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Resumen Antecedentes: La neutropenia febril (NF) es una de las principales complicaciones 
de los pacientes oncológicos, que incrementa exponencialmente los costos del tratamien-
to. El pegfilgrastim es la forma pegilada del filgrastim y podría disminuir la severidad y du-
ración de la NF, así como los costos. Objetivo: Analizar el costo-beneficio del tratamiento 
profiláctico de la NF con pegfilgrastim versus filgrastim en pacientes pediátricos con tumores 
sólidos. Métodos: Se realizó un estudio de costo-beneficio en el cual se analizaron los expe-
dientes clínicos completos de pacientes pediátricos con tumores sólidos y NF que recibieron 
tratamiento profiláctico con pegfilgrastim versus filgrastim. Se consideraron las variables clí-
nico-demográficas, los eventos de NF y los días de estancia hospitalaria, así como las compli-
caciones y el costo global relacionados, con búsqueda de diferencias mediante t de Student 
y χ2. Resultados: Se incluyeron 26 pacientes con un total de 106 cursos de quimioterapia. 
A 14 (53.8%) pacientes se les administró filgrastim y 12 (46.1%) recibieron pegfilgrastim. El 
57.6% eran del género masculino. El promedio de días de estancia hospitalaria y el costo 
fueron significativamente mayores en el grupo de filgrastim que en el de pegfilgrastim (p < 
0.001). Conclusión: El uso del pegfilgrastim disminuyó el número de eventos de neutropenia y 
fiebre, los días de estancia hospitalaria y los costos hasta en un 30%. (creativecommons.org/ 
licenses/by-nc-nd/4.0/).
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INTRODUCCIÓN 

Los costos asociados a hospitalizaciones por NF se agregan 
de manera significativa a los costos médicos directos del tra-
tamiento del cáncer y suponen una pesada carga financiera 
en la atención global de estos pacientes1-4. Los individuos 
que presentan NF pueden ser tratados en forma hospitala-
ria o ambulatoria de acuerdo al riesgo de complicaciones5. 
Se han realizado múltiples modelos de costo-utilidad con el 
objetivo de comparar lo efectos económicos de diferentes 
alternativas terapéuticas. Se han reportado estudios alea-
torizados con sargramostim, filgrastim y pegfilgrastim, que 
han mostrado significativamente menos eventos de NF, me-
nos días de estancia hospitalaria relacionados con ésta y, por 
consiguiente, menores costos relacionados con estos even-
tos6. En otros estudios de farmacoeconomía realizados en 
EE.UU. se ha observado una disminución de los costos con 
el uso de profilaxis primaria en los pacientes que reciben 
quimioterapia. Entre los fármacos estimuladores de colonias 
de granulocitos, el pegfilgrastim parece ser superior al fil-
grastim en términos de minimización de costos, y la profi-
laxis primaria parece ser menos costosa que la secundaria. 
Se ha observado una disminución del riesgo de mortalidad 
por infecciones, así como el beneficio al lograr mantener 
la intensidad de la dosis de quimioterapia con el apoyo de 
estimuladores de colonias de granulocitos7-10. Un modelo de 
costo-utilidad basado en la práctica clínica habitual para el 
tratamiento de la NF con hospitalización inmediata o tera-
pia ambulatoria realizado en EE.UU. ha aportado evidencia 
sólida que indica que el pegfilgrastim no sólo es rentable, 
sino que también genera ahorro en los costos en las áreas 
clínicas, reduciendo la media de los costos-día de hospitali-
zación estimados en pacientes que sobrevivieron al evento 
de NF con respecto a aquéllos que fallecieron. En condi-
ciones basales el pegfilgrastim resulta superior al filgrastim 
y a otros estimuladores de colonias de granulocitos, con 
unos costos y efectividad previstos de 4,203 USD y 12,361 
días de vida ajustados por calidad (Quality Adjusted Life Days 

