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Abstract
L’impiego degli anni di vita guadagnati corretti per la qualità (QALYs) come misura di efficacia di un inter-
vento è una pratica ormai consolidata nelle valutazioni economiche.

I QALYs combinano in una singola misura gli anni di vita guadagnati a seguito di un intervento con la
qualità della vita, essi devono rappresentare l’utilità dell’individuo associata ai diversi stati di salute.

Introduzione
L’impiego degli anni di vita guadagnati corretti per la qualità (QALYs) come misura di effi-
cacia di un intervento è una pratica ormai consolidata nelle valutazioni economiche.

I QALYs combinano in una singola misura gli anni di vita guadagnati a seguito di un inter-
vento con la qualità della vita, essi devono rappresentare l’utilità dell’individuo associata ai
diversi stati di salute.

Dalla letteratura vi sono quattro caratteristiche che devono essere rispettate affinché il
QALY sia una misura di utilità attendibile:

1. i due attributi della quantità e qualità della salute sono mutuamente indipendenti;
2. gli individui scambiano quantità e qualità in maniera proporzionalmente costante;
3. gli individui sono neutrali al rischio
4. deve essere soddisfatta la condizione di indipendenza additiva lungo gli intervalli tem-

porali nell’ipotesi di stati di salute temporanei .

Se le preferenze degli individui violano queste assunzioni la validità dei QALYs viene messa
in discussione.

Ancora, è importante aggiungere che il valore attribuibile ad uno stato di salute non può
prescindere dal contesto in cui quello stato di salute si verifica. Alcuni studi hanno testato la
condizione di additività per stati di salute temporanei dimostrando la sua inconsistenza [1][1]
[2][2]. Altri studi hanno cercato di esplorare i fattori che influenzano le preferenze temporali e
che contribuirebbero alla violazione della condizione di additività [3][3].

Tuttavia, in letteratura esistono lavori empirici in cui si dimostra che l’ipotesi di trade-off
proporzionalmente costante tra longevità e stato di salute possa fornire una ragionevole
buona approssimazione delle preferenze, accompagnata da un’ottimale gestione della rac-
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colta delle informazioni. Ad esempio, nello studio di Stalmeier [4][4] i valori per stati di salute
in corrispondenza degli ultimi 10, 25 e 50 anni sono simili e in quello di Bleichrodt e Johan-
nesson [5][5] i valori medi per stati di salute negli ultimi 10 anni e per stati di salute negli ultimi
30 anni sono pressoché identici tra loro.

Il criterio di massimizzazione QALY è fondato, in ogni caso, su una teoria di utilità ponderate
che richiede il rispetto delle condizioni fin qui citate [6][6].

In questo contesto, molti fattori sociali e culturali (età, sesso, sottostante co-morbidità,
status economico, stili di vita, educazione, capacità cognitive, modelli organizzativi, reli-
gione, ecc.) possono influenzare le preferenze dello stato di salute percepite dai pazienti [7][7]
[8][8] [9][9] [10][10] (full text).

Infatti, anche se raccolti con una metodologia identica, sono stati ottenuti differenti valori
di QALY per la stessa malattia in paesi diversi [11][11].

In un confronto che coinvolge sette studi condotti per valutare l'utilità media per pazienti
sottoposti a dialisi con malattia renale allo stadio finale, Arnesen e Trommald hanno
trovato, ad esempio, che i valori di utilità stimati in ciascuno studio evidenziavano una
elevata variabilità (fino a 2,15 volte confrontando il valore minimo ed il massimo) [11]. La
variabilità era attribuibile sia ad un fattore temporale (studi meno recenti stimavano utilità
differenti rispetto a studi di anni successivi) sia ad un fattore spaziale (utilità stimate su
pazienti americani erano notevolmente differenti rispetto a utilità stimate su pazienti ca-
nadesi).

Quanto sopra, ci porta a pensare come, al fine di fornire i servizi sanitari più appropriati, i
decisori politici dovrebbero prendere la loro decisione sulla base di valutazioni economiche
affidabili. Pertanto, la necessità della valutazione di programmi di utilità, nonché valori di
QALY specificamente raccolti in ciascun paese (o aree geografiche con caratteristiche socio-
economiche simili) dovrebbe essere percepita come una reale necessità ed urgenza.

Conseguentemente, la definizione e la costruzione delle utilità diviene un passaggio cruciale
in termini di affidabilità del valore del QALY che scaturisce dalle analisi di valutazione eco-
nomica.

