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Economische evaluaties in de gezondheidszorg

L. ANNEMANS

Zijn de kosten van preventieprogrammas in verhouding tot de
effecten op de gezondheid? Wordt het geld van nieuwe inter-
venties voor een ziektebeeld, efficiént gebruikt? En is een be-
handeling met bewezen werkzaamheid ook werkelijk effectief?
Over deze en andere vragen buigen gezondheidseconomen zich.
Het instrument waarmee zij hierop een antwoord willen vin-
den, is de ‘gezondheidseconomische evaluatie’. Dit artikel be-
licht de principes ervan en besteedt vooral aandacht aan de
gezondheidseconomische evaluatie van preventie. (ML)

De economische wetenschap dankt haar bestaan aan de
schaarsheid van middelen. Inderdaad, de behoeften van
de mens zijn per definitie oneindig. Maar de middelen om
aan die behoeften te voldoen, zijn beperkt . Voor gezond-
heidseconomen geldt uiteraard hetzelfde. Zonder budget-
beperking in de gezondheidszorg kunnen alle nieuwe en
bestaande preventieve en curatieve therapieén naar belie-
ven worden toegepast, zelfs als hun ad-
ditioneel effect op de gezondheid zeer
Kklein is.

Uiteraard is dit niet het geval, want de
budgetten zijn beperkt. Zelfs al groeien
de budgetten, dan is die groei klein. Voor
het beleid is het bijgevolg een uitdaging
om binnen het kader van de schaarse

De stap tussen werkzaamheid en
effectiviteit is soms groot. Aan-
tonen dat bepaalde behandelin-
gen werkzaam zijn, is relatief

eenvoudig. Maar om te weten of

nomische evaluatie **. Deze techniek verenigt methoden
uit verschillende wetenschappelijke disciplines: genees-
kunde, farmacologie, epidemiologie, statistiek, psycholo-
gie en economie °. Belangrijk om weten is dat zonder
degelijk klinisch onderzoek een gezondheidseconomische
evaluatie niet mogelijk is (zie verder). Als in een dergelij-
ke evaluatie geneesmiddelen betrokken zijn, dan spreken
we van een farmaco-economische evaluatie.

In dit artikel belichten we de principes van de gezond-
heidseconomische evaluaties. We besteden hierbij vooral
aandacht aan de gezondheidseconomische evaluatie van
preventie.
Economische evaluaties
Werkzaamheid, effectiviteit en efficiéntie

We verduidelijken eerst een aantal begrippen die in het
jargon van economische evaluaties vaak
voorkomen, maar even vaak verkeerd
gebruikt worden. Daar waar klinische
studies uitspraken doen over de werk-
zaamheid en de effectiviteit van behan-
delingen, doen economische evaluaties
uitspraken over de efficiéntie van be-
handelingen.

die behandeling ook werkelijk ef-

middelen, toch de best mogelijke ge-
zondheid te produceren. Er moet dus
worden afgewogen wat wél en niet kan
binnen het democratisch vastgestelde
budget *.

We kunnen trouwens nog verder gaan.
De kosten en effecten van investeringen
in de gezondheidszorg kunnen ook vergeleken worden
met deze van maatregelen in andere sectoren (verkeers-
veiligheid, milieu enzovoort). Aan de hand van deze ver-
gelijking kan de fundamentele discussie worden gestuurd
over de maatschappelijke wenselijkheid van meer geld
voor de gezondheidszorg in zijn geheel, ten koste van an-
dere sectoren.

Het instrument dat de kosten en effecten van interventies
in de gezondheidszorg onderzoekt, is de gezondheidseco-

fectief is, zijn er lange en moeilij-
ke studies nodig, met eindpun-
ten die voor de patiént en de maat-
schappij écht relevant zijn.