[QALD]) en el caso de ningún factor, de 3,058 USD y 12.967 
QALD con pegfilgrastim y de 5,655 USD y 12,698 QALD con el 
uso de filgrastim, lo que indica que la administración profilác-
tica de pegfilgrastim produce beneficios tanto clínicos como 
económicos3-12. En el Reino Unido, Alemania y Japón se han 
realizado estudios con estimuladores de colonias de granuloci-
tos en cáncer de mama y se ha estimado que el riesgo absoluto 
de NF asociada con pegfilgrastim es un 5.5% menor que con  
11 días de filgrastim (7 vs. 12.5%) y un 10.5% menor que con 
6 días de filgrastim (7 vs. 17.5%). Se mostró una costo-eficacia 
incremental muy elevada por año de vida ganado, encon-
trando un ahorro de hasta 2,229 euros, con una ganancia 
de 0.039 años de vida ajustados por calidad con el uso de 
profilaxis primaria con pegfilgrastim13-16. En países europeos 
se han realizado estudios de costo-eficacia de estimuladores 
de colonias de granulocitos como filgrastim biocomparable 
y pegfilgrastim17. La profilaxis o tratamiento de la NF con el 
biocomparable ha sido rentable en todos los escenarios po-
sibles de tratamiento en relación con filgrastim y pegfilgras-
tim18-30. Se han realizado pocos estudios clínicos pediátricos 
para validar la seguridad y efectividad del pegfilgrastim en 
niños. Sin embargo, los ya reportados indican buena tole-
rancia y seguridad, con pocos efectos secundarios31,32. El ob-
jetivo del presente estudio fue evaluar la relación entre el 

costo y el beneficio del uso profiláctico de NF con pegfilgras-
tim versus filgrastim en pacientes pediátricos con tumores 
sólidos.

MATERIAL Y MÉTODOS

Se incluyeron en un estudio de costo-beneficio los expe-
dientes clínicos de pacientes pediátricos con tumor sólido 
maligno que recibieron quimioterapia mieloablativa por un 
mínimo de cuatro cursos en la Unidad de Oncología Pediá-
trica del Hospital Materno-Infantil del Instituto de Seguridad 
del Estado de México y Municipios; recibieron pegfilgrastim 
(Neulastim®) 100 µg/kg/día en dosis única al sexto día. Se 
compararon con una cohorte histórica de pacientes que re-
cibieron filgrastim (Inmunef® o Neupogen®) 5 µg/kg/día del 
día 6 al 15 durante el periodo de diciembre de 2010 a julio 
de 2013. Se excluyeron los cursos en los cuales los pacientes 
habían recibido radioterapia simultánea a quimioterapia o 
un mes antes de quimioterapia. Se estudiaron las siguien-
tes variables clínico-demográficas: edad, género, tipo de 
tumor, esquema de quimioterapia administrado, número de 
eventos de NF que ameritaron hospitalización (considerando 
como neutropenia un total de neutrófilos absolutos menor 
de 1,500 y fiebre, la temperatura mayor de 38.3 °C en dos 
ocasiones o un pico febril mayor de 39 °C, según la Organi-
zación Mundial de la Salud [OMS]), biometría hemática al 
ingreso hospitalario, tipo de infección, presencia de compli-
caciones relacionadas con la NF, número de días de estancia 
hospitalaria y costo global relacionado con estos eventos. 
Se consideraron el costo por día-cama, medicamentos inclu-
yendo las dosis extras de filgrastim y estudios de laboratorio 
y gabinete, entre otros. Los costos fueron proporcionados y 
cotejados por el Departamento de Contabilidad del hospital 
basándose en lo publicado en la Gaceta de Gobierno. Los da-
tos se analizaron mediante el software SPSS, versión número 
17. Se realizó estadística descriptiva mediante medidas de 
tendencia central y de dispersión, así como t de Student y χ2 
para la búsqueda de diferencias en ambos grupos. Se realizó 
además un análisis bivariado para determinar el riesgo de 
hospitalización. 

Implicaciones éticas

El presente proyecto fue aprobado por el Comité de Ética en 
Investigación del hospital. 

