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Abstract

Estamos en una situacion afortunada: tenemos a nuestra disposicion mas tecnologias beneficiosas de las que podemos
financiar. Sin embargo, esta mayor disponibilidad—junto con el envejecimiento de la poblacion y los cambios
epidemiolégicos—esta poniendo presion sobre el gasto en salud de todos los paises del mundo. Para que se puedan
materializar los beneficios del gasto es importante que este crecimiento sea sostenible, que no desplace a otras
inversiones importantes y que esté alineado con las metas sanitarias de los sistemas de salud. Asignar recursos a una
tecnologia es necesariamente no destinarlos a otras. Como varios paises de la region, Colombia enfrenta la presion
financiera de cubrir medicamentos de alto costo. Algunos de estos representan importantes avances para la atencion
de algunas condiciones, mientras que otros tienen reducida efectividad clinica. Todos tienen un costo de oportunidad
en términos de la salud que se deja de ganar por no asignar los recursos a otras prestaciones. Esta nota técnica
cuantifica el costo de oportunidad de financiar medicamentos de alto costo en Colombia. Para hacerlo se analizaron
diez medicamentos seleccionados por su alto impacto presupuestario o por su alto costo por caso. Se analizaron
medicamentos oncoldgicos, para enfermedades autoinmunes y huérfanas, y un medicamento para diabetes de alto
impacto presupuestario. Financiar estos medicamentos en vez de la mejor alternativa disponible en el pais implica un
costo adicional de US$543 millones durante el transcurso de los tratamientos de todas las personas que los reciben.
Los Afos de Vida Ajustados por Calidad (AVAC) que aportan estas tecnologias, en promedio por paciente durante todo
el tratamiento, es de menos de un afio de vida en perfecta salud (0,73 AVAC). Si estos recursos se destinaran a ampliar
y mejorarlos servicios disponibles actualmente en el sistema de salud, la ganancia neta seria de88.000aros de vida en
perfecta salud. En otras palabras, si el sistema de salud desfinanciar a algunas prestaciones para financiar los diez
medicamentos de alto costo seleccionados, los colombianos perderian 88.000afios de vida en perfecta salud.

Clasificacion JEL: H10, H11, H21, H30, H51, H61, I1

Palabras clave: Gasto en salud, gasto en salud publica, medicamentos, precios, establecimiento de prioridades,
politicas farmacéuticas, productos farmacéuticos, adquisiciones, politicas de adquisicion, eficiencia, gasto, priorizacion,
recursos, salud, medicamentos genéricos, vida saludable, costo-efectividad
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RESUMEN

» Estamos en una situacion afortunada: tenemos a

nuestra disposicion mds tecnologias beneficiosas
de las que podemos financiar. Sin embargo, esta
mayor disponibilidad —junto con el envejecimiento
de la poblacién y los cambios epidemioldgicos—
estd poniendo presién sobre el gasto en salud de
todos los paises del mundo. Para que se puedan
materializar los beneficios del gasto es importante
que este crecimiento sea sostenible, que no des-
place a otras inversiones importantes y que esté
alineado con las metas sanitarias de los sistemas
de salud. Asignar recursos a una tecnologia es ne-
cesariamente no destinarlos a otras. Como varios
paises de la region, Colombia enfrenta la presion
financiera de cubrir medicamentos de alto costo.
Algunos de estos representan importantes avances
para la atencion de algunas condiciones, mientras
que otros tienen reducida efectividad clinica. Todos
tienen un costo de oportunidad en términos de la
salud que se deja de ganar por no asignar los recur-
SOs a otras prestaciones.

Esta nota técnica cuantifica el costo de oportuni-
dad de financiar medicamentos de alto costo en
Colombia.

» Para hacerlo se analizaron diez medicamentos se-

leccionados por su alto impacto presupuestario o
por su alto costo por caso. Se analizaron medica-
mentos oncoldgicos, para enfermedades autoinmu-
nes y huérfanas, y un medicamento para diabetes
de alto impacto presupuestario. Financiar estos me-
dicamentos en vez de la mejor alternativa disponi-
ble en el pais implica un costo adicional de US$543
millones durante el transcurso de los tratamientos
de todas las personas que los reciben. Los Afios de
Vida Ajustados por Calidad (AVAC) que aportan es-
tas tecnologias, en promedio por paciente durante
todo el tratamiento, es de menos de un afio de vida
en perfecta salud (0,73 AVAC). Si estos recursos se
destinaran a ampliar y mejorar los servicios disponi-
bles actualmente en el sistema de salud, la ganan-
cia neta seria de 88.000 afios de vida en perfecta
salud. En otras palabras, si el sistema de salud des-
financiara algunas prestaciones para financiar los
diez medicamentos de alto costo seleccionados,
los colombianos perderian 88.000 afios de vida en
perfecta salud.
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INTRODUCCION

» El gasto en salud estéa creciendo en todo el mundo

debido a los cambios en los factores epidemiolégi-
cos y demogréficos y a la aparicion de tecnologias
sanitarias nuevas y cada vez mdas costosas, impo-
niendo importantes presiones sobre los presupues-
tos publicos. América Latina y el Caribe (ALC) no
es ajena a esta tendencia: durante las Ultimas dos
décadas, el gasto en salud aumenté de 6,6 a 7,9
por ciento del PIB, y se espera que para 2030 el
incremento alcance hasta 2 puntos adicionales del
PIB (Lorenzoni et al., 2019).

» Para que se puedan materializar los beneficios para

la salud derivados del aumento del gasto, es impor-
tante que este crecimiento sea sostenible, que no
desplace a otras inversiones importantes y que ten-
ga una buena relacion costo-beneficio. Las politicas
generales y no priorizadas de contencioén o reduc-
cién de costos pueden controlar el crecimiento del
gasto, pero si desplazan o recortan gastos de alto
impacto pueden tener un efecto negativo en el ac-
ceso a los servicios de salud y la salud de la pobla-
cién. En cambio, mejorar la eficiencia asignativa y
reducir el desperdicio ayudara a controlar los cos-
tos logrando al mismo tiempo una mejor relacién
costo-beneficio.