Le modalità di costruzione delle utilità assumono, quindi, un’importanza notevole. In
genere il metodo che permette di assegnare un peso ai vari possibili livelli di qualità degli
anni di vita guadagnati, circa la desiderabilità delle varie condizioni di salute ipotizzabili,
si basa sul giudizio soggettivo di specialisti (i medici), dei soggetti interessati (i pazienti) o
degli individui comuni (i consumatori).

Esistono numerosi metodi per la stima dell’utilità:

• il Time Trade Off (TTO),
• lo Standard Gramble,
• il Visual Analogue Scale
• e il Rating Scale.

La preferenza per ogni stato di salute viene “pesata” secondo la valutazione media calcolata
su un collettivo con i metodi citati in precedenza, indicando la scelta del paziente in una
scala che va da un minimo di zero (decesso) a un massimo di uno (perfetta salute): questo è
il punteggio di utilità (utility score). Una importante malattia per esempio corrisponde a 0,5.
Il punteggio viene poi moltiplicato per il periodo di tempo passato in quel determinato stato
di salute.

Un anno in piena salute corrisponde a 1 QALY (cioè a 1 moltiplicato per 1). Due anni trascorsi
con un serio problema di salute (cui corrisponde un punteggio di 0,5) danno 1 QALY (2 mol-
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tiplicato per 0,5) e così via. Per un determinato paziente un anno passato in perfetta salute
potrebbe essere preferibile a 2 anni con una malattia importante o viceversa.

Il TTO (metodo delle alternative temporali), tra i metodi per la misurazione dell’utilità, è il
più comunemente utilizzato. Il TTO consiste nel chiedere ai pazienti quanta quantità di vita
sono disposti a sacrificare per essere alleviati da un problema di salute.

La preferenza, dunque, a restare per un tempo tt in una condizione cronica ii o se passare un
tempo xx << tt in condizione di salute. Il tempo xx viene fatto variare finché la scelta tra le due
alternative è indifferente. A questo punto il valore di preferenza richiesto per lo stato ii sarà
dato da hi = x/thi = x/t.

Idealmente, quindi, un peso attribuito ad un certo gruppo diagnostico dovrebbe essere ri-
producibile da chiunque. Ma, questo non sempre accade.

Sette studi in letteratura, ad esempio, hanno pubblicato una media dei pesi della qualità
della vita per “malattia renale terminale in pazienti che subiscono emodialisi in ospedale”
[12][12] [13][13] [14][14] [15][15] [16][16] [17][17] (full text) [18][18].

I pesi variano da 0,39 a 0,84. Uno qualsiasi dei pesi della qualità della vita pubblicati po-
trebbero essere utilizzati in uno studio costo-utilità per l’emodialisi. La scelta del peso po-
trebbe determinare se l'emodialisi possa essere considerata un intervento con rapporto di
costo-efficacia o meno.

Questo esempio pone degli interrogativi riguardo l'uso di strumenti apparentemente precisi
come il costo per QALY. Questi pesi non sembrano, dunque, rispondere alla caratteristica di
moneta comune che dovrebbe garantire allorquando andiamo ad utilizzare studi esteri per
valutazioni economiche in Italia.

In particolare: è corretto utilizzare misure di qualità della vita percepita su una popolazione
per ottenere misure di valutazione associabili ad altre realtà? Può, quindi, una misura ot-
tenuta su una popolazione con determinate caratteristiche socio-economiche rispecchiare
le preferenze di vita di altre popolazioni che vivono in realtà molto differenti?

Nasce, quindi, la necessità di ottenere dei valori delle utilità espresse che siano più specifici
con riferimento alla popolazione sulla quale si andrà a effettuare lo studio di Costi – Utilità.
In altre parole, una soluzione al problema della percezione reale della QoL di una popola-
zione è quella di ottenere per ogni paese, o territorio con caratteristiche socio economiche
simili, un suo definito valore di utilità e quindi un QALYs personale che rispecchi la realtà
sul quale gli studi vengono effettuati. Anziché prendere per buoni i risultati degli altri paesi,
farne dei propri e cercare di arrivare il più possibile vicini alla realtà in cui si sta lavorando.

Ma questo è possibile? Quale è la situazione al riguardo in Italia?

Recentemente [19][19] è stato pubblicato uno studio che aveva proprio l’obiettivo di studiare la
fattibilità di una procedura standardizzata Time Trade-off (TTO) per quantificare la perdita di
utilità negli stati di salute di pazienti affetti da patologie indotte da HPV in Italia.

