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Resumen

El traumatismo craneoencefélico constituye un grave problema de salud, res-
ponsable de un considerable volumen de secuelas permanentes en cuyo diag-
ndstico, seguimiento y valoracidon prondstica se emplean fundamentalmente
pruebas de imagen y escalas clinicas basadas en la valoracién del nivel de cons-
ciencia cuyo resultado se considera poco fiable en aproximadamente un tercio
de los casos.

Se ha estudiado el coste econémico que supone emplear el marcador bioqui-
mico S-100p en comparacion con estrategias conservadoras basadas en pruebas
de imagen como la tomografia axial computarizada empleando los datos publi-
cados en la literatura sobre incidencia y prevalencia de esta patologia y el valor
predictivo positivo y negativo de las distintas herramientas diagndsticas.

En traumatismos craneoencefélicos graves (Glasgow entre 3y 8) se ha emplea-
do el bite de informacion, propuesto por Horton, para cuantificar el valor de la
informacion aportada por las distintas pruebas pronédsticas comprobéndose que
la determinacién de S-1008 proporciona 0,63 bites de informacion frente a los
0,32 que aporta la tomografia. Al ser esta una prueba menos informativa y me-
nos econdmica, el coste de cada bite resulta 3,8 veces superior que mediante la
determinacion bioquimica de S-1008.

En traumatismos craneoencefélicos leves (Glasgow superior a 13) donde el ma-
yor peso relativo del infradiagnéstico desaconseja emplear el bite de informa-
cién se ha optado por un anélisis incremental de costes concluyéndose que las
estrategias diagndsticas basadas en pruebas de imagen suponen un incremen-
to de entre 10 y 550 € por cada paciente diagnosticado de maés.

Palabras clave: S-1008, Traumatismo craneoencefélico, Coste, TAC, RMN.
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Economic evaluation of S-1008 measurement versus medical imaging
in traumatic brain injury management

Abstract

Traumatic brain injury constitutes a significant health problem accountable for a
high volume of permanent sequels. Diagnostic, prognostic and follow up of this
patients is achieved mostly through medical imaging and clinical scales based on
conscious state wich are considered to have a low reliability in approximately one
third of cases.

We have studied the financial cost that S-100p biochemical marker measurement
involves in comparison to conservative strategies based on medical imaging, as
computed tomography, utilizing published data about traumatic brain injury in-
cidence and prevalence and medical imaging techniques reported positive and
negative predictive value.

In severe traumatic brain injury (Glasgow come scale between 3 and 8) information
bite, proposed by Horton, has been used to quantify information value. S-100p
supplied 0.63 bites versus 0.32 provided by computed tomography.

Being computed tomography a less informative and more expensive procedure
the cost of each bite appears to be 3.8 times higher than by means of bioche-
mical determination of S-1008.

In minor head injury (Glasgow above 13) where infradiagnostic comparatively
major impact unadvises information bite utilization an incremental cost analysis
approach has been choosed instead. We concluded that diagnostic strategies
based on medical imaging lead to a 10 to 550 € cost rise for each extra diag-
nosticated patient.

Key words: S-100B, Traumatic brain injury, Cost, Medical imaging.

Introduccién
El traumatismo craneoencefalico

El traumatismo craneoencefélico (TCE)
puede definirse como la lesion fisica
cerebral o deterioro funcional del con-
tenido craneal capaz de producir alte-
raciones o disminucién de la concien-
cia y, eventualmente, déficits de las
funciones cognitivas o fisicas del sujeto
—que pueden tener carécter temporal
o permanente- secundario al intercam-
bio brusco de energia mecanica con
una fuerza externa, habitualmente en
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el contexto de accidentes de tréfico,
laborales, domésticos, caidas, agresio-
nes, etc.'”.

Su estudio epidemiolégico presenta
algunas dificultades debidas no solo a
la falta de estandarizaciéon tanto de la
definicién de TCE como de sus crite-
rios diagndsticos y de clasificacion, si-
no también al empleo de herramientas
diagndsticas dispares y criterios de ad-
mision distintos en los diferentes cen-
tros de salud, asi como aquellas causa-
das por deficiencias en la recogida de
datos y por la pérdida de casos que no



llegan a ser atendidos por el sistema
sanitario®.

Epidemiologia y clasificacion

Atendiendo a su origen causal, los ac-
cidentes de tréfico son responsables
del 75% de los TCE en nuestro medio,
mientras que las lesiones deportivas,
caidas y otras causas suponen tan solo
un 25%*.

Entre la poblacién norteamericana, no
obstante, los disparos por arma de fue-
go causan alrededor del 12% de TCE?,
halldndose esta tasa de incidencia su-
jeta a una gran variabilidad dependien-
te del grupo poblacional al que perte-
nece el sujeto'”.

Los TCE son responsables del 40% de
las muertes secundarias a traumatismos
agudos en Estados Unidos, asi como de
200 000 ingresos hospitalarios anuales y
1,74 millones de consultas médicas o
bajas de al menos un dia de duracion®.

El coste que esto supone, incluyendo
la pérdida de ingresos potenciales del
paciente y de sus familiares al asumir
los cuidados del mismo, asi como los
gastos médicos, farmacoldgicos y de
rehabilitacién, se estima en 4 billones
de ddlares anuales’.

La incidencia de TCE en Espana se cal-
cula entorno a los 200 casos por 100 000
habitantes/afio**. Constituye la primera
causa de muerte en poblacidon menor
de 45 afos y conlleva elevadas tasas de
morbimortalidad e incapacidades con
un abultado coste sanitario, social y
econémico asociado®.

Los TCE son tres veces mas frecuentes
en hombres que en mujeres, y afectan
principalmente a la poblacion entre 15
y 49 aflos, aunque existen picos en po-
blacién mayor de 65 afios o muy joven,
cuya casuistica se explica principal-
mente en base a caidas y atropellos®.

Se estima que el 90% de los TCE reci-
ben atencién médica hospitalaria®.

Clasificacion

Si bien las circunstancias en las que se
produce el TCE son de indudable inte-
rés desde un punto de vista epidemio-
l6gico, preventivo o psicosocial, desde
la perspectiva clinica resultan maés Gti-
les categorizaciones basadas en crite-
rios que contribuyan al mejor manejo
clinico del paciente y orienten al facul-
tativo en el tratamiento del mismo.

El TCE puede clasificarse en abierto o
cerrado segun exista o no solucién de
continuidad en la duramadre, mientras
que las lesiones que ocasiona se divi-
den, segun su etiologia, en lesiones pri-
marias (cuando son consecuencia direc-
ta del propio impacto) o secundarias
(cuando son resultado de las complica-
ciones sufridas a nivel local o sistémico)'.

Las lesiones primarias alteran un siste-
ma altamente integrado, que carece
casi totalmente de capacidad funcional
de reparacion. La plasticidad, que es la
habilidad de compensar un dafio es-
tructural, es también limitada y, proba-
blemente, alin mas limitada a medida
que progresa la edad. Por lo tanto, los
efectos de la lesién primaria son, gene-
ralmente, irreversibles.

