tiene como consecuencia
mejoras en el prondstico y en la calidad de vida del pa-
ciente. Se pueden diferenciar tres componentes de mejo-
ras en el prondéstico: en el primer grupo, los avances rea-
les con impacto en la supervivencia a largo plazo de los
pacientes, que pueden medirse a través de los cambios en
la supervivencia a cinco afios; en el segundo grupo, los
avances reales que mejoran en algunas semanas o meses
la supervivencia de un paciente y que, por tanto, deben
medirse en progresos en la mediana de meses de super-
vivencia tras el diagndstico; y el tercer grupo, los pro-
gresos que se producen en dreas mds difusas (y dificiles
de evaluar de forma consensuada), como la calidad de
vida, la conveniencia del paciente, o bien los progresos
que Gnicamente afectan a grupos muy especificos de pa-
cientes, como la segunda linea de quimioterapia en tu-
mores raros. Existe un cuarto grupo que no comentaré, a
saber, los no avances o los fracasos en la terapia oncol6-
gica, uno de cuyos dltimos episodios son las dosis eleva-
das de quimioterapia en el cdncer de mama.

Entre los avances de los tltimos afios, los mds fre-
cuentes son los del tercer grupo, seguidos de los del se-
gundo; sélo existe alguno que claramente se pueda con-
siderar del primer grupo, como es el caso de imatinib en
la leucemia mieloide crénica. Por consiguiente, se estd
viviendo un momento en el que los fundamentos del tra-
tamiento estdn cambiando (medicina personalizada o in-
dividualizada, firmacos disefiados para dianas terapéuti-
cas especificas, entre otros), pero su impacto en la
supervivencia a cinco aflos todavia estd pendiente de una
valoracién especifica que permita distinguir las mejoras
en el diagndstico y avanzar el estudio de las mejoras te-
rapéuticas con impacto en la supervivencia.

Un aspecto clave, sobre todo cuando se habla de Far-
macogenémica en Oncologia, es no olvidar que conti-
nuardn siendo relevantes en la terapia de los pacientes
con cdncer las estrategias terapéuticas esenciales como la
cirugia, que evoluciona hacia la extirpacién mds precisa
del tumor y hacia la mayor preservacién posible del 6r-
gano. Un ejemplo de sus avances mds recientes es la in-
troduccién de las técnicas de laparoscopia en la cirugia
oncolégica o las oportunidades que ofrece la combina-
ci6n de la cirugfa con las nuevas técnicas de imagen.
Por otro lado, los avances en radioterapia también son de
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gran relevancia para mejorar la calidad de vida del pa-
ciente como consecuencia de la mayor precisién conse-
guida mediante la combinacién con tecnologias de diag-
néstico por la imagen; por tanto, la eficacia de la
radioterapia continuard siendo elevada en combinacién
con otras terapias en el tratamiento de la enfermedad lo-
cal y en la prevencién de la recidiva (32).

Es esencial recordar que la gran mayoria de los nuevos
tratamientos farmacoldgicos introducidos son comple-
mentarios y no sustitutivos de los existentes, por lo que se
deben centrar los esfuerzos en aplicar bien lo que ya se sabe
que es efectivo y esperar que la investigacién continge apor-
tando nuevas opciones efectivas para mejorar el prondsti-
co de los pacientes afectados de cdncer. En este sentido, no
patece que en los préximos aflos vaya a cambiar de mane-
ra notable el rol de las estrategias terapéuticas en Oncolo-
gfa, sino que los avances continuardn en todas ellas de for-
ma paralela. Desde una perspectiva de planificacién de los
servicios sanitarios, esto se debe traducir en mantener el
énfasis en las distintas estrategias combinadas y aplicadas
de forma efectiva y coordinada, asi como en la evaluacién
de los resultados en la practica clinica, hecho desgraciada-
mente poco frecuente en Espafia.

¢ Guias de practica clinica versus
medicina individualizada?