RESULTADOS

Se analizaron exhaustivamente los expedientes de 26 pa-
cientes con un total de 106 cursos de quimioterapia. El 
57.6% de los pacientes correspondieron al sexo masculino 
y el 42.3%, al femenino, con una edad promedio al primer 
curso de quimioterapia de 91.4 ± 66.1 meses (9-192 meses). 
En la tabla 1 se describen los principales tumores que se in-
cluyeron en el estudio. De los 106 cursos de quimioterapia, 
se administró profilaxis con pegfilgrastim a 52 ocasiones, lo 
que correspondió a 12 (46.1%) pacientes. 

Las principales quimioterapias utilizadas en estos pa-
cientes se describen en la tabla 1. Se usaron las siguientes 
dosis: 
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34 N.A. López-Facundo, et al.

 − ifosfamida 1.8 g/m2 subcutáneos (sc.) días 1-5, carbo-
platino 450 mg/m2 sc. día 1, etopósido 100 mg/m2 sc. 
días 1-5 (ICE)

 − vincristina 2 mg/m2 sc. día 1, ifosfamida 1.8 g/m2 sc. 
días 1-5, actinomicina D 15 µg/kg días 1-5, etopósido 
100 mg/m2 sc. días 1-5 (VAI-VIE); 

 − vincristina 2 mg/m2 día 1, adriamicina 35 mg/m2 sc. 
días 1-2, ciclofosfamida 2.1 g/m2 sc. días 1-2 (VAC).

Se presentó NF que ameritó hospitalización en 35 oca-
siones: en 9 de 53 cursos de quimioterapia que recibieron 

profilácticamente pegfilgrastim y en 26 de 53 cursos trata-
dos profilácticamente con filgrastim. En el análisis bivariado 
para el riesgo de hospitalización en pacientes tratados con 
pegfilgrastim se obtuvo una odds ratio de 0.21 (intervalo 
de confianza del 95%: 0.08-0.5; p 0.001), lo que indica que 
el uso de pegfilgrastim disminuyó significativamente el nú-
mero de hospitalizaciones. Se observó una mayor frecuen-
cia de hospitalización en el género masculino, sin alcanzar 
significancia estadística (p = 0.101). En cuanto a la cuenta 
leucocitaria al momento del ingreso a hospitalización por 
NF, no se encontraron diferencias estadísticamente signifi-
cativas en el número de leucocitos ni en el de neutrófilos 
totales, pero no se consideró la cuenta de monocitos al 
ingreso. Se observó que los pacientes tratados con pegfil-
grastim recuperaron la cuenta leucocitaria más rápido que 
los tratados con filgrastim y que el número de transfusiones 
de hemoderivados fue mayor en los pacientes tratados con 
filgrastim. La mayoría de los pacientes presentaron fiebre y 
neutropenia sin un foco clínico evidente, seguidos de infec-
ciones de las vías respiratorias y gastroenteritis, entre otras. 
Ingresaron a terapia intensiva por sepsis y/o choque tres 
pacientes con filgrastim y dos con pegfilgrastim. El prome-
dio de días de estancia hospitalaria fue significativamente 
mayor en el grupo de cursos de quimioterapia con filgrastim 
que en el de pegfilgrastim: 5.4 ± 1.5 versus 5.4 ± 1.6 días 
(p  = 0.017) (Tabla 2). Al analizar el costo de los eventos de 
NF en pesos mexicanos en los dos grupos de tratamiento, se 
observó que en los cursos de quimioterapia con profilaxis 
a base de filgrastim se obtuvo una media de $16,206.3 ± 
4,531.1 m/n, mientras que en los tratados con pegfilgrastim 
fue de $8,723.8 ± 3,644 m/n, diferencia estadísticamente 
significativa (p < 0.001) (Fig. 1). El costo global incluyó lo 
siguiente: días de hospitalización, medicamentos, transfu-
siones, estudios de laboratorio y gabinete, etc., así como 
los costos de los estimuladores de colonias de granulocitos 
(costo de filgrastim: $1,200 por frasco; costo de pegfilgras-
tim: $22,000 por frasco, precio gobierno). La profilaxis con 
pegfilgrastim disminuyó el costo total que la institución eroga 
hasta un 25% aproximadamente en comparación con la pro-
filaxis con filgrastim, con un costo global de $ 1,018,323 y 