La lesion primaria puede clasificarse en
contusion cerebral debida al golpe, al
contragolpe (lesién en el polo opuesto
al lugar del impacto), al hueso esfenoi-
dal o en lesion axonal difusa lineal o ro-
tatoria’.

Las lesiones secundarias son potencial-
mente reversibles, pero el tejido ner-
vioso previamente dafiado es extrema-
damente vulnerable a ellas. Es por esto
que las medidas deben dirigirse direc-
tamente a prevenir, diagnosticar y tra-
tar estos efectos desencadenados por
la lesion inicial®®.
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Los hematomas intracraneales (extra-
durales, subaracnoideos o intracere-
brales), el aumento de la presién intra-
craneal, edema cerebral, dafio cerebral
isquémico, fallo respiratorio, hipoten-
sidn, epilepsia postraumatica, hidroce-
falia y las infecciones constituyen las
complicaciones secundarias propias
del TCE.

Existen, asimismo, numerosas escalas
que permiten no solo clasificar el TCE
en funcidn de su prondstico y grave-
dad, sino también evaluar la severidad
de las lesiones concomitantes y el es-
tado general del paciente, asi como su
evolucion clinica posterior, su respues-
ta al tratamiento prescrito, la gradacion
de las lesiones desde un punto de vis-
ta radioldgico, etc.”.

Estas escalas se basan en la evalua-
cidén de elementos de indole diversa,
como la edad del paciente, reactivi-
dad pupilar, presencia o ausencia de
hipotensiéon, respuesta a estimulos,
grado de conciencia, focalidad neuro-
l6gica, etc.

Tanto en la préctica clinica diaria como
en los distintos estudios publicados en
la literatura médica actual puede ob-
servarse el empleo del indice de seve-
ridad de las heridas (ISS), el indice ISS y
traumatoldégico combinado (TRISS), la
escala del instituto nacional de salud
(HIHSS)", la escala de ranking modifi-
cada (mRS)" o la evaluacién fisioldgica
de salud aguda y crénica Il (APACHE 1)
como escalas de severidad y prondsti-
co en la lesién traumatica multiple en
el paciente critico adulto.

En pacientes pediatricos puede recu-
rrirse al indice de riesgo pediatrico de
mortalidad a las 24 horas (PRISM 24)*
para la evaluacién de la gravedad del
estado general y al indice de categori-
zacion del desempeno cerebral pedié-
trico (PCPC) para la valoracion clinica
de la evolucion del paciente®.
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El estado lesional evidenciado median-
te tomografia computarizada (TC) pue-
de, asimismo, estratificarse mediante
la utilizacién de la escala de gradacién
de Marshal (MCTC)®, el Banco de Da-
tos de Coma Traumatico (TCDB)", etc.

No obstante, son la escala de Glasgow
para el coma (GCS)", la escala de resul-
tados de Glasgow (GOS)** y la escala
de resultados de Glasgow extendida
(GOSE)"™ aquellas que, con mayor fre-
cuencia, se utilizan a la hora de clasificar
y evaluar los TCE, a pesar de que -si
bien por su sencillez y estandarizacion
presentan enormes ventajas— la rela-
cion entre el grado de obnubilacién
que presenta el paciente y la gravedad
real del cuadro que padece dista de ser
perfecta, pudiéndose interferir estos
métodos de evaluacion a causa de ter-
ceros factores presentes con relativa
frecuencia en este tipo de pacientes
(como estatus de intoxicacion alcohdli-
ca o por drogas de abuso, deterioro
cognitivo previo propio de la edad o de
otras patologias concomitantes habi-
tuales en pacientes ancianos, etc.)*'>".

Asimismo, no resulta inhabitual que se
desarrollen complicaciones durante las
24 horas posteriores al traumatismo en
pacientes asintomaticos en el momento
de la exploracién, siendo la hemorragia
subdural la complicacién que mas fre-
cuentemente acostumbra a aparecer.

A pesar de lo expuesto, la Organiza-
cién Mundial de la Salud (OMS) emplea
la GCS para clasificar el TCE en tres
grupos distintos”™:

— TCE leves (GCS 14-15): se corres-
ponden con el 80% del total. El pa-
ciente no refiere sintomatologia
neuroldgica o solo aqueja cefalea.

— TCE moderados (GCS 9-13): repre-
sentan un 10% del total. Aparecen
alteraciones del nivel de conscien-
cia, confusion o signos focales.



— TCE graves (GCS < 9): SUPONEN el
10% restante y su tasa de mortali-
dad se aproximaria al 30-50%, vién-
dose reducida tan solo ligeramente
por el tratamiento.

La GCS establece una puntuacién nu-
mérica para cuantificar el nivel de
conciencia del paciente en funcién
de su capacidad de respuesta a estimu-
los dolorosos y érdenes verbales que
puede oscilar entre los 3y los 15 puntos.

Mediante los sistemas de clasificacion
que se muestran en las tablas 1-5

—u otros analogos-— se estructura el abor-
daje y el manejo clinico del paciente.

Manejo clinico del TCE

El manejo de estos pacientes se llevara
a cabo en el 4rea de observacién o en
la unidad de cuidados intensivos aten-
diendo a la gravedad del TCE asi como
al resto de posibles lesiones extracra-
neales concomitantes?®.

A la anamnesis y exploracién fisica po-
dran anadirse pruebas complementa-
rias de imagen, principalmente:

Tabla 1. Escala de Coma de Glasgow (GCS)

Componentes

Puntuacion

Apertura de ojos

Esponténea

A la palabra

Al dolor

No apertura

Mejor respuesta motora

Obedece

Localiza el dolor

Retirada al dolor

Flexiéon anormal

Extensién

No movimientos

Respuesta verbal

Orientada

Confusa

Palabras inaprop

jiadas

Sonidos incomprensibles

No respuesta verbal
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Tabla 2. Clasificacion de lesiones tomograficas segtin el banco de datos

de coma traumatico (TCDB)

Categoria

Definicion

Lesién difusa tipo |

Sin patologia intracraneal visible en TAC

Lesion difusa tipo Il

Cisternas pres

entes con desplazamiento de la linea

media de 0 a 5 mm

Sin lesiones hi

perdensas o mixtas de més de 25 ml

Lesién difusa tipo Il (swelling)

Cisternas com
de la linea me

primidas o ausentes con desplazamiento
diade0a5mm

Sin lesiones hi

perdensas o mixtas de méas de 25 ml

Lesion difusa tipo IV

Linea media d

esplazada méas de 5 mm

Sin lesiones hi

perdensas o mixtas de mas de 25 ml

Lesion masa evacuada

Cualquier lesién evacuada quirdrgicamente

Lesién masa no evacuada

Lesién masa n

o evacuada quirlrgicamente
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Tabla 3. Clasificacién de lesiones tomogréficas segtn la escala de gradacién
de Marshall (MCTC)

Puntuacién Definicién

1 Sin patologia intracraneal visible en TAC

2 Cisternas presentes con desplazamiento de la linea media de 0 a 5 mm
Sin lesiones hiperdensas o mixtas de mas de 25 ml
Puede incluir presencia de fragmentos éseos o cuerpos extrafios

3 Cisternas comprimidas o ausentes con desplazamiento de la linea media
de0a5mm
Sin lesiones hiperdensas o mixtas de mas de 25 ml

4 Linea media desplazada méas de 5 mm
Sin lesiones hiperdensas o mixtas de mas de 25 ml

5 Cualquier lesién evacuada quirdrgicamente

6 Lesion hiperdensa o mixta de més de 25 ml no evacuada quirirgicamente

Tabla 4. Cuantificacién de resultados segun la escala de resultados de Glasgow (GOS)

Puntuacién Definicién
1 Muerte
2 Estado vegetativo
Incapaz de actuar reciprocamente con el ambiente
3 Incapacidad severa
Capaz de seguir érdenes/incapaz de vivir de forma independiente
4 Incapacidad moderada
Capaz de vivir independiente; incapaz de volver a su trabajo o estudios
5 Recuperacién buena
Capaz de volver a trabajar o estudiar

— Radiografia simple anteroposterior
y lateral de craneo.