» Laimportancia de estas decisiones se pone en ma-

yor evidencia al recordar que aun persisten bre-
chas en la cobertura de servicios esenciales. De
acuerdo con el proyecto de Seguimiento de la Co-
bertura Universal de Salud (CUS), los paises de ALC
alin estdn rezagados en el acceso a los servicios
de salud esenciales para las enfermedades trans-
misibles, donde el indice de CUS es de 65 sobre
100, comparado con 85 de los paises de ingresos
altos?. Otros indicadores clave de la CUS también
muestran brechas importantes: 13 por ciento de las
mujeres no tiene acceso a 4 visitas de atencion pre-
natal y 55 por ciento de las personas que viven con
el VIH no tiene acceso a terapia antirretroviral®.

» Para orientar las decisiones de gasto es importan-

te contar con evidencia sobre el impacto potencial
de algunas politicas clave orientadas a mejorar la
eficiencia de la asignacion. Dos politicas particular-
mente prometedoras pero cuyo impacto potencial en
la regidn no se ha evaluado cuantitativamente son la
asignacion de recursos de salud a cerrar las brechas
en salud de servicios esenciales (en lugar de cubrir
medicamentos de alto costo con una efectividad li-
mitada o incierta); y la sustitucion de medicamentos
de marca por sus equivalentes genéricos tanto en
los mercados publicos como en los privados.

» Este documento se concentra en la primera de

ellas: evidenciar estos costos de oportunidad es
crucial para abogar por los cambios de politica ne-
cesarios e informar la toma de decisiones, incluyen-
do las politicas de cobertura y de precios de medi-
camentos de alto costo. Si bien la costo-efectividad
y la maximizacion de la salud total de la poblacién
no es el Unico criterio para definir qué se cubre con
recursos publicos —también es importante tener en
cuenta cuestiones de equidad y las preferencias so-
ciales— es importante entender y visibilizar cuanta
salud se pierde por financiar medicamentos de alto
costo de incierta o limitada efectividad. Entender
este costo de oportunidad en términos de afios de
vida perdidos y afios vividos con menor calidad es
crucial para que la justicia, los pacientes, la comuni-
dad médica y la ciudadania tomen decisiones infor-
madas con pleno conocimiento de su impacto.

» En esta linea, este trabajo ilustra para Colombia el

costo de oportunidad de financiar medicamentos
de punta de alto costo, algunos de efectividad re-
ducida o incierta, mediante el estudio de diez me-
dicamentos de alto costo por tratamiento por afio
o algunos que, sin tener un precio tan alto, tienen
un alto impacto presupuestario por el alto nimero
de personas que los consumen. (El Anexo 1 expli-
cita la forma en que fueron seleccionados estos
medicamentos).
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1. ELEMENTOS BASICOS DE LA
ORGANIZACION DEL SISTEMA DE SALUD
COLOMBIANO Y LA FINANCIACION

DE MEDICAMENTOS

Colombia tiene un sistema de aseguramiento en
salud conformado por dos regimenes: el contri-
butivo y el subsidiado (para las personas sin ca-
pacidad de contribuir).

» Ambos regimenes se financian con las contribucio-
nes de los ciudadanos y con recursos presupues-
tarios adicionales. Actualmente, 95 por ciento de la
poblacién se encuentra asegurada en alguno de los
dos regimenes. Ciertos regimenes especiales (para
maestros, fuerzas armadas y policia) aseguran a 4
por ciento de la poblacién y el 1 por ciento restante
no estd asegurado. En los regimenes subsidiado y
contributivo existen empresas administradoras del
plan de beneficio (EAPB) que operan como asegu-
radoras y administradoras de recursos y servicios de
salud para su poblacién afiliada. Los ciudadanos es-
cogen a qué EAPB de su respectivo régimen desean
afiliarse y cada EAPB recibe una prima de asegura-
miento por afiliado. Esta prima, llamada Unidad de
Pago por Capitacion (UPC), varia segun la edad, el
género y la regién en la que vive el afiliado. Con los
recursos de las UPC, las EAPB deben garantizar un
plan de beneficios explicito (Plan de Beneficios en
Salud, PBS) que cubre la mayor parte de las tecnolo-
gias disponibles en el pais, incluyendo medicamen-
tos, insumos, servicios profesionales, servicios de
diagndstico y de atencién y los servicios de preven-
cién y promocion que no son de caracter colectivo.

» La reforma estatutaria de 2015, que regulé la salud
como un derecho fundamental auténomo, permitié
el acceso a tecnologias fuera del plan de beneficios,
con independencia de su costo y aun cuando su
efectividad sea reducida®. De esta manera, los ciu-
dadanos colombianos también pueden acceder a
prestaciones no cubiertas por el plan de beneficios
explicito a través de un mecanismo que requiere
una solicitud especial por parte del médico tratante

»

»

»

(o una orden judicial). Estas prestaciones son finan-
ciadas por medio de los presupuestos maximos —un
monto asignado a las EAPB para pagar estas pres-
taciones—. El grueso de estos montos corresponde
a medicamentos de alto costo, pero también cubren
algunos insumos como lentes especiales y servicios
de soporte (acompafiante, pafiales, transporte, alo-
jamiento y suplemento nutricional, entre otros).

La ley estatutaria permite excluir algunas tecnolo-
gias de la financiacion con recursos publicos, pero
limito los criterios de exclusion a servicios o trata-
mientos: con propdsitos cosméticos; sin evidencia
cientifica sobre su efectividad, eficacia o seguridad;
experimentales; no autorizados por la agencia sani-
taria; o prestados en el exterior. Sin embargo, aun
en estos casos la justicia ha otorgado excepciones
en tratamientos experimentales, provistos en el ex-
terior, de cardcter cosmético y que no habian sido
aprobados por la autoridad competente. En la prac-
tica, entonces, hay acceso a todos los servicios y
tecnologias si son ordenados por un médico tratan-
te o por un juez®.