El desarrollo de la Farmacogenémica en la Oncologia
se ha asociado con frecuencia a la personalizacién de los
tratamientos. Se ha de considerar cémo combinar esta pers-
pectiva con las gufas de préctica clinica que se estdn pro-
poniendo en los planes de cdncer que se desarrollan en to-
dos los paises.

Las gufas de prictica clinica habitualmente contem-
plan las diferentes estrategias terapéuticas que disponen
de evidencia cientifica sélida y evaluada mediante crite-
rios de calidad conocidos. La dificultad que generalmen-
te se plantea es cémo afrontar las denominadas zonas gri-
ses, dmbitos en los que no existe evidencia pero si consenso
sobre cudl es la opcién aceptada (33). Se puede afiadir otra
critica frecuente, aquella que las define como una mane-
ra de practicar la medicina rigida, que no considera la sin-
gularidad de cada caso clinico. Finalmente, también se ha
referido que son un instrumento de contencién de costes,
no de mejora de la calidad asistencial.

Considero que todas estas criticas no tienen un funda-
mento sélido, siempre que las gufas incluyan las distintas
opciones con evidencia suficiente que permita aplicar el
juicio clinico en el caso concreto (34), que es la manera en
que un médico debe aplicar los conocimientos de la Me-
dicina. Un razonamiento similar se puede aplicar al pro-
blema planteado en la medicina personalizada: se deberdn
conocer los criterios bajo los cuales se puede aplicar un tra-
tamiento de efectividad demostrada en la préctica clinica,
ya sea para un paciente, ya sea para un grupo de pacientes,
establecidos con un marcador de prondstico o de respues-
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ta terapéutica. Y estos criterios son los que deben recoger
las gufas. El problema quizds se encuentre en c6mo de-
mostrar y evaluar la evidencia para este tipo de tratamientos
individualizados, aspectos metodolégicos que no se han
resuelto bien en la préctica clinica (35) y que no son atri-
buibles a las gufas de prictica clinica. De hecho, el Insti-
tute of Medicine estd promoviendo las gufas como una par-
te esencial de su estrategia para centrar la atencién médica
en lo que es efectivo para el paciente (36).

En resumen, no considero que exista contradiccion al-
guna entre la necesidad de conocer cudl es el tratamiento
acordado que un sistema sanitario debe ofrecer a los pa-
cientes con cdncer, que es lo que recogen las gufas de prac-
tica clinica, con un fundamento claro y metodoldgicamente
reproducible, y el desarrollo de la medicina individualiza-
da. El problema estd mds en el tipo de evidencia que pue-
de servir para demostrar este tipo de tratamientos y en la
validez de los marcadores que deben utilizarse para esta-
blecer la personalizacién terapéutica.

LA EQUIDAD COMO VALOR
FUNDAMENTAL EN EL SISTEMA
SANITARIO EN EL MARCO

DE UNA ATENCION MEDICA
INDIVIDUALIZADA

La equidad en el acceso a los tratamientos debe ser un
valor fundamental en el momento de planificar los ser-
vicios sanitarios e introducir las innovaciones terapéuti-
cas. Garantizar la igualdad de acceso en caso de igual ne-
cesidad ha de ser un principio bdsico en un sistema
sanitario pablico como es el espafiol. El problema es cémo
se puede garantizar. Tres aspectos son relevantes:

e Clarificar cudl es el tratamiento 6ptimo al que se

debe tener acceso.

e Establecer medidas que eviten que la distancia o los
factores relacionados con el acceso al hospital in-
fluyan sobre la decisién terapéutica.

¢ Evaluar los resultados clinicos para garantizar que
la calidad de los tratamientos sea similar.

Defender la equidad en el acceso no debe ser motivo
para evitar las innovaciones terapéuticas y organizativas
que, por su propia naturaleza, no pueden introducirse de
forma igualitaria.