Werkzaamheid (‘Efficacy’ in het Engels)
slaat op het potentiéle nut van een be-
handeling. Men toont in scherp gecon-
troleerde omstandigheden aan dat een
behandeling een bepaald gewenst effect
heeft '. Dikwijls doet men dat op ‘in-
termediair’ niveau: daling van bloed-
druk, glucosespiegels, cholesterolwaarden enzovoort.
Uitspraken over effectiviteit (‘doeltreffendheid’ of ‘effecti-
veness’ in het Engels) gaan een stap verder. Een product
dat werkzaam is in een gecontroleerde omgeving is pas
effectief als het ook ‘werkt’ in een normale klinische om-
geving (‘daily clinical practice’). Dit veronderstelt dat de
patiént op de juiste manier wordt behandeld, trouw is aan
de therapie gedurende de voorgeschreven periode, de ne-
veneffecten kan verdragen enzovoort.
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De stap tussen werkzaamheid en effectiviteit is soms groot.
Aantonen dat bepaalde behandelingen werkzaam zijn, is
relatief eenvoudig. In de preventie van osteoporose bij-
voorbeeld kan worden onderzocht of een bepaalde thera-
pie de botdensiteit handhaaft. Maar om te weten of die
behandeling ook werkelijk effectief is, zijn er lange en moei-
lijke studies nodig, met eindpunten die voor de patiént en
de maatschappij écht relevant zijn (het vermijden van breu-
ken, de toename van kwaliteit van leven, de toename van
de levensverwachting).

‘Efficiéntie’ (doelmatigheid) kunnen we
definiéren als de verhouding tussen de
‘inputs’ (opgeofferde middelen) en de

Een belangrijk probleem is de keu-
ze van een effectiviteitsmaatstaf.

Kosteneffectiviteitstudie

We kunnen preventieprogramma’s hetzij onderling verge-
lijken, hetzij ten opzichte van ‘geen preventie’. Een logi-
sche effectiviteitsmaatstaf in de preventie van hartaanvallen
is bijvoorbeeld het ‘aantal vermeden hartaanvallen’. Zeggen
dat preventie de moeite loont omdat het tot minder hart-
aanvallen leidt, is echter te voorbarig. Andere factoren spe-
len immers mee: wat is het absolute risico van hartaanvallen
in de beschouwde populatie? En wat is de relatieve ver-
mindering van dit risico? Stel dat het
absolute risico 20 % is op tien jaar en
dat dit door preventie met 40 % (rela-
tief) kan dalen. We hebben echter een

De nadruk ligt vaak op levensver-

‘outputs’ (bereikte resultaten) van een
investering. Meestal geven nieuwe in-

lenging, maar deze parameter be-

probleem: we weten niet wie tot de 20 %
behoort. We moeten dus 100 patiénten

antwoordt onvoldoende aan de

terventies in de gezondheidszorg aan-
leiding tot hogere kosten én een betere
effectiviteit in vergelijking met wat er
aan therapieén reeds voorhanden is. Een economische eva-
luatie onderzoekt de verhouding tussen die extra kosten en
de effecten. Daarbij zoekt ze uit of het geld dat in een nieu-
we interventie voor een ziektebeeld wordt geinvesteerd, ook
efficient wordt gebruikt. Met andere woorden: we stellen
ons de vraag of we dat geld niet beter besteden aan andere
nieuwe interventies voor andere ziektebeelden die op ter-
mijn efficiénter zijn. Om uitspraken te kunnen doen over
efficiéntie, moeten we in een economische evaluatie eerst
alle consequenties van de vergeleken acties of interventies
in rekening brengen. En daar komt heel wat bij kijken. Een

actueel voorbeeld is de preventie van hartaanvallen.

Efficiént gezondheid produceren

Vaak wordt onterecht gedacht dat gezondheidseconomie
draait rond het besparen van middelen. Gezondheids-
economie wil integendeel zo efficiént (lees: kosteneffec-
tief) mogelijk gezondheid produceren °. Af en toe wordt
de interventiekost van preventieve maatregelen volledig
teruggewonnen op de besparingen van vermeden ziekte.
Dit noemen we nettobesparende investeringen. Voorbeel-
den zijn pneumokokkenvaccinatie bij ouderen ” en eradi-
catie van Helicobacter ®.

Meestal zijn aan preventieve campagnes ook nettokosten
verbonden. Men behandelt veel mensen immers preven-
tief om er slechts enkele te kunnen helpen. Ook de zoge-
naamde ‘survival paradox’ brengt langer kosten met zich
mee. Want mensen leven ook langer dankzij de preven-
tieve campagne. In dergelijke gevallen voert men een kos-
teneffectiviteitstudie uit om de nettokosten af te wegen
tegen de effecten.
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definitie van gezondheid.

gedurende jaren preventief behandelen
om acht patiénten (40 % van 20) te red-
den van een hartaanval. Dit betekent dat
we 12,5 mensen preventief moeten behandelen om bij één
persoon een hartaanval te voorkomen (Number Needed to
Treat (NNT) =12.,5).