Ademas, y a pesar de que existe una regulacién de
precios para medicamentos con mercados concen-
trados, las EAPB negocian el precio de los medica-
mentos que adquieren de manera individualizada.
El fraccionamiento de las compras reduce el poder
de negociacién de las EAPB y la capacidad del sis-
tema de negociar precios mas bajos a los techos
establecidos en la regulacién, por ejemplo, a través
de compras centralizadas.

Para el 2019 los medicamentos absorbieron 19 por
ciento del gasto publico en salud (11,2 billones de
pesos), por encima del promedio de los paises de
la OCDE, que se ubica entre 12 y 15 por ciento del
gasto publico en salud. Los medicamentos no inclui-
dos en el plan explicito responden por cerca de 50
por ciento de este gasto.
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2. MARCO CONCEPTUAL

La asignacion de recursos escasos para el cui-
dado de la salud implica necesariamente retener
tratamientos potencialmente beneficiosos para
algunos individuos para financiar otros tratamien-
tos para otros individuos.

Allan Williams, uno de los pioneros de la evaluacion
econdmica, lo plantea elocuentemente: “el avance de la
tecnologia nos ha puesto en una situacién afortunada,
aunque dolorosa, de tener a nuestra disposicién mas ac-
tividades beneficiosas de las que podemos financiar (...)
La decision explicita de asignar recursos a un paciente
es inevitablemente la decisiéon implicita de negarselo a
otro”. Estas decisiones son inevitables porque las necesi-
dades son ilimitadas pero los recursos no. La pregunta es
cémo tomar estas decisiones de manera que sean justas
y aceptables.

Uno de los objetivos de los sistemas de salud es lograr
el mayor nivel de salud posible para su poblacién. Es
razonable entonces asignar los recursos con criterios de
eficiencia; es decir, de tal manera que las inversiones re-
dunden en la mayor cantidad de afios de vida saludable
para la poblaciéon®.

La evaluaciéon econémica de tecnologias provee herra-
mientas que permiten estimar de manera técnica, trans-
parente y objetiva la salud perdida o ganada de cada
inversion en salud. La evaluacién de tecnologias compa-
ra dos cursos de accién alternativos tanto en términos de
sus costos como de sus consecuencias (Drummond, Scul-
pher et al., 2015). Las herramientas permiten responder
preguntas como las siguientes: jse justifica invertir esta
cantidad de dinero por esta ganancia en salud? ;Cuanta
salud poblacional se gana o se pierde con una inversién
teniendo en cuenta que hay otros usos alternativos para
estos recursos? ;Es este el mejor uso de los recursos? El
umbral de costo-efectividad, la razon de costo-efectividad
incremental y el beneficio neto en salud son tres de las

herramientas de evaluacién econémica usadas para dar
respuesta a dichas preguntas. Las tres cuantifican el cos-
to de oportunidad de una inversion.

El costo de oportunidad de una tecnologia sanitaria no es
otra cosa que los afios de vida saludables que se pierden
por los servicios que se deben cortar o dejar de entregar
para proporcionar el dinero necesario para financiarla. En
términos mas simples, es aquello a lo que se renuncia al
tomar una decisién. Un costo de oportunidad positivo
muestra que se tomo una buena decisién, mientras que
un costo de oportunidad negativo indica que habria sido
mejor una decision diferente.

La razon de costo-efectividad incremental (RICE) permite
comparar dos tecnologias en términos de sus costos y
los beneficios en salud que aportan. Los beneficios en
salud generalmente se miden en Afios de Vida Ajustados
por Calidad (AVAC). Un AVAC es un afio de vida vivido en
perfecta salud. El RCEI se calcula como:

Cmar:_ Cﬂ. 1

RCEI =
C AVACmaC_AVACa

Para efectos de este trabajo, el subindice mac se refiere
al medicamento de alto costo, a es la mejor alternativa
terapéutica que ofrece el sistema de salud, C el costo
unitario (por ejemplo, costo anual por persona del trata-
miento) y AVAC son los afios de vida ajustados por cali-
dad aportados por las tecnologias. En este caso, si el me-
dicamento de alto costo es mds costoso y aporta menos
afios de vida saludables que la alternativa es obvio que
la mejor decisién seré no financiarlo; en este caso el RCEI
serd negativo.

Con frecuencia, la nueva tecnologia es mas costosa y
también mas efectiva que la alternativa, por lo que tie-
ne un RCEI positivo. ;Se justifica o no invertir recursos
en la nueva tecnologia por esa ganancia adicional en
salud? Para responder a esta pregunta se requiere la
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comparacién con un valor de referencia para el RCEI
por encima del cual una intervencién no se consideraria
aceptable (porque el costo por cada afio de vida saluda-
ble es muy alto) y por debajo del cual si se consideraria
costo-efectivo.

Un valor que se usa con frecuencia como referencia es el
umbral de costo-efectividad (UCE). El UCE se puede en-
tender como el precio o costo promedio al que un siste-
ma de salud esta produciendo un afio de vida saludable’.
El umbral es un indicador de cudnta salud compra cada
peso invertido en un sistema de salud. Si el RICE de una
tecnologia es superior al umbral quiere decir que ésta
produce cada afio de vida saludable a un costo més alto
que el sistema de salud. Desplazar recursos del sistema
de salud para financiar la nueva tecnologia resulta asi en
una pérdida de aflos de vida saludables®. El UCE es usa-
do por varios paises del mundo —como el Reino Unido,
Irlanda y China— para apoyar las decisiones sobre qué se
cubre con recursos publicos.