Una manera de explicitar el tratamiento al que los
pacientes deben tener acceso garantizado en el marco
de un sistema sanitario piblico son las gufas de pricti-
ca clinica actualizadas periédicamente y evaluadas.
Por otro lado, la posible asociacién entre la distancia
respecto del centro hospitalario o el lugar de residencia
y el tipo de tratamiento recibido o su calidad, as{ como
la variabilidad en la prictica clinica y los resultados cli-
nicos, deben ser objeto de evaluacién sistemdtica y pe-
riédica en cada territorio. No pasa inadvertido que eva-
luar o auditar es una prictica poco frecuente en Espafia,



pero no hay mejor manera de aprender y de continuar
avanzando hacia lo que no deja de ser un objetivo que
estd continuamente en movimiento, a saber, la equidad
de acceso y de resultados.

Un aspecto especifico en la prictica relacionado con
la equidad de acceso a los tratamientos es la utilizacién
desigual segin los hospitales y los profesionales de los
firmacos en fase de investigacién clinica en una indica-
ci6én (por ejemplo, en el tratamiento adyuvante), pero
que han sido aprobados para otra (por ejemplo, en el tra-
tamiento del cdncer metastdsico); ello promueve el uso
off-label y, por tanto, no autorizado en este supuesto.
Muchos oncélogos lo considerarfan un uso razonable (en
todo caso, Gnicamente pendiente de la finalizacién del
periodo de evaluacién de los resultados), pero en senti-
do estricto no deberfa efectuarse fuera del protocolo de
investigacion.

Lo relevante aqui es que su utilizacién depende mu-
cho de los criterios de gestién de cada hospital o de las
expectativas profesionales respecto de la eficacia previsi-
ble del firmaco una vez finalizado el ensayo clinico. Esto
plantea problemas que deben abordarse en el marco de
la politica y de la gesti6n sanitaria (37), ya que induda-
blemente crea inequidades y confusidn en los pacientes,
que perciben que la administracién de un firmaco no de-
pende de criterios médicos y es hospital-dependiente.

Un problema adicional es el debate social que de-
berfa plantearse sobre el acceso a estos firmacos en la
sanidad privada, cuando no se han considerado indica-
dos o coste-efectivos en el sistema sanitario publico.
Un punto que deberfa analizarse es el resultado clini-
co de los tratamientos efectuados, lo cual podria con-
tribuir a mejorar la informacién sobre la efectividad de
estas indicaciones en el sector privado.

IMPACTO ECONOMICO

DE LOS NUEVOS FARMACOS:
COSTE-EFECTIVIDAD E IMPACTO
PRESUPUESTARIO

Todos los avances recientes del diagnéstico y del tra-
tamiento oncoldgicos se caracterizan por un denomina-
dor comiin: un coste comparativamente muy elevado res-
pecto de los existentes. Frente a esta situacion, cada vez
con mds frecuencia los pafses introducen evaluaciones eco-
némicas, en general andlisis de coste-efectividad, para de-
terminar si vale la pena financiar pblicamente el nuevo
tratamiento. El caso del National Institute for Health and
Clinical Excellence (NICE) en el Reino Unido es paradig-
mdtico por lo que ha supuesto de referente, tanto para
criticarlo como para tomarlo de ejemplo de cémo se pue-
den hacer las cosas (38). De hecho, la polémica ha sido
notable cuando el NICE ha dictaminado que algunos fdr-
macos oncolégicos no eran coste-efectivos y, por tanto,
no debfan ser financiados por el National Health Service
(NHS), cuando otros pafses europeos los financiaban pud-
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blicamente. Un aspecto muy criticado ha sido el punto
de corte de la razén coste-efectividad para decidir que
una terapia es coste-efectiva, debate que no se comenta-
rd en este capitulo para centrarse en el sistema de finan-
ciacién de los firmacos.