Wat is hier de werkelijke betekenis van effect? Het effect
zegt iets over de mortaliteit na hartaanvallen en de ver-
minderde levensverwachting bij niet-fatale hartaanvallen.
Acht patiénten met een vermeden hartaanval op 100 leve-
ren een besparing op voor de openbare financiering van
de gezondheidszorg. Maar die mensen leven gemiddeld
langer, waardoor ze op termijn meer gaan kosten °! Het is
duidelijk dat om opgeofferde middelen en nettoresultaten
van een medische interventie (zoals preventie van hart-
aanvallen) te vergelijken met die van een alternatieve in-
terventie (bijvoorbeeld geen preventie) een grondige studie
nodig is die veel verder gaat dan het eenvoudig berekenen
van het NNT.

De moeite?

Waarom al die moeite? Omdat, als zou blijken dat een gro-
te kost slechts beperkte baten oplevert, we hetzelfde geld
wellicht beter kunnen besteden. Een voorbeeld: Salzman
et al. toonden aan dat een tweejaarlijkse screening van
borstkanker bij vrouwen tussen 50 en 69 jaar een kosten-
effectenverhouding geeft van 21 000 dollar per gewonnen
levensjaar "°. Screenen kost inderdaad geld. Maar een deel
van die investering wordt teruggewonnen via de vroegde-
tectie van carcinoma (vermijden van kosten van gevor-
derde ziekte bij een aantal patiénten). Aan de andere kant
verlengt screening ook mensenlevens (aangetoond in pro-
spectieve studies). Als men de lat voor iedereen op 40 jaar
legt, dan zal de verhouding tussen de kosten en effecten



van screening veel hoger (dus slechter) liggen, met name
112 000 dollar per gewonnen levensjaar. De reden is dat
in de strategie ‘screenen vanaf 40 jaar’ veel meer vrouwen
gescreend moeten worden om bij één vrouw borstkanker
te ontdekken. De strategie ‘screenen vanaf 50 jaar’ is dus
economisch meer verantwoord, want men besteedt min-
der geld per gewonnen ‘eenheid van gezondheid’ (in casu
een extra levensjaar). Merk op dat ‘een extra levensjaar’
niet de ideale parameter is van gezondheidswinst, omdat
deze parameter geen rekening houdt met de kwaliteit van
leven (zie verder).

Klinisch onderzoek als basis

De gegevens waarop economische eva-
luaties stoelen, komen van klinisch on-
derzoek naar de effecten van alternatieve
behandelingen. Zonder klinisch on-
derzoek is het onmogelijk een degelij-
ke economische studie te realiseren.
In de preventie van hartaanvallen zal een
definitief antwoord enkel komen van een
goedgeorchestreerde, grootschalige pro-
spectieve studie waarin klinische en eco-
nomische parameters en de parameter
‘kwaliteit van leven’ zijn opgenomen. Een alternatief is de

medische beslisboom of de Markov-analyse (zie blz. 455).
M et hodiek

De basisprincipes van een kosteneffectiviteitanalyse zijn

relatief eenvoudig. Het harde labeur zit 'm vooral in het

verzamelen van de gegevens. Die dienen om de basisprin-

cipes in te vullen. Nochtans is een goed begrip van deze

principes belangrijk voor een juiste interpretatie van ge-

publiceerde onderzoeksresultaten.

Een kosteneffectiviteitstudie vergelijkt ‘het kostenverschil

tussen twee behandelingen’ met ‘het verschil in effectivi-

teit tussen diezelfde twee behandelingen’. Het kostenver-

schil gedeeld door het verschil in effectiviteit noemen we

de incrementele kosteneffectiviteitratio.

Een kosteneffectiviteitanalyse omvat drie stappen:

1) de berekening van het verschil in kosten (Cp«-Cy): A*
is een preventieve campagne, A is geen preventie,

2) de berekening van het verschil in effectiviteit (E+-E,),

3) de berekening van de incrementele kosteneffectiviteit-
ratio (Cp«-Cp)/(Eg+-Ep).