— Tomografia axial computarizada

(TAC) craneal sin contraste.
— Resonancia magnética nuclear
(RMN) cerebral.

Los protocolos concretos establecidos
por cada centro de salud, basados en
las recomendaciones establecidas por
las guias de practica clinica, pueden
presentar variaciones en virtud de los
recursos y medios disponibles en cada
centro™.

Asimismo, las caracteristicas propias
de la poblacién de pacientes atendida
modificaran también la cantidad y el ti-
po de recursos consumidos para su co-
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rrecta atencion, incluso cuando estos
pacientes provengan del mismo grupo
poblacional o de grupos poblacionales
con caracteristicas analogas, pues en el
traslado y la derivacion de pacientes a
uno u otro centro de salud se acostum-
bra a tener en cuenta la gravedad o el
tipo de patologia, introduciéndose asi
importantes factores de sesgo de cara
al correcto anélisis epidemioldgico de
los datos.

En el Hospital Universitario Virgen del
Rocio de Sevilla, los TCE constituyen el
4% de las urgencias diarias, llegando a
requerir observacién durante 24 horas
en el 46% de los casos™.

En el Hospital General Universitario de
Alicante, la TAC se efectia en todos
los pacientes cuyo resultado en la GCS



Tabla 5. Cuantificacién de resultados segtin la escala de resultados de Glasgow
extendida (GOSE)

Puntuacién Definicién
1 Muerte
2 Estado vegetativo
3 Incapacitaciéon muy severa
Completamente dependiente de terceras personas
4 Incapacitacién severa
Parcialmente dependiente de terceras personas
5 Incapacidad moderada
Incapaz de reincorporarse a la vida laboral o participar en actividades sociales
6 Incapacidad moderada
Reincorporacién al trabajo con capacidades mermadas
Limitada participacién en actividades sociales
7 Buena recuperacién con déficits mentales o sociales menores
8 Buena recuperacion completa

sea 14 o menos, asi como en aquellos
que presenten alteraciones de la coa-
gulacion, sospecha de intoxicacién eti-
lica, abuso de drogas, alcoholismo
crénico, edad avanzada, demencia,
epilepsia, patologia neuroldgica pre-
via, pérdida transitoria de conciencia,
amnesia postraumatica, cefalea persis-
tente, nduseas y vomitos o sindrome
vestibular.

Una GCS inferior a 8 motiva también el
ingreso del paciente en la Unidad de
Cuidados Intensivos (UCI), indepen-
dientemente de otros factores (por
ejemplo, politraumatismos, compromi-
so hemodinamico, etc.) que hicieran
recomendable el traslado del paciente
a UCI con independencia de su estado
de conciencia.

No obstante, la variabilidad existente a
nivel local entre la indicacion de distin-
tas pruebas diagndsticas y el tipo de
poblacién atendida no parece ser obs-
taculo para que la mayoria de estudios
revisados coincidan a la hora de consi-
derar que, al menos en el caso de los
TCE leves, un importante nimero de
pruebas de imagen (alrededor del
90%) obtienen resultados negativos y
que la valoraciéon mediante GCS se ve
frecuentemente interferida (30%-50%

de los casos) por intoxicaciones al-
cohdlicas o de otra indole®™".

Necesidad de marcadores
bioquimicos

Recapitulando, a pesar de las dificulta-
des a la hora de obtener, cuantificar,
concretar y estandarizar pormenoriza-
damente la informacién epidemioldgi-
ca correspondiente a esta patologia, y
de su importante variabilidad en fun-
cién del grupo poblacional en estudio,
en términos generales resulta eviden-
te, a tenor de lo expuesto hasta ahora,
que el TCE es, en nuestro medio, un
grave problema de salud publica, de
caracter epidémico y responsable de
un volumen nada desdefable de se-
cuelas permanentes, sobre todo entre
la poblacién afectada por un TCE mo-
derado o severo.

Asimismo, su importancia patoldgica y
los costes a él asociados, la dificultad
diagnédstica que presenta, asi como
otras consideraciones de caracter prac-
tico, hacen muy deseable la incorpora-
cién de un marcador bioquimico capaz
de orientar al médico clinico respecto
al prondstico y alcance de las lesiones
cerebrales acaecidas en el contexto de
un TCE.
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Hasta el momento se han empleado
diversos marcadores para detectar el
dafio cerebral’.

Enolasa especifica de la neurona

La enolasa especifica de la neurona
(NES) es una enzima del citoplasma de
las neuronas que puede medirse en |i-
quido cefalorraquideo (LCR) o en sue-
ro mediante técnicas de ELISA.

Su vida media es de 24 horas, pero su
alta sensibilidad a la hemdlisis limita
su utilidad como marcador.

Proteina basica de la mielina

La proteina basica de la mielina (MBP)
se encuentra en proporcion elevada en
la mielina del sistema nervioso central
(SNC) pudiéndose determinar su con-
centracion en suero y LCR mediante
ELISA sin que se afecte por la hemdlisis.

Su vida media es de 12 horas, pero so-
lo se eleva de forma significativa en los
TCE graves.

La proteina S-100

Recientemente, la proteina S-100 pa-
rece consolidarse en los estudios apa-
recidos en la literatura médica’ como el
marcador bioquimico capaz de cumplir
los requisitos necesarios para su utiliza-
ciéon en el diagndstico™", monitoriza-
cién®, prondstico™ y determinacion de
la extensién del dafio cerebral®™.

La proteina S-100, empleada como mar-
cador tumoral en melanoma maligno,
es una proteina dimérica de aproxima-
damente 21 kDa. perteneciente a la fa-
milia multigénica de las proteinas fija-
doras de calcio.

Contiene dos subunidades, alfa y beta.
S-100 o/a se localiza en el musculo es-

triado, corazén y rindén. S-100 a/p se
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encuentra en las células de la glia y
S-100 B/ (S-100B) predomina en altas
concentraciones en el citosol de las
neuronas, las células astrogliales y
las células de Schwann'.

Se sabe que esta proteina es capaz
de modular la proteina acidica fibrilar
glial (GFAP) y la unién filamentosa en
neuronas y células de la glia, asi co-
mo la proliferacion de células neuro-
nales.