Tabla 1. Características de los pacientes pediátricos  
con tumores sólidos que recibieron profilaxis de la NF  
con filgrastim versus filgrastim

Filgrastim  
(n = 14)

Pegfilgrastim 
(n = 12)

Edad en meses Media: 97 
(12-204)

Media: 112 
(12-192 )

Género:
 — Masculino 8 7
 — Femenino 6 5
Diagnóstico:
 — Rabdomiosarcoma 3 3
 — Tumores germinales 3 2
 — Sarcomas de partes  
      blandas

2 2

 — Tumor de Wilms 1 0
 — Neuroblastoma 2 2
 — Otros 3 3
Tipo de quimioterapia*: N53 N53
 — ICE 25 27
 — VAI-VIE 24 25
 — VAC 4 1

*Número de cursos de quimioterapia.
ICE: ifosfamide/etoposide with or without carboplatin; VAC: 
vincristine, actinomycin, cyclophosphamide; VAI: vincristine, 
actinomycin, ifosfamide; VIE: vincristine, ifosfamide, etoposide.

Tabla 2. Resultados de la profilaxis de la NF en niños con tumores sólidos tratados con filgrastim versus pegfilgrastim

Filgrastim 
(n = 53)

Pegfilgrastim 
(n = 53)

P

Eventos de NF* 26 9 0.000
Cuenta leucocitaria† 851 (100-1,150)/mm3 1,066 (160-1,240)/mm3 0.55
Neutrófilos totales† 204 (0-570)/mm3 208 (0-660)/mm3 0.95
Tipo de infección:
 — NF sin foco 9 2
 — Infección de las vías respiratorias 7 4
 — Gastroenteritis 6 0
 — Otras 8 2
Días de hospitalización, promedio 

(rango)
5.4 (3-9) 3.7 (2-6) 0.017

Costo por evento de neutropenia‡ $ 16,206.00 ± 4,531.00 $ 8,723.00 ± 3,644.00 0.001
Costo global del tratamiento 

profiláctico‡
$ 1,278,186.00 $ 1,018,323.00 0.001

*Ameritaron hospitalización. †Al ingreso hospitalario por NF. ‡Pesos mexicanos.
FN: febrile neutropenia.
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$1,278,186, respectivamente (Fig. 2). Ambos grupos requi-
rieron apoyo con hemoderivados; en 12 (46.1%) pacientes 
hospitalizados se transfundieron concentrados globulares 
y en 11 (42%) pacientes, concentrados plaquetarios, con la 
siguiente diferencia: los pacientes en los que se administró 
filgrastim presentaron toxicidad hematológica de grados III 
o IV (hemoglobina: 6.5-8 g/dl y plaquetas: 25-50,000/mm3 
en el grado III o < 25,000/mm3 en el grado IV) y ameritaron 
un mayor número de concentrados globulares y plaquetarios 
que los pacientes en quienes se administró pegfilgrastim. 
Sin embargo, se debe mencionar que dentro de este estudio 
sólo se incluyó el costo de la administración de hemoderi-
vados, sin considerar el costo relacionado con su obtención 
(estudios de laboratorio, doble serología por cada donador, 
equipo para sangrar, uso de equipo de laboratorio para cada 
uno de los hemoderivados, etc.). De la misma manera, en 
ambos grupos hubo pacientes que ameritaron manejo en 
terapia intensiva pediátrica; los costos se incrementaron 
por la gravedad del paciente, el uso continuo de monitores, 
bomba de infusiones, estudios de laboratorios y gabinete e 
incluso por la administración de nutrición parenteral, entre 
otros, siendo la diferencia los días de estancia hospitala-
ria. Otro de los factores que modificaron esta diferencia de 
costos fue el uso de antimicrobianos de amplio espectro, 
antifúngicos y antivirales en los casos necesarios, sin tomar 
en cuenta el uso de antimicrobianos ambulatorios que no 
ameritaron hospitalización. 