El RICE permite saber si la nueva tecnologia es
costo-efectiva en comparacién con el umbral, pero no
informa cuénta salud se pierde o se gana si se redirec-
cionan recursos del sistema de salud para financiarla.
El beneficio neto en salud cuantifica los AVAC adicio-
nales que se pierden o ganan. A partir del umbral de
costo-efectividad, el beneficio neto de la nueva tecnolo-
gia, se calcula como:

Cnac-Co)*N
BNS = (AVACpc — AVAC,)*N — % (2)
| | | ||

\ { 7 \ e J
Ganancia en salud de la nueva Pérdida en salud por desinversién
tecnologia en otras tecnologias

donde el subindice mac se refiere al medicamento de alto
costo, a a la alternativa terapéutica, C al costo anual por
persona del tratamiento, N la poblacion objetivo y UCE es
el umbral de costo-efectividad. El primer término corres-
ponde a las ganancias totales en salud y el segundo a las
pérdidas. Si el BNS es positivo el medicamento de alto
costo produce mayor salud poblacional, mientras que si
es negativo la salud de la poblacién disminuye.

:Cual es el costo de oportunidad de financiar medicamentos de alto costo? El caso de Colombia



3. METODOLOGIA

Este estudio calcula para Colombia el costo de
oportunidad de financiar 10 medicamentos de
alto costo.

El costo de oportunidad de los medicamentos de alto
costo se calculé usando las ecuaciones (1) y (2). Se es-
timan los AVAC ganados o perdidos y el RICE de cada
medicamento y se los compara con el umbral. El umbral
de costo-efectividad proviene de Espinosa et al., (2022),
que sigue la metodologia estandar usada en varios pai-
ses del mundo para estimar el umbral para Colombia. Los
autores encuentran que en Colombia el UCE es igual a
86 por ciento del PIB per capita, que para 2021 equival-
dria a COP 19,8 millones.

Para estimar el beneficio neto es necesario identificar la
tecnologia en cuestion, la alternativa terapéutica al me-
dicamento de alto costo, los costos y los AVAC aportados
por ambas opciones y la poblacion objetivo del medica-
mento evaluado. A continuacién se detallan las fuentes
de informacién de cada variable. En la seccion 3.2 se
discute qué se entiende por medicamento de alto costo
y se describen los criterios y métodos usados para selec-
cionar los diez medicamentos evaluados.

3.1 FUENTES DE INFORMACION

Esta seccién describe las fuentes de informacion utili-
zadas. Los anexos 2 y 3 describen en mayor detalle las
fuentes usadas para cada medicamento y para las dife-
rentes estimaciones.

311 Precios y cantidades

SISMED. La informacién relacionada con la comerciali-
zacion de todos los medicamentos en Colombia se re-
coge a través del Sistema de Informacién de Precios de
Medicamentos (SISMED), gestionado por la Comision

Nacional de Precios de Medicamentos y Dispositivos
Médicos (CNPMDM). Este sistema reporta ventas tota-
les, precios y unidades vendidas, lo cual permite hacer
analisis desagregados por principio activo, presentacion
comercial y canal de comercializacion.

En el SISMED las transacciones se pueden distinguir
por dos canales: el comercial y el institucional. El canal
institucional registra las transacciones de todos los me-
dicamentos que tienen en su etiqueta “uso institucional”
y que son financiados con los recursos del Sistema Ge-
neral de Seguridad Social en Salud (SGSSS). Este trabajo
utiliza las ventas y precios registrados en el canal institu-
cional a nivel laboratorio y por principio activo. Se usé la
informacién de los afios 2020 y 2021°.

MIPRES. A partir de 2019, los profesionales de salud que
prescriban medicamentos que no se encuentran inclui-
dos en el PBS deben hacer la solicitud a través del apli-
cativo MIPRES a la EAPB del afiliado. El registro incluye
la identidad del afiliado, el principio activo prescripto, las
cantidades prescriptas, la condicién de salud (CIE-10) y
la informacion de la facturacion, entre otros datos. Estas
prestaciones se financian con un monto de recursos co-
nocido como “presupuestos maximos” que es entrega-
do a las EAPB para cubrir y gestionar lo no incluido en
el PBS. El ministerio usa la informacién de MIPRES para
definir este presupuesto. Para este trabajo se usaron los
registros con corte del 31 de marzo de 2022, que corres-
ponde a las entregas realizadas entre enero de 2020 y
diciembre de 2021.

Base de Suficiencia. La base de datos usada para el es-
tudio de Suficiencia es utilizada por el ministerio para
calcular el valor anual de la UPC. La base de datos se
nutre de la informacién que las EAPB de los regimenes
contributivo y subsidiado reportan al ministerio sobre
las tecnologias y los servicios prestados a sus afiliados
a lo largo de un afio entero. La base cubre la informa-
cién sociodemografica de sus afiliados, los servicios de
salud que requirieron en el aflo, el diagnéstico asociado
(CIE-10), los medicamentos dispensados, las cantidades
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dispensadas, el valor del medicamento, el nimero de
atenciones y el régimen de afiliacion, entre otras varia-
bles. Para este trabajo se usé la informacién reportada
entre 2017 y 2019.

Base de datos de Pricentric’®. La base de datos de Pri-
centric es una fuente de informacién privada que recoge
los precios de los medicamentos de mayor costo comer-
cializados a nivel mundial, para varios paises del mundo,
sobre la base de informacién recolectada en las agencias
sanitarias y fuentes de precios publicas y privadas, como
compafiias farmacéuticas. Alli hay datos desagregados
por marca comercial concernientes, por ejemplo, al costo
anual del tratamiento, indicacion, duracion, dosis diarias
definidas, fecha de aprobacién del medicamento, precio
neto, precio de lista, descuentos y reembolso. La base
recoge las 50 marcas con mayor costo por tratamiento
paciente-afio en Colombia (que corresponden a 40 prin-
cipios activos). Para este trabajo se utilizé la base la co-
rrespondiente a 2021.