A causa del metabolismo celular, esta
proteina es liberada en pequenas can-
tidades al torrente sanguineo, provo-
candose una liberacion mayor en caso
de que se produzca dafio celular, como
en el caso de traumatismo craneoen-
cefélico, infarto cerebral, hemorragia
subaracnoidea o dafos a nivel de la
médula espinal®.

También puede detectarse en LCR (ha-
llandose elevada en pacientes afectos
de tumores intracraneales, encefalo-
mielitis aguda, meningitis, hidrocefalia o
brotes de esclerosis multiple) mediante
técnicas de ELISA o inmunoensayos de
electroluminiscencia automatizados™.

En poblacién pediatrica los valores ba-
sales de S-100 son més elevados que
en los pacientes adultos™.

La vida media de esta proteina se cal-
cula entorno a los 80-120 minutos, su
determinacién no se ve afectada por la
hemolisis y permanece estable sin ne-
cesidad de centrifugar y congelar las
muestras inmediatamente tras su ex-
traccion™.

Su corta vida media supone ciertas di-
ficultades practicas como método
diagndstico, pues existe el riesgo cre-
ciente de infradiagnosticar pacientes
que hayan sufrido dafios a nivel cere-
bral cuanta mayor sea el tiempo trans-
currido entre la produccién del trauma-
tismo y la determinacién de S-100B. No



obstante, esa misma caracteristica per-
mite detectar la aparicién de lesiones
secundarias (como por ejemplo hemo-
rragias subaracnoideas) inexistentes en
el momento de recibir las primeras
atenciones médicas®.

Asimismo, los estudios existentes pare-
cen concluir que la determinacién de
S-100p no solo permite detectar la apa-
ricién de dafo cerebral debido a la le-
sién primaria inicial o a lesiones secun-
darias (incluso en TCE moderados o
leves™"), sino que tiene valor prondsti-
co y puede resultar de utilidad en pa-
cientes anestesiados o intoxicados (a
los que es imposible evaluar mediante
la GCS) o en aquellos cuyas pruebas de
imagen resulten dudosas o incoheren-
tes con la clinica observada®.

Objetivo

El objetivo de este articulo consiste
pues en la evaluacién del coste econd-
mico que supone el empleo del mar-
cador bioguimico S-100 en el labora-
torio de urgencias como herramienta
en el proceso de diagndstico y en la
estratificacién de pacientes afectos de
TCE y en la aproximacién al analisis
de costes minimos, coste-beneficio y
coste-efectividad en relacién con otras
pruebas disponibles, fundamental-
mente de imagen.

A pesar de que parecen existir ya en el
momento presente numerosas eviden-
cias en la literatura médica que susten-
tan el uso de este marcador®”#, o in-
cluso la substitucion de ciertas pruebas
de imagen por la determinacién bio-
quimica de proteina S-1008%", escapa
a los objetivos de este trabajo evaluar
si tales acciones son adecuadas desde
un punto de vista cientifico, ético, prac-
tico o de cualquier otra indole.

Nuestra meta consiste Unicamente en
establecer los beneficios o costes eco-

némicos derivados del empleo de esta
técnica analitica adicionada al resto de
pruebas o en substitucién de técnicas
de diagndstico por la imagen si seme-
jante medida se demostrara posible y
deseable teniendo en consideracion el
resto de factores que, inevitablemente,
deberian concurrir (una suficiente evi-
dencia cientifica que avalara su uso, la
adecuada experiencia en el manejo del
marcador, la capacidad de efectuar ta-
les determinaciones con la inmediatez
requerida en el laboratorio de urgen-
cias, etc.).

Aunque todos estos requisitos y consi-
deraciones no se han analizado por-
menorizadamente ni se han demostra-
do alcanzados a la hora de elaborar el
presente documento, consideramos
que conocer el beneficio econémico
que podria llegar a suponer la aplica-
ciéon clinica de la determinaciéon de
S1008 en las circunstancias exploradas
en el presente trabajo constituye en si
mismo un dato Gtil y clarificador que,
cuanto menos, permitiria justificar (o
desestimar) posteriores esfuerzos y es-
tudios orientados bien a mejorar y de-
purar la técnica analitica bien a demos-
trar la practicabilidad de su utilizacion
en el laboratorio de urgencias.

Material y métodos

Para evaluar los beneficios que la de-
terminacion de S-1008 aporta al mane-
jo clinico del paciente, nos apoyaremos
en la utilizacién del bite de informacién
como unidad de medida propuesto
por Horton en su articulo “Diagnostic
Information as a Comodity”#.

Horton plantea y resuelve la necesidad
de medir la informacion clinica ofrecida
por una determinada prueba diagnésti-
ca en base a la cantidad de informacién
adicional util que su realizacién implica
en determinado contexto clinico y en
relacién a otras pruebas ya efectuadas.
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Expresado matematicamente, y de
acuerdo con la teoria de la informa-
cion, se establece el valor diagnéstico
de un test como el logaritmo de la ra-
zén entre la probabilidad postest y la
probabilidad pretest.

Al emplear el logaritmo en base dos la
unidad en la que se obtienen los resul-
tados es el bite de informacién, que
podria definirse como la cantidad de
informacién que dobla la probabilidad
de determinado diagnéstico.

1 bite = logz 2/1

Evidentemente, la informacién diag-
néstica aportada por determinado test
debe considerarse y cuantificarse tan-
to en el caso de que este arroje un re-
sultado positivo como negativo (sien-
do en este Ultimo caso informacién Gtil
para disminuir la certeza de las hipdte-
sis diagndsticas perseguidas hasta el
momento) y, para ello, debe ponderar-
se el grado de informacion aportada
por un resultado positivo o negativo
en funcién de la proporcion en que ta-
les resultados aparecen en la practica
clinica.

|= (Itssrposmvo x P, test positivo T frest negativo X Prest negamvo)
Donde:

|: bites de informacién totales atribui-
bles al test.

st positivo: bites de informacién aportados
cuando el test ofrece un valor positivo.

Prest positivo: probabilidad de que el test re-
sulte positivo.

liest negativo: bites de informacién aporta-
dos cuando el test ofrece un valor ne-
gativo.

Prest negativo: probabilidad de que el test
resulte negativo.
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La utilizacién del bite de informacién
como herramienta auxiliar a la hora de
valorar el beneficio aportado por la
realizacion de determinados procedi-
mientos diagndsticos, sean determina-
ciones analiticas o pruebas de imagen,
resulta tremendamente Util a la hora de
establecer comparaciones entre los
distintos métodos diagndsticos y per-
mite eludir el uso de unidades mucho
méas complicadas de manejar (y cuya
estimacién pudiera resultar mucho mas
aproximada e imprecisa) como los
anos de vida ajustados por calidad
(AVAC) que, pese a su indudable inte-
rés en la evaluacion del resultado de
determinado tratamiento o medida
preventiva, resultan de menor aplicabi-
lidad a la hora de cuantificar la utilidad
de los test diagndsticos.