È stato il primo studio che ha analizzato la perdita di utilità utilizzando una computer-guided
administration di una procedura di TTO per l'elicitazione standardizzata delle preferenze
dello stato di salute in Italia.

Questo studio pilota multicentrico ha dimostrato la fattibilità e l'appropriatezza di un TTO
standardizzato per valutare l'utilità in pazienti affetti sia da CIN2-3 o verruche anogenitali
o cancro cervicale invasivo in Italia, fornendo, quindi, per la prima volta un valore di utilità
da poter utilizzare in maniera specifica per la popolazione italiana.
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La percezione delle donne del loro stato di salute è elevato, risultando pari a 0,91±0,21. Il
valore di utilità medio è stato pari a 0,73±0,22, 0,71±0,35 e 0,02±0,08 per CIN2-3, verruche
anogenitali e cancro cervicale invasivo, rispettivamente. L'analisi dei coefficienti di correla-
zione ha dimostrato che nessuna delle tre variabili considerate ha avuto un effetto signifi-
cativo sulla misura dell'utilità.

Ma, un risultato altrettanto importante è quello relativo al confronto con quanto pubblicato
da uno studio americano [20][20]. Infatti, i valori espressi dalle due popolazioni analizzate (USA
per lo studio americano e ITA per lo studio italiano) sono molto differenti a conferma del
fatto che non è propriamente corretto, per quanto spiegato precedentemente, utilizzare
misure di qualità della vita percepita su una popolazione per ottenere misure di valutazione
associabili ad altre realtà. Infatti, questo potrebbe portare a prendere delle decisioni che, ba-
sandosi su risultati provenienti da altri Paesi, non riescono a garantire il corretto equilibrio
tra risorse “scarse” e accessibilità alle cure maggiormente efficaci e costo efficaci.

Discussione
Si può, quindi, affermare che, da quanto emerso dalle analisi e dagli studi descritti, il con-
fronto dei valori di utilità diviene ancora più complicato quando vengono considerate/
confrontate popolazioni appartenenti a diversi paesi. Ancora, la valutazione di utilità può
essere influenzata da diversi fattori, fondamentalmente legati a questioni sociali e culturali
che devono essere aggiunti allo specifico potenziale bias procedurale comprese: le descri-
zioni dello stato di salute, onere cognitivo e il bias legato all’intervistatore.

La descrizione dello stato di salute potrebbe non essere un problema se l’intervistato ha spe-
rimentato precedentemente problemi di salute indotti da una particolare malattia. Al con-
trario, uno stato immaginario di salute richiede spiegazioni e descrizioni che possono essere
interpretate positivamente o negativamente.

Queste descrizioni possono essere significativamente differenti a seconda degli intervi-
statori [21][21] [22][22]. Inoltre, la descrizione fornita oralmente potrebbe sovraccaricare o inde-
bolire la memoria degli intervistati.

Questi effetti di confusione possono essere evitati fornendo una descrizione dello stato
salute in forma scritta e anche mostrando foto insieme al testo per dare informazioni
standard e neutrali nonché un richiamo alla memoria.

L'elicitazione delle utilità può anche essere una sfida cognitiva. Quindi, gli intervistati
possono trovare alcune difficoltà con i numeri o anche con la comprensione degli anni di
vita rimanenti proporzionali al trade off (allo scambio) [23][23]. Questi inconvenienti possono
essere affrontati con una spiegazione accurata e standardizzata, utilizzando anche presen-
tazioni figurative esplicite e anche testando la comprensione degli intervistati sulle loro
attività. I metodi di elicitazione computerizzata possono migliorare notevolmente la valu-
tazione dell'utilità [24][24] [25][25].

Conseguentemente, si suggerisce di ottenere dei valori delle utilità che siano più specifici
con riferimento alla popolazione sulla quale si andranno a effettuare studi di HTA e Valu-
tazione economica. Quindi, si sottolinea l’esigenza di effettuare studi che permettano di ot-
tenere per ogni paese, o territorio con caratteristiche socio economiche simili, uno specifico
valore di utilità e quindi un QALYs personale che rispecchi la realtà sulla quale gli studi
vengono effettuati.
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In questo modo si possono ottenere risultati ancora più robusti in grado di rappresentare,
tanto dal punto di vista sociale che economico e con ridotti margini di incertezza, il reale
impatto in termini di Costo Utilità delle tecnologie introdotte sul mercato.
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