Existen evidencias de que el tipo de financiacién de
los nuevos fdrmacos influye sobre su velocidad de adop-
cién (39, 40), y ello puede crear desigualdades en su uso
dentro de un mismo pafs y entre firmacos, segtn sea el
mecanismo de financiacién y la presencia de un fondo de
financiacién especifico para el firmaco, diferenciado
de la financiacién del hospital (41). Los sistemas de fi-
nanciacién de los fairmacos se dividen, en lo que es rele-
vante para esta discusion, entre los que incluyen el coste
de los fdrmacos en el precio pagado por el tratamiento
global (ya sea en el presupuesto asignado al hospital, ya
sea en el precio pagado por el alta) y los que separan la
financiacién del coste del firmaco del resto de la activi-
dad asistencial mediante un fondo para firmacos de cos-
te elevado (existente en varias comunidades automonas
o en paises como Francia).

En el primer caso, el coste de la innovacién debe ser
asumido por el hospital y favorece la aplicacién de crite-
rios restrictivos para introducir un firmaco de alto coste
en el hospital, as{ como un mayor riesgo de variabilidad
en las decisiones terapéuticas entre hospitales. En cam-
bio, la creacién de un fondo especifico de financiacién
evita el riesgo econémico para el hospital, lo transfiere al
financiador puablico y limita la responsabilidad del hos-
pital en el momento de garantizar el buen uso del fdr-
maco. Por tanto, el comportamiento de los diferentes ac-
tores implicados no es indiferente respecto del sistema
de financiacién.

Para complicarlo un poco mds, en diferentes sistemas
sanitarios, incluyendo el de varias comunidades aut6no-
mas espafiolas, los firmacos de coste elevado administra-
dos en el hospital de dfa se financian por un mecanismo
de fondo especifico, mientras que, si el paciente estd hos-
pitalizado, el coste del firmaco se incluye en la tarifa pa-
gada por la hospitalizacién. Por consiguiente, no sélo es
relevante el mecanismo de la financiacién puablica, sino
también si se debe financiar desde el presupuesto hospi-
talario o desde un fondo especifico, y si existe variacién
del mecanismo de financiacién segin el lugar de la ad-
ministracién del firmaco. Todos estos aspectos adquie-
ren una complejidad adicional en el caso de la quimio-
terapia oral, que puede distribuirse mediante oficina de
farmacia y, por lo tanto, tiene un marco de financiacién
distinto (42).

El efecto de los nuevos firmacos sobre el presupues-
to anual es creciente, muy por encima del crecimiento de
la economfa o del presupuesto hospitalario global, lo que
causa que su impacto presupuestario sea enormemente
significativo. Los fairmacos oncoldgicos son un dmbito
singular, dado el volumen de nuevos firmacos desarro-
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llados mediante biotecnologfa. Asimismo, ha sido un 4drea
de elevada inversi6én en I+D por parte de la industria (43),
lo que hace prever que esta tendencia continuard en los
préximos afios.

En este contexto, no sorprende que diferentes siste-
mas sanitarios se planteen mecanismos de evaluacién eco-
némica para valorar si el gasto en estos fdrmacos es coste-
efectivo. Ello ha generado preocupacién en los sectores
implicados, porque se estdn cambiando las reglas cldsicas
de financiacién, que se basaban en que, una vez que el fr-
maco era aprobado por la agencia reguladora, su finan-
ciacién pablica era una consecuencia l6gica. E1 NICE, jun-
to con un nimero creciente de paises, ha introducido los
citados criterios de evaluacién econémica o de modifica-
ci6n de precios si el tratamiento se aprueba para mds in-
dicaciones de las iniciales.

Estd claro que el problema de fondo es el coste cre-
ciente a un ritmo que, a corto o medio plazo, serd difi-
cil de financiar si no se recortan las prestaciones o se am-
plia el presupuesto sanitario hasta porcentajes de PIB
mucho mds elevados, y el criterio para decidir qué ha-
cer depende del pafs y del debate social generado.
No hay duda de que la poblacién valora el tratamiento
del cdncer como muy relevante entre los distintos pro-
blemas de salud. Pero los beneficios de varios de los far-
macos introducidos no suponen cambios radicales en el
pronéstico de los pacientes, sino avances significativos
frente a los cuales es legitimo preguntarse si vale la pena
el coste que se debe pagar.