Los efectos beneficiosos que el prac-
ticar determinada prueba diagndstica
suponga para un paciente depende-
ran no solo de la informacién que es-
ta aporte sino del uso que se de a la
misma, de los protocolos de trata-
miento que se empleen a continua-
cion, etc.

La vision general de todo el proceso
que ofrecen los AVAC, aun siendo tre-
mendamente Util, puede enmascarar y
dificultar la valoracién y el estudio fo-
calizado de determinados pasos inter-
medios vinculados al diagnéstico del
paciente.

Asi, mediante el uso del bite consegui-
mos centrarnos de forma exclusiva en
la valoracién de la prueba como méto-
do para la obtencién de informacién
clinica, sin la interferencia de otros ele-
mentos que desvirtlen la medicién de
su valor informativo influyendo en la
variable cuantificada en Ultima instan-
cia para evaluar dicha valia.

Finalmente, a estos factores de caracter
préctico cabe anadir el deseo de explo-
rar el manejo y promover el uso de esta



unidad de medida, que se nos antoja
una herramienta de enorme utilidad en
la evaluacién de técnicas diagndsticas.

Los datos empleados para efectuar el
estudio econdmico se han obtenido
de la literatura, tanto en lo referente a
sensibilidad, especificidad, valor pre-
dictivo positivo y negativo de distintos
test, prevalencia de las diferentes en-
fermedades asi como en lo tocante a
precios y costes.

El coste de la determinacién de S-100
se basa en los precios establecidos en
el Catalogo del Instituto Catalén de la
Salud (ICS), versién julio 2008.

El coste del resto de pruebas y trata-
mientos tiene su origen en las regula-
ciones del ICS en materia de servicios
sanitarios (resoluciones 24-07-2007 vy
22-2-2008)*#,

Las estimaciones sobre tasa media de
desempleo y salario medio de la po-
blacién espanola se basan en el Eu-
roindice Laboral IESE-Adecco (2007).

Tabla 6. Resumen de

Resultados

Los costes referentes a pruebas diag-
nosticas, estancias hospitalarias y pér-
didas de productividad se resumen en
la tabla 6.

TCE grave

Existen numerosos estudios centra-
dos en evaluar la utilidad de S-100 en
el contexto del TCE grave, si bien son
los estudios de Woertgen et al.®*, Raa-
be et al*? y Li Ning et al? los que
constituyen los fundamentos de la
evaluacion coste-efectividad en el dm-
bito del TCE grave presentados en es-
ta monografia.

Dichos estudios ofrecen valores de
sensibilidad y especificidad, valor pre-
dictivo positivo y valor predictivo nega-
tivo muy parecidos para puntos de cor-
te en la determinacién de S-1008
similares, tiempos de extraccién acep-
tablemente préximos y definiciones de
resultados adversos facilmente equipa-
rables.

costes estimados

Concepto

Coste en euros

Atencién hospitalaria’

Atencién media en Urgencias (hospital del grupo 4) 168,70
Atencién media en Urgencias (hospital del grupo 2) 114,85
Estancia quirdrgica/dia (hospital del grupo 4) 377,55
Estancia quirlrgica/dia (hospital del grupo 2) 275,85
Estancia en UCI/dia (hospital del grupo 4) 950,75
Estancia en hospital de dia/dia (hospital grupo 4) 205,9
Estancia en hospital de dia/dia (hospital grupo 2) 148,75
Pruebas diagndsticas’

Radiografia AP y lateral del craneo 8,00
TAC craneal 71,30
RMN craneal 171,15
Determinacién proteina S-1008 36,78
Costes de productividad?

24 horas de ingreso en observacién | 58,56

'Los costes de atencion hospitalaria y pruebas diagnésticas se basan en las resoluciones del ICS afios 2007

y 2008.

’El coste de productividad se ha calculado en base al salario medio de la poblacion espafiola (1922 €/30 dias)
ajustado por la tasa media de desempleo (8,6%). Euroindice laboral IESE-Adecco 2007.
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Tabla 7. Resumen de conclusiones sobre el poder de la proteina S-100

como predictora de eventos adversos en TCE grave

Estudio Evento Punto de corte Resultado
Woertgen et al.* GOS <4 2,0 ug/l Sensibilidad 82%
n=44 (seguimiento 11 meses) Especificidad 84%
(1999) VPP 87%

VPN 77%
Rabee et al.? GOS <4 2,5 ug/l Sensibilidad 44%
n=282 (seguimiento 6 meses) Especificidad 97%
(1999) VPP 94%

VPN 72%
Li Ning et al.” GOS <4 2,0 ug/! Sensibilidad 72%
n =40 (seguimiento 6 meses) Especificidad 91%
(2004)

GOS: Glasgow outcome scale; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo.

En la tabla 7 se resumen las conclusio-
nes alcanzadas por dichos autores en
sus articulos.

Atendiendo a la fundamental simili-
tud de los resultados obtenidos por
dichos estudios y a criterios de cohe-
rencia en la comparacion de los datos
correspondientes a la determinacién
bioquimica de S-1008 y los de las
pruebas de neuroimagen se ha opta-
do por efectuar todos los célculos en
base a los valores aportados por Wo-
ertgen et al.®.

Los costes derivados del tratamiento y
manejo del paciente en el contexto de
un TCE grave se veran significativamen-
te influidos por una mirfada de factores
frecuentemente independientes del re-
sultado obtenido en las pruebas de
imagen practicadas o en las determina-
ciones bioquimicas efectuadas.

El tiempo de ingreso en UCI, los costes
quirtrgicos, las pérdidas de productivi-
dad, etc. dependeran fundamental-
mente de la gravedad del TCE y de sus
complicaciones clinicas o de las lesio-
nes concomitantes adicionales que
presente el paciente, siendo todos
ellos factores no siempre relacionados
con la precision del método diagnosti-
co empleado.
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El estudio de todos estos factores y de
sus implicaciones econémicas precisa
de un andlisis de amplios horizontes
que escapa al modesto alcance de es-
te articulo.

Existe, sin embargo, una contribucién
al incremento o decremento de los
costes del manejo del paciente afec-
to de TCE grave que resulta directa-
mente atribuible a las pruebas diag-
nésticas empleadas en su diagnédstico
y cuyo estudio supone, cuanto me-
nos, el primer paso y punto de parti-
da hacia investigaciones mas ambi-
ciosas. Se trata, evidentemente, del
propio coste econdmico de dichas
pruebas, o, para ser precisos, del cos-
te de los bites de informaciéon que
aportan dichas pruebas.

Para conocer el coste real de los bites
de informacion de las pruebas de
imagen y la determinacion bioquimi-
ca de S-100 la comparativa entre los
distintos métodos diagndsticos no
debe efectuarse de modo indepen-
diente, sino a partir de la informacién
ya disponible (es decir, de la probabi-
lidad pretest) ofrecida por la evalua-
cién clinica mediante la GCS, efectua-
da con anterioridad e imprescindible
para la clasificacion del TCE como
grave.