3.1.2 Afos de Vida Ajustados por Calidad

El Registro de Andlisis de Costo-Efectividad (ACE) es
una base de datos completa de mas de 10.000 andlisis
de costo-utilidad publicados desde 1976 hasta el pre-
sente sobre una amplia variedad de enfermedades y
tratamientos y que miden los efectos en la salud en tér-
minos de AVAC. El registro recoge informacién de los ar-
ticulos académicos publicados habiendo sido sometidos
a un protocolo de revisién estandarizado. Se recopilan
datos sobre mdas de 40 variables para cada articulo. El re-
gistro es gestionado por el Centro para la Evaluacion de
Riesgo y Valor en Salud (CEVR por sus siglas en inglés)
de la universidad de Tufts. Los AVAC para cada medica-
mento y su comparador se obtuvieron de este registro.

3.1.3. Poblacién objetivo

Para calcular el costo de oportunidad de cubrir medi-
camentos de alto costo es necesario definir la cantidad
de personas que reciben o podrian recibir cada medica-
mento. El célculo se puede realizar a partir del nimero de
personas que actualmente reciben el medicamento o del
nimero total de personas que potencialmente podrian
obtenerlo.

La informacién sobre la cantidad de personas que reci-
ben el medicamento en Colombia, para los afilos 2020 y
2021, se obtiene de la base MIPRES. Para estimar el nu-
mero de personas que potencialmente serian candidatas
para recibirlo se usé informacién de prevalencias de la
condicién que atiende el medicamento.

Las prevalencias provienen principalmente de tres
fuentes.

1. La primera es el “Global Burden of Disease Study
2019” (Global Burden of Disease Collaborative
Network, 2021), que estima las prevalencias para
un gran nuimero de enfermedades, por rango de
edad y desagregadas a 4 digitos CIE-10.

2. La segunda fuente es la informacion recolectada
por la Cuenta de Alto Costo (CAC). La CAC es un
fondo-cuenta que gestiona el ajuste de riesgo de
la prima bésica (UPC) en funcién de los casos de
alto costo de cada EAPB con el propdsito de re-
asignar los recursos a aquellas EAPB que tienen
un mayor nimero de pacientes con estas condi-
ciones. La CAC recoge informacién sobre los pa-
cientes que requieren atenciones de alto costo. La
CAC publica anualmente informes para seis enfer-
medades de alto costo con informacién sobre el
numero de personas reportadas por las entidades
promotoras de salud (EPS) con la condicion, el es-
tadio de la enfermedad y resultados en salud. Las
enfermedades cubiertas por la CAC son hemofilia,
cancer, artritis reumatoide, VIH, hepatitis C y enfer-
medad renal croénica.

3. La tercera fuente de informacién es el Observa-
torio Global de Cancer (GLOBOCAN), que recoge
informacion de la prevalencia, incidencia y morta-
lidad de los principales tipos de cancer, para va-
rios paises del mundo. Donde la informacion sobre
prevalencias no se encontré en estas fuentes se
recurrié a articulos académicos publicados en re-
vistas nacionales e internacionales.

3.2 SELECCION

DE MEDICAMENTOS
PARA EL ANALISIS

Y SUS COMPARADORES

Actualmente no existe un consenso internacio-
nal sobre la definicién de medicamentos de alto
costo.

La Organizaciéon Panamericana de la Salud (OPS) ha re-
seflado algunos criterios a tener en cuenta para identi-
ficar medicamentos de alto costo, incluyendo: falta de
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alternativas terapéuticas, que atiendan enfermedades
huérfanas, enfermedades de alto riesgo de mortalidad,
innovadores, precios altos y complejidad en la administra-
cion, entre otros (Pan American Health Organization, 2010).
Por su parte, en contextos més locales se han propues-
to medidas objetivas para definir medicamentos de alto
costo a partir de montos fijos sobre los cuales se consi-
deraria que un medicamento pasa a ser parte de esta ca-
tegoria. En Brasil, por ejemplo, se definen como aquellos
cuyo valor unitario mensual estd por encima de un sala-
rio minimo. Asimismo, el sistema de salud inglés define
una serie de criterios a partir del cual un medicamento
se considera de alto costo y por tanto no es cubierto con
la tarifa nacional de pago por resultados. Los criterios in-
cluyen: alto costo unitario, alto costo por tratamiento por
aflo, un impacto de mas de 1,5 millones de libras ester-
linas al aflo y que se prestan en un reducido nimero de
centros especializados™.

En Colombia no existe una definicién de medicamentos
de alto costo ni un listado explicito que los agrupe. Para
seleccionar los medicamentos para el andlisis se llevé
a cabo una estrategia combinada que tuvo en cuenta:

1. El impacto presupuestario medido como la parti-
cipacién del gasto en un medicamento como pro-
porcién del gasto total en medicamentos financia-
dos con recursos publicos en un periodo de hasta
cinco afos.

2. Aquellos medicamentos con el gasto por pacien-
te por afio y costo anual promedio por tratamien-
to mas altos. Esto arrojo un listado de quince me-
dicamentos priorizados. (El anexo describe este
proceso en mayor detalle).

El siguiente paso consistié en asociar cada medicamen-
to a las diferentes patologias para las cuales se usa.
Posteriormente se identificé las condiciones para las
cuales existian evaluaciones econdémicas en el Registro
ACE. Cuando el Registro de ACE arrojé mas de un arti-
culo se escogiod aquel que se realizd en un contexto mas
cercano al colombiano (por ejemplo, paises latinoameri-
canos), aquel con el horizonte de tiempo mas largo y el
que contenia la informacién minima necesaria para poder
calcular el costo de oportunidad.