Un ejemplo del coste que suponen estos farmacos lo
ofrece el cancer colorrectal, en el que el tratamiento ad-
yuvante cldsico de la década de 1990 costaba mensual-
mente 36 euros, mientras que los aceptados en la ac-
tualidad cuestan 1.382 euros. El impacto en el
presupuesto supone un coste incremental de 18,3 mi-
llones de euros en Catalufia. En el caso del cdncer me-
tastdsico, el impacto presupuestario puede implicar un
coste incremental de 27,9 millones de euros en Catalu-
fia (44); otros autores encuentran cifras equiparables
(45). Por otro lado, cabe ponerlo en relacién con las ga-
nancias en términos de meses de vida obtenidos, que se
sitdan en torno a cuatro meses mds por cada avance te-
rapéutico (46).

Por consiguiente, es indudable el impacto que tienen
dichos tratamientos en el presupuesto sanitario dedica-
do a Oncologfa. Deben considerarse también a la luz de
lo que aportan para el conjunto de los pacientes afectos
del tumor especifico y los costes que suponen, de forma
similar a como se estd debatiendo en otros pafses. El pro-
blema es c6mo se efectiia este debate en Espafia y cémo
se deciden entre las diferentes comunidades auténomas,
cuyos intereses a veces no coinciden, los criterios para fi-
nanciar los nuevos tratamientos. Lo que parece inevita-
ble es que se debata y se decida cémo hacer sostenible
este crecimiento.
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¢SERA SOSTENIBLE EL SISTEMA
SANITARIO?

Como se ha comentado, la hipétesis mds razonable es
que se introduzcan un nimero importante de nuevos far-
macos a un coste elevado en relacién con el tratamiento
anterior de comparacién y cuyos beneficios terapéuticos
puede que no sean muy notables en términos de supervi-
vencia. Ello abrird un debate sobre si es sostenible el cre-
cimiento del presupuesto que se debe dedicar a financiarlos
y sobre si es compatible con las prioridades existentes en
otros dmbitos de la Medicina, como la patologfa cardio-
vascular o neurolégica.

A este respecto, existen diversas opciones para hacer
frente al problema, tal y como se plantean en diferentes
paises europeos:

¢ Financiar el tratamiento nuevo a costa del pa-
ciente: generarfa un sistema sanitario de doble ac-
ceso, esto es, quien pueda pagar dispondra del trata-
miento y quien no pueda recibird el tratamiento
clasico. El caso mds reciente de evaluacion de esta op-
cién se estd planteando en el marco del sistema sa-
nitario inglés (47).

Financiar sélo las indicaciones aprobadas de for-

ma estricta, a partir del criterio aprobado de in-
dicacién del farmaco basado en la evidencia cien-
tifica: esta opcién, en teorfa la mds razonable y basada
en la evidencia, requiere un sistema de informacién
eficaz, asf como voluntad y el criterio consistente
frente a las zonas grises de las indicaciones terapéu-
ticas, por parte de los gestores de los centros y de los
responsables clinicos. Estos han de garantizar que
frente a casos iguales se aplique el mismo criterio y
se reduzca al minimo la variabilidad en la prictica
clinica. El principal problema se encuentra en el ma-
nejo de los fdrmacos off-label en la prictica clinica,
problema muy frecuente y que puede estar sujeto a
distintas interpretaciones segin los hospitales y los
profesionales.

e Complementar la opcién anterior con eva-
luaciones de coste-efectividad y modifica-
ciones del precio si cambian las indicaciones,
aparecen nuevos firmacos para la misma in-
dicacién o se introducen genéricos: en el mo-
delo del NICE, cuando la razén coste-efectividad
supera un determinado valor prefijado y conoci-
do, el fdrmaco en cuestién no es financiado por
el NHS.