Hierna vergelijken we opnieuw de twee concurrerende be-

handelingen: een nieuwe behandeling A* en een bestaan-

de behandeling A. Beide zijn geschikt voor de behandeling

Niet zozeer de finale uitkomst van
de economische evaluatie is van
belang, belangrijker is dat het pro-
ces van economisch evalueren in-
zicht brengt in de kennis en mo-
gelijke gevolgen van alternatieve

handelswijzen.
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van eenzelfde ziekte, maar verschillen qua kostprijs en ef-
fectiviteit.

Stap 1: verschil in kosten berekenen

In een eerste stap berekenen we het kostenverschil tussen
een nieuwe (A*) en de bestaande behandeling (A). Dat
verschil is de incrementele kost. Andere veelgebruikte ter-
men zijn ‘nettokost’, ‘bijkomende kost’ of ‘additionele kost'.
De incrementele kost is dus gelijk aan de totale kost van
A* verminderd met de totale kost van A. Hierbij houden
we rekening met: (1) de kosten van de behandeling stric-
to sensu (de aankoopprijs van een geneesmiddel), (2) de
kosten veroorzaakt door de behandeling (een extra test die
moet worden gecombineerd met de toe-
diening van de nieuwe behandeling),
(3) de kosten vermeden door de nieu-
we behandeling (hospitalisatie, andere
geneesmiddelen, tests, interventies en
dergelijke). Deze kosten zijn zogenaam-
de directe medische kosten. Daarnaast zou
men ook andere kosten in rekening kun-
nen brengen, namelijk de directe niet-me-
dische kosten (bijvoorbeeld de tijd van
verzorgende familieleden) en de kosten
door productiviteitsverlies (de gemiddelde patiént die A krijgt,
is gemiddeld meer afwezig van het werk).

Om de totale verwachte kosten met A* en A te kunnen be-
rekenen, hebben we twee mogelijkheden. Ofwel halen we
de nodige gegevens rechtstreeks uit een prospectieve stu-
die, ofwel maken we gebruik van een besliskundig model
waarin gegevens over klinische probabiliteiten gecombi-
neerd worden met kostengegevens. Dit is onvermijdelijk
bij de vergelijking van behandelingen met kosten en ef-

fecten op lange termijn.

Stap 2: verschil in effectiviteit berekenen

In een tweede stap berekenen we het verschil in effectivi-
teit tussen A* en A. We noemen dit de incrementele effec-
tiviteit. In het eenvoudigste geval is dit het rechtstreekse
resultaat van een prospectieve gerandomiseerde klinische
studie. In kanker- en aids-onderzoek is ‘overleving’ de pri-
maire uitkomstmaat van klinische studies. De resultaten
wordt dan weergegeven in zogenaamde overlevingscur-
ven. Het is echter uitzonderlijk dat we voor twee volledi-
ge overlevingscurven voldoende patiénten lang genoeg
kunnen volgen. Vaak is de mediaan in beide groepen be-
reikt als de overlevingscurven gepubliceerd worden (met
andere woorden: wanneer de helft van de patiénten in elke
studiearm overleden is).
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In vele ziektedomeinen is het onmogelijk om te wachten tot

de mediaan ‘mortaliteit’ bereikt is. Men kan dan overwegen

om met epidemiologische modellen en/of wiskundige func-
ties te werken. Hierbij worden beide overlevingscurven ge-
extrapoleerd tot op het punt waarop alle patiénten overleden

zijn. De meest gebruikte techniek is het Markov-model .

Dit model vertrekt van drie principes:

« Een patiént bevindt zich op elk moment in één van de
duidelijk afgelijnde en gedefinieerde ziektetoestanden.

« Gebeurtenissen die een patiént ondergaat worden weer-
gegeven als transities tussen verschillende ziektetoe-
standen.

« Deze transities gebeuren tijdens vaste perioden.

Een voorbeeld van een Markov-model is de simulatie van de

progressie van een borstkankerpatiént 2. Figuur 1 toont de

verschillende toestanden waarin een patiént zich kan be-
vinden en alle mogelijke transities die zich kunnen voor-
doen.