Para cinco de los quince medicamentos priorizados no
se encontraron estudios, lo cual puede ser un indicador
de que no hay evidencia diferente a la aportada por la
industria sobre la efectividad del medicamento™. En es-
tos casos se descartd el medicamento del andlisis. Por
otro lado, dos de los quince medicamentos identificados
resultaron ser comparadores uno del otro; en este caso
se escogid para el andlisis el de mayor costo anual por
paciente y se identific6 un medicamento adicional para
completar un total de diez medicamentos para el analisis.
Los medicamentos identificados absorben cerca de 16

por ciento del gasto total de medicamentos no cubiertos
por la UPC en un afio (COP 874.000 millones para todas
las condiciones), sin contar el gasto del factor VIl plas-
matico y de abatacept, los cuales son financiados con
recursos de la UPC y cuyo gasto conjunto representa
cerca del 2 por ciento del gasto total en medicamentos
financiado a través de esa bolsa de recursos (algo mas
de COP 80.000 millones).

3.3 ESTIMACION DE LOS AVAC
Y LOS COSTOS Y DEFINICION
DE LA POBLACION OBJETIVO

Los costos considerados para cada tratamiento,
tanto del medicamento de alto costo (MAC) como
del comparador, incluyen los costos del medi-
camento, los costos de dispensacion de ser el
caso y los costos asociados a eventos adversos y
complicaciones.

Para estimar los costos asociados al tratamiento de
cada MAC y su comparador se usaron dos estrategias
diferentes. Para el costo de los medicamentos se utilizé
el gasto per cépita anual registrado en MIPRES para la
condicién bajo andlisis (por cdédigo CIE-10). Esta informa-
cién se contrasté con el costo del tratamiento construido
a partir de los precios de los medicamentos reportados
en SISMED y la dosificacién indicada en el articulo acadé-
mico. En la seccién de resultados se discuten los casos
en los que se registraron diferencias importantes en los
costos del tratamiento entre ambas metodologias.

Para estimar los costos de dispensacién, los asociados a
los efectos secundarios y aquellos producto de compli-
caciones médicas se usd la razén entre estos y el costo
del medicamento por paciente por afio reportada en el
articulo académico. Esta razén se aplicé al costo anual
del tratamiento por persona calculado para Colombia™.

El dltimo paso es identificar el nUmero de personas que
requieren el tratamiento, para lo cual se utilizaron dos
estrategias. La primera usa el nimero de personas re-
portadas en la base de datos del MIPRES que consumen
el MAC o su comparador para tratar la condicién selec-
cionada. La segunda estrategia utiliza la prevalencia de la
condicién en la poblacién general a partir de las fuentes
descriptas en la seccién 3.2 (El anexo describe en mayor
detalle las fuentes de informacién para las prevalencias).

Finalmente se verificé si los medicamentos selecciona-
dos cuentan con registro sanitario para la condiciéon se-
leccionada. Todos los medicamentos salvo el aflibercept

:Cual es el costo de oportunidad de financiar medicamentos de alto costo? El caso de Colombia



y su comparador el abatacept cuentan con registro sani-
tario para la condicién. El aflibercept y el abatacept son
de uso off-label™.

La Tabla 1 presenta los medicamentos seleccionados
para el andlisis, su comparador, la indicacion y la pobla-
cion objetivo. En el anexo se presentan las fuentes de
informacién especificas usadas para los AVAC, costos y
prevalencias. Los medicamentos seleccionados presen-
tan heterogeneidad en cuanto al tipo de condicién que
tratan, el mecanismo de accién, la razén por la cual clasi-
ficaron como de alto costo y, como se verd, el grado de
competencia en el mercado.

Los medicamentos resultantes son oncolégicos, inmuno-
supresores o atienden enfermedades huérfanas (ademas
de un antidiabético). El adalimumab, la liraglutida, el aba-
tacepty el aflibercept entran en el listado porque, a pesar
de tener un precio por tratamiento por aflo moderado,
el costo total es alto debido al alto nimero de personas

que los consumen. Los factores de coagulacién VIl re-
combinante tienen tanto un precio por tratamiento alto
como un nuimero importante de personas que los con-
sumen. Los demas medicamentos entraron a la lista por
estar entre los 20 de mayor gasto anual por tratamiento
por persona.

Para los pacientes con atrofia muscular espinal y he-
moglobinuria paroxistica nocturna no existe ningun tra-
tamiento farmacolégico alternativo al nusinersen y al
eculizumab, respectivamente, salvo cuidados paliativos.
Tampoco cuentan con biosimilares. Tres de los medica-
mentos seleccionados cuentan con competencia biosi-
milar —lenalidomida, factor VIII recombinante y adalimu-
mab—ademas de otros medicamentos en la misma clase
terapéutica. Los siete medicamentos restantes alin man-
tienen exclusividad en el mercado™. Estas diferencias
son importantes, como se verd mas adelante, para dise-
far politicas que mejoren la eficiencia del gasto.
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4. RESULTADOS

441 COSTO DE OPORTUNIDAD
DE FINANCIAR MEDICAMENTOS
DE ALTO COSTO

La Tabla 2 y la Tabla 3 muestran los costos y los AVAC
para el escenario base. El escenario base usa el nu-
mero de personas que estan recibiendo el tratamiento
y el gasto promedio por persona registrado en la base

de MIPRES. En otras palabras, refleja la practica clinica
observada en Colombia. Ocho de los medicamentos
analizados son mas costosos y efectivos que el compa-
rador, con aportes adicionales en afios de vida ajustados
por calidad de entre 0,04 y 1,49 afios de vida adicionales
a lo largo del tratamiento. Por su parte, pembrolizumab
resulté menos costoso que el comparador y més efecti-
vo, mientras que el factor plasmatico resulté mds costoso
y menos efectivo que el comparador™. El costo adicio-
nal de eculizumab y nusinersen es de mas de COP 470