Asi pues, a partir de los datos indivi-
dualizados de cada paciente ofrecidos
por Woertgen et al. en su articulo, se
divide la poblacion en dos grupos: el
grupo A, constituido por aquellos pa-
cientes cuya evaluacion mediante la
GCS llevaria a considerarlos de peor
prondstico; y el grupo B, formado por
el resto de individuos.

Las predicciones de buen o mal pro-
ndstico, basadas en la escala del coma
de Glasgow (GCS) (tabla 1), la determi-
nacién de S-100 o la escala de grada-
cion de Marshal de los resultados de la
TAC (MCTC) (tabla 3) se comparan con
los eventos presentados a los seis me-
ses por los pacientes, que son cuantifi-
cados mediante la escala de resultados
de Glasgow (GOS) (tabla 4).

Los pacientes del grupo A tienen una
probabilidad pretest (basada en la GCS)
de presentar efectos adversos del 64%
(14 de 22 pacientes) mientras que los pa-
cientes del grupo B presentan una pro-
babilidad del 32% (6 de 19 pacientes).

En los pacientes del grupo A el porcen-
taje de resultados positivos (S-100 >
2,0 g/l) indicativos de mal prondstico
basado en la determinacién de pro-
teina S-100 fue del 50% (11 sobre 22)

mientras que en el grupo B fue del 32%
(6 sobre 19).

Asimismo, el prondstico en base a la es-
cala de gradacion de Marshal para va-
loracion del resultado de la TAC clasifi-
ca a los individuos en el grupo A como
positivos (resultado entre 4-6) en el 50%
de los casos (11 de 22) y en el 26% de
los casos (5 de 19) en el grupo B.

El célculo del valor predictivo positivo
(VPP)28 y valor predictivo negativo
(VPN)28 de S-100 y TAC para cada uno
de los grupos se resume en la tabla 8.

Célculo de bites de informacién

. probabilidad postest
- 109 probabilidad pretest

Las probabilidades postest son los va-
lores predictivos positivos de cada
prueba, al aplicarla en el grupo corres-
pondiente. La probabilidad pretest es
0,64 y 0,32 para los grupos Ay B, res-
pectivamente.

Ademas, debemos calcular el valor
aportado por las pruebas con resultado
negativo, siendo en este caso la proba-
bilidad pretest el inverso del valor em-

Tabla 8. Poder predictivo de eventos adversos' de la proteina S-1008 y TAC?

en TCE grave tras clasificacién pronéstica previa en base a GCS®

Grupo A* S-1008 TAC
VPP® 0,91 (10/11) 0,73 (8/11)
VPN’ 0,64 (7/11) 0,45 (5/11)

Grupo B® S-1008 TAC
VPP 0,67 (4/6) 0,60 (3/5)
VPN 0,85 (11/13) 0,79 (11/14)

'Resultado en la GOS (Glasgow Outcome Scale) inferior a 4.
*Tomografia axial computarizada: resultado 4-6 empleando la escala de gradacién de Marshal.

°Escala del coma de Glasgow: resultado 3-5.

‘Probabilidad de resultados adversos 64% en base a GCS.

*Probabilidad de resultados adversos 32% en base a GCS.

VPP: valor predictivo positivo. Del total de pacientes identificados como positivos por la prueba aquellos
que presentaron eventos desfavorables.

VPN: valor predictivo negativo. Del total de pacientes identificados como negativos por la prueba aquellos
que presentaron eventos favorables.
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pleado anteriormente (0,36 grupo Ay
0,68 grupo B) y la probabilidad postest
el valor predictivo negativo de la prue-
ba en cuestion.

Finalmente, estos resultados deberan
ponderarse en funcién de la probabili-
dad de que la prueba analizada arroje
un resultado positivo o negativo.

— Grupo A:

Determinacién de proteina S-100p:

0,91 0,64
=05 |:Logz<064>}+05 |:|-092<O 36>:|

Escala Marshal TAC:

-osfin (82 05 [io (2]

— Grupo B:

Determinacién de proteina S-100p:

0,67 0,85
I =0,32|Log,| === 0,32 +0,68|Log, |\ 574 0,68

Escala Marshal TAC:

0,60 0,79
I=0,2(Log, 032 +0,74|Log, 068,

Los bites de informacion obtenidos
por los distintos métodos diagndsticos
se resumen en la tabla 9.

I—I

Asi pues, considerando el coste esta-
blecido para la realizacién de una TAC
y la determinacién de S-100 , podemos
calcular el precio real de cada bite de
informacion.

En los pacientes cuyo resultado en la
GCS esté comprendido entre 3y 5, el
coste econdmico que supone cada bi-
te adicional de informacién aportado
por la determinacién de S-100 es de
53 €, mientras que el coste de cada bi-
te de informacién aportado por la rea-
lizacidon de una TAC es de 279 €

En el grupo con una puntuacién en la
GCS entre 6 y 8 el coste econémico
que supone cada bite adicional de in-
formacién aportado por la determina-
cién de S-100 es de 66 €, mientras que
el coste de cada bite de informacién
aportado por la realizacion de una TAC
es de 180 €

Finalmente, el coste econdémico que
supone cada bite adicional de informa-
cién aportado por la determinacion de
S-100 es de 58 €en los pacientes cuyo
resultado en la GCS se encuentra entre
3y 8y de 222 €por cada bite de infor-
macién aportado por la realizaciéon de
una TAC.

TCE leve

De nuevo, son diversos los estudios
que abordan la utilidad de la protei-
na S-100p como marcador de lesién
cerebral en pacientes con TCE leve
segun los resultados obtenidos por la

GCS.

Tabla 9. Bites de informacién obtenidos mediante determinacién de S-1008 y TAC

para el total y cada uno de los grupos pronésticos'

Grupo A Grupo B Total
Bites de Informacion S-100B 0,693935 0,56005952 0,631895143
Bites de Informacion TAC 0,2558765 0,39586698 0,320750137

'Los bites de informacién aportados por cada método diagnéstico en cada uno de los grupos prondsticos
y el total de pacientes estan ponderados en base al nimero de casos.
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Tabla 10. Resumen de conclusiones sobre el poder de la proteina S-100 como predictora

de eventos adversos en TCE leve

Estudio Valoracién Punto de corte | Resultado

Ingebrigtsen et al.? Test neuropsicolégico 0,2 ug/! Dificultades

n =50 (1999) a los tres meses en la memorizacién,
procesamiento de la
informacion y atencion
en pacientes S-100B
positivos

Herrmann et al.*® Test neuropsicolégico 0,14 ug/l Sensibilidad 65%

n =69 (2001) a los seis meses Especificidad 88%

De Kruijk et al.* Presencia de 0,3 ug/I Recuperacion total

n = 107 (2001) sintomatologia en los pacientes por

a los seis meses debajo del punto de corte
Savola y Hillbom® Presencia de 0,2 ug/L Sensibilidad 92%
n =199 (2003) sintomatologia a los Especificidad 41%
30 dias.