e Compartir riesgos entre la industria (que
paga el farmaco si no es efectivo en un pa-
ciente durante el tiempo necesario para de-
mostrar la ineficacia) y el sistema sanitario
(que paga el farmaco si es eficaz en el pa-
ciente) (48): es la opcién iniciada de forma mds
reciente. La discusién principal consiste en como



se define y evalQa la respuesta terapéutica en cada
paciente y para cada fdrmaco, aunque dificil-
mente puede ser una opcién vdlida para un na-
mero elevado de fdrmacos. Los sistemas de in-
formacién para garantizar su cumplimiento
deben ser fiables y contener informacién clinica
con objeto de valorar la respuesta terapéutica, lo
que orienta a que se aplique a un ndmero de f4r-
macos reducido (49).

Los tres dltimos puntos combinados pueden servir
para garantizar un sistema que promueva el acceso a los
tratamientos de eficacia probada y coste-eficaces a los pa-
cientes que se pueden beneficiar de forma mds efectiva.
En la préctica de la gesti6n sanitaria, el problema estd en
valorar si es posible restringir las indicaciones de firma-
cos (incluyendo los off-label) para segundas lineas o pos-
teriores, en las cuales la evidencia es menor o a veces li-
mitada a experiencias personales de dificil contraste
empirico, as{ como para los tumores de baja frecuencia
(como los pedidtricos, de gran relevancia social), y que
esto se lleve a cabo garantizando la equidad de acceso para
todos los pacientes afectados por la misma patologfa.

En el Reino Unido, el debate sobre la posibilidad de
permitir que los firmacos considerados no coste-efecti-
vos por el NICE sean administrados por parte de un hos-
pital pablico o privado, y financiados por el propio pa-
ciente, es un buen ejemplo de lo que pueden suponer estas
tres opciones consideradas de forma conjunta desde un
punto de vista ético y de politica sanitaria (50-52).

En resumen, no existen soluciones fdciles para un pro-
blema que afrontan todos los sistemas sanitarios y para
el que no hay una solucién clara que establezca un equi-
librio entre la necesidad de ofrecer el mejor tratamiento
disponible y el impacto econémico en el sistema sanita-
rio de financiacién publica.
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A MODO DE CONCLUSIONES

Para terminar, es conveniente recordar que lo mejor
que se puede hacer ahora por los pacientes que estdn sien-
do diagnosticados de cdncer es aplicar con la calidad ne-
cesaria los tratamientos de que se dispone en la actuali-
dad y de forma que se garantice la equidad en el acceso
y, en igual situacion clinica, la equidad en los resultados.

Los principios que han de guiar cualquier solucién de
sostenibilidad en Oncologia deben tener en cuenta que:
e El primer tratamiento es el principal determinante
de la respuesta a la terapia e implica, en la mayoria
de los casos, la combinacién de cirugfa, radioterapia
y quimioterapia, ademds de un buen diagnéstico;
todo ello de manera coordinada. Ninguna estrate-
gia terapéutica por sf misma soluciona un problema
en la calidad de la prdctica clinica de otra.

La equidad de acceso al tratamiento debe ser un cri-

terio bésico en un sistema sanitario pablico.

* Todo sistema sanitario debe decidir cémo y qué tra-
tamientos innovadores financiar, pero los criterios
deben conocerse y no generar problemas de finan-
ciacién en otros dmbitos médicos.

e La discusion caso por caso debe complementarse con
medidas que garanticen la consistencia entre los di-
ferentes actores del sistema sanitario: a igual nece-
sidad, igual acceso y tratamiento basado en gufas
de préctica clinica que se apoyen en la evidencia.

e Evaluar los resultados clinicos en cada centro sa-
nitario y en el sistema sanitario en su conjunto,
a partir de registros hospitalarios y poblaciona-
les, debe ser un objetivo esencial para situar la
discusién, no en lo que se puede avanzar en la
teorfa, sino en qué resultados se estdn obtenien-
do en la prdctica asistencial y poder compararla
con la de otros centros y paises.
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