Voor het definiéren van de transitieperiode (bijvoorbeeld

een vaste periode van zes maanden) verzamelen we uit de

literatuur gegevens over verschillende mogelijke transi-
ties. Die informatie komt meestal uit studies die elk op zich
een deelaspect van de ziekte bestuderen (zoals adjuvante
therapie bij primaire kanker, de risico’s van patiénten met
een lokale relaps, de mortaliteit van patiénten met meta-
stase). Door deze aspecten in één model samen te brengen

kan de ziekte worden gesimuleerd. Figuur 2 geeft hiervan
een voorbeeld op basis van de cijfers van Cocquyt et al. '
De grafiek toont voor een startcohort (tijdstip 0) hoeveel
patiénten zich op elk moment in welke toestand bevinden.
Dergelijk model laat toe om de levensverwachting te be-
oordelen (cumulatieve levensjaren) en de gemiddelde kost
per jaar te voorspellen. Dit is nuttig voor de planning, maar
ook voor de evaluatie van een nieuwe interventie. Als we
bijvoorbeeld met een nieuwe chemotherapie aantonen dat
de kans op metastase (de transitie) verkleint, dan kunnen
we de impact van de therapie voorspellen over een perio-
de van tien jaar.

Keuze van effectiviteitsmaatstaf

Een belangrijk probleem is de keuze van een effectiviteits-
maatstaf. De nadruk ligt vaak op levensverlenging. Maar deze
parameter beantwoordt onvoldoende aan de definitie van
gezondheid. We nemen het klassieke voorbeeld van een le-
vensverlengende, maar erg toxische behandeling bij kan-
kerpatiénten. Hanteren we de gewonnen levensverwachting
als effectiviteitsmaatstaf, dan verwaarlozen we de negatieve
effecten van de behandeling op de kwaliteit van het (reste-
rende) leven van de patiént. Met andere woorden: we over-
schatten de positieve effecten van de behandeling (de kosten
verbonden aan de toxiciteit worden wél in aanmerking ge-

nomen in de berekening van de incrementele kost).
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Figuur 1: Voorbeeld van een Markov-model voor de simulatie van de evolutie van borstkanker.
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Figuur 2: Resultaten van een Markov-model in borstkanker: simulatie over tien jaar.

Ook als we de negatieve effecten van een behandeling af-
wegen tegen de positieve effecten ervan, krijgen we pro-
blemen. Zeker als een behandeling verschillende positieve
effecten beoogt die moeilijk onder één noemer vallen. Stel
dat we een behandeling voor hypertensie evalueren met
als effectiviteitsmaatstaf ‘het aantal gewonnen levensjaren
ten gevolge van vermeden hart- en vaatziekten’. Dit bete-
kent dat we geen rekening houden met het aspect ‘winst
aan levenskwaliteit’. De levenskwaliteit van patiénten die
geen preventie krijgen, daalt immers na verloop van tijd.
Een effectiviteitsmaatstaf kiezen betekent dus dat we in de
economische evaluatie vaak een stuk informatie over het
effect verliezen.

Een aanvaarde standaard is de ‘Quality Adjusted Life Years’
(QALY). Hiermee wordt aan een levensjaar een gewicht
toegekend. Toch geeft deze maatstaf meet- en interpreta-
tieproblemen. Een individu met een perfecte levenskwa-
liteit krijgt in de QALY-berekening gewicht 1. De score van
een patiént met een verlies aan levenskwaliteit ligt tussen
Oen 1. Een individu ‘zonder welomschreven ernstige dia-
gnose’ krijgt een gewicht van 0,82, een patiént met ‘een
voorgeschiedenis van coronaire hartziekte’ een gewicht
van 0,74, een patiént met een voorgeschiedenis van heup-
fractuur een gewicht van 0,66 en een patiént met borst-
kanker een gewicht van 0,51 ©. Het is de verbetering in le-
venskwaliteit (of beter: het vermijden van achteruitgang)
die dankzij betere preventie een QALY-winst zal opleveren.