Stranjalis et al.® Vuelta al trabajo 0,15 ug/l Sensibilidad 74%

n = 100 (2004) en una semana Especificidad 80%

Poli-de-Figueiredo et al.” | TAC alterada 0,1 ug/l Sensibilidad 100%

n = 50 (2006) Especificidad 20%
VPP 15%
VPN 100%

Biberthaler et al.” TAC alterada 0,1 ug/! Sensibilidad 100%

n =52 (2001) Especificidad 40,5%

Egea-Guerrero et al.” TAC alterada 0,105 ug/! Sensibilidad 100%

n = 45 (2008) Especificidad 21,6%
VPN 100%

Eun-Jee Oh et al.™® TAC o RMN alterada 0,105 ug/I Sensibilidad 84,8%

n = 183 (2007) Especificidad 74,3%
VPP 86,2%
VPN 72,2%

Biberthaler et al.t TAC alterada 0,1 ug/! Sensibilidad 99%

n = 1309 (2006) Especificidad 30%
VPP 10%

VPN 99,68%

GOS: Glasgow outcome scale; TAC: tomografia axial computarizada; VPN: valor predictivo negativo;

VPP: valor predictivo positivo.

Los estudios mas significativos y sus re-
sultados se resumen en la tabla 10.

De las diez publicaciones destacadas
en la tabla 10 los cinco Ultimos articu-
los, de aparicién generalmente més
reciente, poseen caracteristicas y resul-
tados relativamente similares, que faci-
litan su comparacion y parecen indicar
una tendencia comun.

En lugar de emplear curvas ROC para
determinar el punto de corte que ofrez-
ca la mayor sensibilidad y especificidad
posibles se tiende a determinar el per-
centil 95 de la poblacién a partir de
determinaciones efectuadas en volunta-
rios sanos y a estudiar el comporta-
miento de ese punto de corte en pa-
cientes afectos de TCE, haciendo
hincapié en el elevado valor predictivo
negativo de la pruebay, por tanto, la ca-
pacidad de sustituir la TAC en la aten-
cion de este tipo de pacientes.
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Es por eso que, en esta ocasién, la
determinacién del coste de los bites
de informacién no parece un indica-
dor adecuado para aproximarnos al
anélisis de coste-efectividad de la
proteina S-100B. La objecion funda-
mental estriba en el valor radicalmen-
te distinto que un diagndstico falsa-
mente positivo o falsamente negativo
supone.

En lugar de eso, hemos optado por
efectuar anélisis incrementales, esti-
mando el coste sobreafiadido que im-
plicaria adoptar determinado protoco-
lo para diagnosticar a un solo paciente
adicional que mediante el empleo de
otros protocolos diagnésticos no seria
detectado.

Anélisis incremental comparando
la determinacién de S-1008
frente a TAC

Para este estudio hemos definido dos
protocolos diagndsticos hipotéticos:

— Modelo A (conservador):
Se realiza TAC.

Si la TAC es negativa permanece en
observacién durante 24 horas.

Consideraremos que este modelo tie-
ne una Sensibilidad, Especificidad, VPP
y VPN del 100%

— Modelo B (S-100p):

Se determina S-100p.

Si el valor detectado en el paciente es-
ta por debajo del punto de corte (0,1
ug/l) es dado de alta.

Si el valor supera el punto de corte se
realiza TAC.

También en esta ocasion, en aras de la

coherencia interna de los datos, se ha
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procurado no mezclar la informacion
procedente de distintas fuentes. Asi,
atendiendo al notable tamafio mues-
tral del estudio y a sus caracteristicas
(prospectivo, multicéntrico, de reciente
realizacién, etc.), hemos efectuado los
célculos de coste-efectividad corres-
pondientes basandonos exclusivamen-
te en la informacién aportada por el
trabajo publicado en 2006 por Peter Bi-
berthaler et al’, en el que el autor de-
fiende la posibilidad de sustituir la
practica de la TAC por la determina-
cién de S-1008.

— Desglose de costes:
Véanse las tablas 11y 12.

— Analisis incremental:

Coste A — Coste B

Al= Efectividad A — Efectividad B
Al (386,95-211,21) 17574 51919
T (100-99,68) 032 T

El coste que cada paciente detectado
por el modelo A que hubiera pasado
inadvertido mediante el uso del mode-
lo B supone es de aproximadamente
550 €.

Dicho de otro modo, cada 550 €inver-
tidos de més mediante el uso del mo-
delo A supondréan el diagnéstico de un
paciente adicional que, de otro modo,
habria sido infradiagnosticado.

Anaélisis incremental comparando
la determinacién de S-1008
frente a TAC y RMN

Para estudiar las diferencias entre estos
dos modelos diagnésticos se han em-
pleado los datos de Eun-Jee Oh et al.®
publicados también en 2006, que esta-
blece un valor predictivo positivo (VPP)
para la determinacién de S-100 del
72,2%.



Tabla 11. Desglose de costes/paciente del Modelo A

Elementos del modelo A: Coste Frecuencia Total
Atencién media en Urgencias 114,85 x1 114,85
Radiografia AP y lateral del craneo 8,00 x1 8,00
TAC Craneal 71,30 x1 71,30
Observacion 24 horas si TAC negativa 148,75 x0,93 192,80
+58,56
Coste total del modelo A: 386,95 €
Tabla 12. Desglose de costes/paciente Modelo B

Elementos del modelo B Coste Frecuencia Total
Atencién media en Urgencias 114,85 x1 114,85
Radiografia AP y lateral del craneo 8,00 x1 8,00
Determinacién proteina S-1008 36,78 x1 36,78
TAC craneal si S-100p positiva 71,30 x0,72 51,58
Coste total del modelo B 211,21 €

AP: anteroposterior; TAC: tomografia axial computarizada.

El decremento en el valor predictivo
positivo descrito en este estudio res-
pecto al resto de publicaciones que
emplean anélogos puntos de corte se
debe probablemente a la mayor capa-
cidad de deteccion de lesiones me-
diante técnicas de RMN.

Eun-Jee Oh describe que a los pacien-
tes con TAC sin hallazgos patoldgicos
se les realizé una RMN de confirma-
cién, pero no explicita en que nimero
de casos ello fue necesario. Para dise-
Aar un Modelo A similar al empleado
por Eun-Jee Oh como gold estandar
consideraremos, en base a otros estu-
dios®*¥, que entorno a un 20% de las
lesiones cerebrales agudas postrauma-

ticas detectadas por RMN pasan des-
apercibidas a la TAC.

De los 101 pacientes que conforman el
estudio de Eun-Jee Oh, 66 resultaron
negativos para TAC y RMN. Estos 66
pacientes fueron sometidos pues a una
RMN tal y como se establece en su
protocolo.

De los 35 pacientes detectados me-
diante la combinacién de ambas téc-
nicas de imagen estimamos pues
que un 20% (1,7) precisaron la reali-
zacién adicional de una RMN mien-
tras que el 80% restante (33,3) fueron
diagnosticados directamente me-
diante TAC.

Tabla 13. Desglose de costes/paciente modelo A

Elementos del modelo A Coste Frecuencia Total
Atencién media en Urgencias 114,85 x1 114,85
Radiografia AP y lateral del crdneo 8,00 x1 8,00
TAC craneal 71,30 x1 71,30
RMN 171,15 x0,67 192,80
Coste total del modelo A 308,82 €

AP: anteroposterior; RMN: resonancia magnética nuclear; TAC: tomografia axial computarizada.
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Asi pues, la frecuencia de TAC realiza-
das por paciente fue de 1 mientras que
la de RMN fue de 0,67 (67,7/101).