TABLA 2

Costos anuales del tratamiento por persona, nimero de usuarios
y costo anual y total para el sistema de salud, 2021?°

Medi R Costo anual del tratamiento por persona Personas Costo total anual para Costo para el sistema

Socamene a COP de 2021 (MIPRES) (D) el sistema de salud de salud durante todo

(CxD) el tratamiento?'
Millones de pesos Millones de pesos
(valor presente neto)
MAC Comparador Diferencia
(A) (B) (C=A-B)

Nusinersen?? 668.515195 | 134.572.481 | 533.942715 42 22.426 247.803
Eculizumab 506.054.702 | 32.616.823 473.437.879 102 48.291 464.573
Ibrutinib 107.525.944 | 46.854.040 60.671.904 168 10193 326.247
Pembrolizumab 106.420.491 | 117.946.956 (11.526.465) 168 -1.936 -15.705
Factor VIl plasmatico® | 75569103 64.967.760 10.601.343 1.283 13.602 13.601
Lenalidomida 38.501.993 18.644.947 19.857.046 3146 62.470 377.085
Aflibercept 7.876.663 1.566.903 6.309.760 5.856 36.950 341.884
Abatacept 6.849.977 711.941 6.138.036 1.365 8.378 126.799
Adalimumab?* 6.483732 1.254.712 5.229.019 569 2.975 60148
Liraglutida 2.296.521 342.272 1.954.249 10.562 20.640 91796
Total 23.261 223.988 2.034.233

Fuente: célculos propios a partir de informacion de MIPRES, Suficiencia y articulos académicos (ver anexo).
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TABLA 3 AVAC ganados durante el transcurso de tratamiento
por persona y total para el sistema de salud
Medi t Personas AVAC totales por persona AVAC totales ganados durante
edicamento (A) con descuento el transcurso de los tratamientos (A x D)
MAC Comparador Diferencia
(B) (C) (D=B-C)
Lenalidomida 3146 4,26 2,79 1,47 4.624,62
Liraglutida 10.562 10,25 10,02 0,23 2.429,26
Abatacept 1.365 1,25 110 1,43 1.951,95
Ibrutinib 168 8,32 6,84 1,49 250,32
Aflibercept 5.856 1,38 1,34 0,04 234,24
Eculizumab 102 8,39 7,31 1,08 10,16
Adalimumab? 569 4,0 3,91 0,18 102,42
Nusinersen®® 42 1,85 0,42 1,43 60,06
Pembrolizumab 168 1,68 1,36 0,32 53,76
Factor VIII plasmatico® 1.283 0,62 078 (0,16) -205,28
Total 23.261 9.611,51

millones al afio por paciente (120.000 délares), lo cual
refleja sus posiciones dominantes en el mercado, al ser
los Unicos tratamientos disponibles.

Es importante recalcar que los resultados se refieren
sélo a la condicién analizada. Algunos medicametos
atienden mudltiples condiciones y los resultados no son
extrapolables a estas. Un medicamento puede ser
costo-efectivo para el tratamiento de una condiciény no
serlo para el tratamiento de otra.

Como surge de las Tablas 2 y 3, Colombia incurre en
un gasto de aproximadamente COP 224.000 millones
anuales adicionales en estos diez medicamentos (US$
59 millones). Si se calcula el costo para toda la duracion
completa del tratamiento y el nimero de personas trata-
das, el costo adicional para el sistema de salud alcanza
2 billones de pesos (US$ 543 millones), a cambio consi-
gue unos 9.600 AVAC distribuidos en aproximadamente
23.000 personas durante la duracién del tratamiento o la
vida de los pacientes?®. Esto equivale a 5 meses adicio-
nales de vida en perfecta salud por paciente.

La Tabla 4 presenta el costo de oportunidad y la
costo-efectividad de los tratamientos en el escenario
base. Como se aprecia, no hay una relacién directa en-
tre el costo de oportunidad y la razén incremental de
costo-efectividad (RICE). Por ejemplo, la liraglutida tie-
ne una RICE 90 por ciento mas alta que el umbral de
costo-efectividad colombiano. Aun asi, el nimero de per-
sonas que lo usan implica que se dejan de ganar 2199
aflos de vida ajustados por calidad por financiar este me-
dicamento en vez de la alternativa. En contraste, el costo
deladalimumab es 14 veces el umbral de costo-efectividad
pero el nimero de personas que lo usa es sustancial-
mente menor, por lo cual se pierden un menor nimero de
AVAC. De ahi la importancia de tomar decisiones tenien-
do en cuenta no sélo el RICE sino también el costo de
oportunidad.

El precio del tratamiento tampoco esta directamente rela-
cionado con la razén de costo-efectividad promedio. Por
ejemplo, los dos tratamientos més costosos —nusinersen
y eculizumab- tienen una relaciéon de costo-efectividad
mayor que otros de los medicamentos con menor costo
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TABLA 4

Costo de oportunidad de financiar medicamentos de alto costo en Colombia, 2021

Medicamento Condicién RICE RICE como proporciéon | Costo de oportunidad
COP de 2021 del umbral de CE en AVAC
Eculizumab Hemoglobinuria paroxistica nocturna 5.463.039.285 275,5 (30.235)
Aflibercept e e e e 1423.947.251 738 (16.999)
Ibrutinib Leucemia linfocitica aguda 1.303.322.450 65,7 (16.200)
Nusinersen Atrofia muscular espinal 3185.062.699 160,6 (9.586)
Lenalidomida Mieloma muiltiple 81.538.634 3,9 (7.052)
Abatacept Artritis reumatoide adulta 64.960.304 3,3 (4.442)
Liraglutida Diabetes tipo Il 37787.925 1,9 (2199)
Adalimumab Colitis ulcerativa 276.707.048 14.0 (1.336)
Factor VIII plasmético Hemofilia MAC es dominado NA (891
Pembrolizumab Leucemia linfocitica crénica MAC domina NA 846
Total (88.095)

Fuente: célculos propios sobre la base de datos de MIPRES y Pricentric, 2021.

por persona. Esto se explica porque estos dos tratamien-
tos también son los que mayor beneficio incremental
registran.