Stap 3: incrementele kosteneffectiviteitratio

Indien behandeling A* beter, maar ook duurder is dan be-
handeling A, dan drukt de incrementele kosteneffectivi-
teitratio de prijs uit van een bijkomende ‘eenheid winst in
effectiviteit’. Stel dat de totale kost van behandeling A* ge-
lijk is aan 40 000 euro en die van behandeling A aan 30 000
euro (alles inbegrepen), dan is de incrementele kost van A*
in vergelijking met A: 10 000 euro. Indien men met A*
twaalf QALY wint en met A slechts tien, dan is de incre-
mentele effectiviteit van A* gelijk aan 2 (namelijk 12 min
10). De incrementele kosteneffectiviteitratio is dus gelijk
aan 10 000 euro gedeeld door 2 of 5 000 euro per extra ge-
wonnen QALY.

I mplementatie

Dilemma’s

Het gezondheidszorgbeleid erkent de waarde van econo-
mische evaluaties. Toch hebben beleidsmakers en artsen
het moeilijk met: (1) de rol van die evaluaties, (2) de ma-
nier waarop zij worden uitgevoerd en (3) de manier waar-
op de resultaten worden geinterpreteerd. Is dit, zoals vaak
gesteld wordt, omwille van een gebrek aan expertise, of
— op beleidsniveau — aan mankracht? Het is zinvol de za-
ken eens te bekijken vanuit het standpunt van de beleids-
makers. Zij staan voor enkele niet mis te verstane dilemma.
Hoe moeten zij de kwaliteit van de studies beoordelen '*?

Huisarts Nu november 2003; 32(9)

456



457

HUISARTS & Samenleving

Wat is het voorspellend karakter van een studie? En hoe
moeten zij de resultaten interpreteren en implementeren?
Er bestaat een breed scala aan richtlijnen voor de kwaliteit
van de evaluaties. We verwijzen onder andere naar het
‘standard reporting format’ van de Belgische vereniging
van Pharmaco-epidemiologie V.

Het voorspellend karakter van vele studies (onder andere
via Markov-modellen) is een knelpunt. Want op beleids-
niveau denkt men vaak op korte termijn. Zo vraagt de com-
missie Tegemoetkoming Geneesmiddelen bijvoorbeeld een
schatting van de budgetimpact voor een termijn van drie
jaar, hetgeen meestal in tegenspraak is met de aard van
chronisch progressieve ziekten.

De interpretatie van de resultaten, ten slotte, baart de be-
leidsmakers eveneens zorgen. Om een vergelijking te kun-
nen maken van verschillende preventieve maatregelen, is
een rangschikking volgens kosteneffectiviteit nodig. Voor
die rangschikking moet men beschikken over alle gege-
vens over nieuwe zorgprogramma’s en therapieén in alle
domeinen. Maar men kan toch moeilijk een beslissing aan
het begin van een jaar uitstellen tot het jaareinde, omdat
alle gegevens nog niet verzameld zijn. Wat we wel kunnen
doen is, zoals in sommige landen gebeurt, een bovengrens
bepalen tussen wat niet en wat wel kosteneffectief is. Maar
een theoretische basis hiervoor is er nog niet. Vaak ver-
wijst men dan naar de kosteneffectiviteit van andere alge-
meen aanvaarde interventies en neemt men die als refe-
rentiepunt '.

Onzekerheid

Bij elke economische evaluatie speelt een factor van on-
zekerheid. Sommigen beschouwen een economische eva-
luatie als een gereedschapskist (‘toolkit’). Met de instru-
menten uit die kist worden allerlei gegevens van diverse
oorsprong met mekaar gecombineerd. Zo onderzoekt men
de verhouding tussen opgeofferde middelen en effecten
voor verschillende acties in verschillende situaties en on-
der verschillende ‘assumpties’. Niet zozeer de finale uit-
komst van de economische evaluatie is van belang.
Belangrijker is dat elk proces van economisch evalueren
inzicht brengt in de kennis en mogelijke gevolgen van al-
ternatieve handelswijzen.

Een economische evaluatie weegt criteria en assumpties
af die anders helemaal niet behandeld worden. Het voor-
naamste resultaat is het besef van "Inderdaad, als men het
20 en zo bekijkt, dan ziet het er heel anders uit." Van een
economische evaluatie moeten we niet noodzakelijk de-
finitieve en eensluidende antwoorden verwachten, maar
wel een gestructureerd inzicht in een problematiek, waar-
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mee de kans toeneemt dat de uiteindelijke beslissing ook

de juiste is.
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