— Desglose de costes:

En la tabla 13 se muestra el desglose
de costes por paciente del modelo A.

El modelo B permanece inalterado (ta-
bla 12).

— Anélisis incremental:

Coste A — Coste B

Al= Efectividad A — Efectividad B

Al (308,82-211,21) 287,61
© (100-72,2) 278

=10,35€

El coste que cada paciente detectado
por el modelo A que hubiera pasado in-
advertido mediante el uso del modelo B
supone es de aproximadamente 10,35 €

Dicho de otro modo, cada 10,35 €in-
vertidos de mas mediante el uso del
modelo A supondrén el diagnéstico de
un paciente adicional que, de otro mo-
do, habria sido infradiagnosticado.

Elementos de discusién
Limitaciones

A nuestro modo de ver, las principales
objeciones que pueden elevarse frente
a cualquier estudio de valoracién eco-
ndémica estriban fundamentalmente en:

— El'modo empleado para estimar los
costes econémicos.

— Los costes no incluidos en la esti-
macion.

— La utilidad y aplicabilidad del estu-
dio y la justificacion de la eleccién
de sus metas.
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Estimacién de costes

La estimacién de costes de este y cual-
quier otro estudio constituye invaria-
blemente una aproximacién a la reali-
dad siempre susceptible de mejora.

Los datos econdmicos (precio de
pruebas, productividad laboral, etc.)
se basan en datos relativamente re-
cientes (2007 y 2008) cuyas variaciones
es previsible que no sean significativas
en el momento de la redaccion de es-
te articulo.

La productividad perdida se ha calcula-
do en base al salario medio ajustado
por la tasa de desempleo, sin tener en
cuenta diferencias epidemiolégicas
basadas en el sexo, la edad o la profe-
sién y nivel socioeconémico que, sin
duda, tendran una importante influen-
cia tanto en la incidencia de TCE como
en el salario del trabajador.

No obstante, al afectar los TCE funda-
mentalmente a poblacién en la edad
activa (los datos sobre TCE en edades
pediatricas no se han empleado para la
realizacion de este trabajo) creemos
que nuestra aproximacion puede resul-
tar valida.

Los datos médicos recopilados de la li-
teratura (incidencia de TCE, sensibili-
dad y especificidad de pruebas diag-
nésticas, etc.) a partir de los cuales se
ha desarrollado el estudio son también
susceptibles de variacién entre distin-
tas poblaciones o centros de salud. El
establecimiento de un punto de corte
distinto en la determinacién de S-1008,
sin ir mas lejos, puede alterar radical-
mente cualquier célculo efectuado.

Asi pues, comprendiendo estas limita-
ciones y conocedores de la dificultad
de extrapolar estos anélisis de un me-
dio a otro, se ha primado la coherencia
interna de los datos empleados, efec-
tuando los computos para escenarios



independientes en lugar de construir
un modelo general global que, proba-
blemente, hubiera resultado igualmen-
te ineficaz a la hora de extrapolarse a
casos particulares concretos.

Costes no incluidos

De igual forma, la inclusién de todos los
posibles costes computables en cual-
quier estudio resulta una utopia irreali-
zable.

Probablemente, de entre todos los cos-
tes que no se han tenido en cuenta a la
hora de realizar este estudio, aquellos
referidos a la calidad de vida del pa-
ciente son los que mayor peso tendrian
y los que mas dificultad presentan en su
cuantificacién.

Utilidad y aplicabilidad del estudio

Como se ha mencionado anteriormen-
te, una de las limitaciones més impor-
tantes de este trabajo es la dificultad
de efectuar un anélisis de costes que
resulte aplicable a realidades concretas
tan dispares entre si como las que po-
demos encontrar al abordar el estudio
del diagndstico y manejo del TCE.

Existiran diferencias epidemioldgicas
que alteraran la gravedad de los TCE
atendidos en cada centro hospitalario,
su etiologia, y la sensibilidad y especi-
ficidad que las distintas pruebas diag-
nésticas sean capaces de alcanzar al
emplearlas en dicho medio concreto.

Asimismo, la alteracién de los puntos
de corte o las diferencias entre los pro-
tocolos de atencién del paciente con
TCE comportarian importantes reper-
cusiones en el célculo de los costes
efectuados.

Aun asi, aceptando su caracter orienta-
tivo, creemos que estos primeros pasos
en el estudio de los costes relativos al
diagnéstico de una patologia de indu-

dable impacto como es el TCE median-
te un método relativamente novedoso
como es la determinacion de S-1008
pueden revestir cierto interés.

Anélisis de resultados

El resultado més sorprendente a nues-
tro criterio es el insignificante ahorro
que se consigue mediante la determi-
nacion de S-100B frente a la combina-
cién de TAC y RMN.

Evidentemente, tales estimaciones no
tienen en cuenta otros impedimentos
de caracter logistico y practico que, co-
rrectamente considerados, contribui-
rian a incrementar la diferencia de cos-
te entre ambos métodos.

También es probable, como sugieren
algunos autores, que la ineficacia de la
TAC a la hora de detectar cierto tipo
de lesiones altere los célculos de sen-
sibilidad, especificidad, VPP y VPN de
S-100p.

Conclusiones

En TCE graves el coste de los bites de
informacién aportados por TAC res-
pecto al prondstico del paciente a los
11 meses es 3,8 veces superior al de
los generados mediante la cuantifica-
cién de S-100pB. Evidentemente la de-
terminacion de S-100B no aporta da-
tos adicionales como la localizacién o
las caracteristicas de la lesién que pue-
den resultar indispensables para el cli-
nico que ordena la TAC (para decidir,
por ejemplo, el abordaje quirdrgico
optimo).

En TCE leves la determinacién de
S-100B podria suponer el ahorro en la
realizacién de hasta un 30%*" de TACy
el alta inmediata de pacientes cuyos ni-
veles en sangre de este marcador se
encontraran por debajo del punto de
corte establecido.
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Aun asi, el ahorro que esta politica su-
pone (550 €por cada paciente infradiag-
nosticado) no parece demasiado eleva-
doy probablemente no compensaria los
costes adicionales que estos errores
diagnésticos podrian llegar a generar.

De hecho, aunque en esta monografia
no se han cuantificado ni comparado,
creemos que, si atendemos a los impor-
tantisimos costes y al impacto vital y so-
cial que las consecuencias de los trau-
matismos craneoencefélicos suponen,
con toda probabilidad, el mayor ahorro
obtenible mediante la determinacién
de S-100p8 probablemente se consegui-
ria adicionando esta prueba al resto de
medios diagndsticos ya existentes y
aprovechando sus ventajas caracteristi-
cas (inmediatez, vida media corta que
permite la monitorizacién del paciente
mediante determinaciones seriadas®,
etc.) para conseguir un mejor manejo y
una optima evolucion del paciente.
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