DISCUSIÓN

En este estudio de costo-beneficio de la profilaxis primaria 
con filgrastim versus pegfilgrastim en pacientes oncológicos 
tratados con quimioterapia mieloablativa se consideraron 
únicamente pacientes que cursaron con NF y ameritaron 
ingreso hospitalario, sin incluir a aquellos pacientes que re-
quirieron transfusiones o el uso de antimicrobianos de ma-
nera ambulatoria. En la literatura internacional se reporta 
una disminución de entre el 50 y el 60% de los eventos de 
NF con el uso de estimuladores de colonias de granuloci-
tos de manera profiláctica1,14. Durante el periodo de este 

estudio se requirió hospitalización en el 33% de todos los 
cursos. En el estudio de Eldar-Lissai, et al. se reporta que 
el uso de pegfilgrastim disminuye más del 90% las hospi-
talizaciones por NF, pero en nuestro estudio la diferencia 
de hospitalizaciones fue del 47 versus 17% con el uso de 
filgrastim y pegfilgrastim, respectivamente1. Sin embargo, 
el costo global de la atención se redujo con la administra-
ción de pegfilgrastim como profilaxis, debido a los ahorros 
por la disminución de eventos de NF, del grado de severi-
dad de la NF, de los días-cama desde el ingreso al Servicio 
de Urgencias y durante el manejo en los distintos servicios 
(Infectología, Terapia Intermedia o Terapia Intensiva Pediá-
trica), de los estudios de laboratorio y gabinete, y del uso 
de antimicrobianos de amplio espectro y transfusiones, así 
como su eficacia (se consideró como eficacia la recupera-
ción hematológica tomando en cuenta la recuperación tan-
to de neutrófilos como de monocitos)20. El costo agregado al 
pegfilgrastim fue de $22,000.00 aproximadamente por cada 
frasco y el del filgrastim, de $1,200.00, pero este último se 
utilizó por 10 días, lo que conllevó un costo total por curso 
de quimioterapia de $18,000, que supuso un ahorro del 25%. 
Sin embargo, este ahorro no se vio reflejado en el número 
de eventos de NF, en su severidad o en los costos por hos-
pitalización. Otro de los beneficios encontrados con el uso 
de pegfilgrastim, que además tiene una gran importancia, 
es que, debido a la disminución de los eventos de NF y a 
la recuperación más rápida, los pacientes no retrasaron el 
siguiente curso de quimioterapia, lo cual se pudo ver refle-
jado en la supervivencia, tal como se ha reportado en la 
literatura internacional1,3,10,16,19.

En la actualidad se cuenta con pocos estudios de farma-
coeconomía, que serían de gran importancia, ya que ser-
virían como herramienta para la toma de decisiones. De 
acuerdo a algunos estudios realizados, el uso de la forma 
pegilada es más eficaz que el filgrastim, por la disminución 
tanto del costo como de los eventos de NF1-16. El análisis de 
costo-eficacia analizando los años de vida ganados en pa-
cientes pediátricos sobrevivientes tratados con filgrastim 
versus pegfilgrastim es objeto de un nuevo estudio, que aún 
está inconcluso, pero podría inferirse que se evidenciará la 
eficacia a largo plazo.
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Figura 1. Costo global por evento de NF en pacientes pediátricos  
con tumores sólidos tratados profilácticamente con pegfilgrastim  
versus filgrastim (pesos mexicanos).
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Figura 2. Costo global de la profilaxis de la NF con filgrastim  
y pegfilgrastim en pacientes pediátricos con tumores sólidos  
(pesos mexicanos).
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CONCLUSIONES

La profilaxis de la NF con pegfilgrastim en pacientes pediá-
tricos tiene beneficios clínicos y económicos, al igual que en 
los pacientes adultos, pero los años de vida ganados ajusta-
dos por calidad podrían ser mucho mayores en los pacientes 
pediátricos. Es de vital importancia realizar estudios de far-
macoeconomía en nuestro país, con el fin de elegir el mejor 
tratamiento para nuestros pacientes y el que proporcione 
mayores beneficios.
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