Los medicamentos con mayor costo de oportunidad
son el eculizumab (30.000 AVACQC), el aflibercept (17.000
AVAC), el ibrutinib (16.000 AVAC) y el nusinersen (9.500
AVAC). El alto costo de oportunidad del aflibercept se ex-
plica por la baja efectividad del medicamento, que apor-
ta apenas 0,04 AVAC en comparacién con la alternativa,
equivalente a 14 dias adicionales de vida en perfecta sa-
lud. Vale la pena recalcar que el uso de este medicamen-
to es off-label. En contraste, el costo de oportunidad del
ibrutinib se explica principalmente por su elevado costo,
pues es el medicamento con mayor aporte en AVAC adi-
cionales entre los analizados.

Si los recursos que se destinaron a la financiacién de
medicamentos de alto costo se hubiesen destinado a
cubrir otros servicios de salud con una costo-efectividad
promedio, Colombia podria haber ganado 88.000
AVAC. O, lo que es lo mismo, si para financiar estos me-
dicamentos el pais desfinancid otros servicios, se perdie-
ron 88.000 AVAC?.

Los resultados anteriores reflejan el costo de oportuni-
dad bajo la practica clinica observaday para la cobertura
actual del medicamento. No es inusual que el costo ob-
servado sea inferior al costo normativo; es decir, a lo que
costaria si se dispensara de acuerdo con las guias clini-
cas. Esto puede ocurrir porque los pacientes no reclaman
la totalidad de las entregas, los médicos suspenden tem-
poralmente el tratamiento por intolerancia del paciente,
etc. De igual forma, el nimero de pacientes atendidos
puede diferir de la poblacién objetivo del tratamiento, ya
sea porque no toda esta poblacién esta cubierta o por-
que el medicamento se esta entregando a un mayor nu-
mero de pacientes. Por ejemplo, los médicos y pacientes
pueden preferir usar el medicamento como primera linea,
cuando la norma sugiere usarlo como segunda linea.

41.. Costo de oportunidad normativo

Un segundo ejercicio calculdé el costo de oportunidad
normativo para un subgrupo de medicamentos; es de-
cir, el costo de oportunidad si los medicamentos se
dieran a todos los que lo necesitan de acuerdo con las
indicaciones.
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Este podria entenderse como el costo de oportu-
nidad potencial en el que podria incurrir Colom-
bia financiando los MAC analizados.

La Tabla 5 muestra el costo del tratamiento de acuerdo
con las dosificaciones indicadas. En el mercado colom-
biano existe una gran variabilidad de precios para el
mismo medicamento. Para estimar el costo anual del tra-
tamiento se usé el precio promedio ponderado por canti-
dades. En la mayoria de los casos el costo normativo es
superior al costo observado en la practica clinica.

Bajo este escenario, el pembrolizumab ya no seria me-
nos costoso que su comparador. Es decir, se evidencia
que la préctica clinica cambid la relacién de costos entre
estos dos medicamentos, lo cual podria deberse ya sea
a que actualmente los pacientes de ese medicamento
no estarian recibiendo todo el tratamiento completo de
acuerdo con la indicacion clinica o a factores de precios.

La Tabla 5 también muestra las prevalencias estimadas
para las condiciones atendidas con los MAC. Las preva-
lenciasse estimaron teniendo en cuenta que no todos los
pacientes que padecen una condiciéon son candidatos

para el tratamiento. Por ejemplo, para la lenalidomida,
la prevalencia corresponde a la poblacién con mieloma
multiple que no es candidata para trasplante. El anexo
describe en detalle las subpoblaciones.

Como era de esperarse, la poblacién potencial es sus-
tancialmente mds alta que la poblacién que actualmen-
te recibe el medicamento®. El caso del aflibercept es
ilustrativo: mientras que la incidencia de degeneracién
macular en la poblacién de entre 45 y 85 afios es de 8
por ciento (393.000 personas), en Colombia sélo 5.856
personas que padecen la condicién reciben el medica-
mento. La diferencia se puede explicar quizas por la baja
efectividad clinica del medicamento, o a que es off-label
para el tratamiento de degeneracién macular. A un costo
de més de 13 millones al afio, el uso generalizado de este
medicamento tendria un impacto presupuestario signifi-
cativo para una ganancia clinica y en AVAC muy reduci-
da. De ahi la importancia de incluir consideraciones de
costo-efectividad, costo de oportunidad e impacto pre-
supuestario en las decisiones de cobertura y de fijacion
de precios.

Como se comentd, es posible que los pacientes y los
médicos interrumpan el tratamiento por efectos secun-
darios, falta de efectividad, complicaciones o preferen-
cias. También es posible que los pacientes no adhieran al

Costo adicional del medicamento de alto costo y prevalencia de la condicién

TABLA5 en Colombia, 2021
Medicamento Costo anual del tratamiento por persona a COP de 2021 (SISMED) Personas.
MAC Comparador Diferencia (prevalencia)
Nusinersen 1.504.586.211 134.572.481 1.370.013.731 123
Eculizumab 1.019.814.276 32.616.823 987197.453 510
Pembrolizumab 376133.333 216.710.500 159.422.833 1.239
Factor VIII plasmatico 361.235.351 60.843.439 300.391.912 2160
Ibrutinib 196.524.802 68.295.651 128.229.151 1.483
Lenalidomida 29.608.047 24.894.728 4.713.319 1.670
Abatacept 29.452.982 234.000 29.218.982 8.816
Aflibercept 13174.690 1.833.395 11.341.295 393756
Liraglutida 11.811.321 827.887 10.983.434 1.207.409
Adalimumab 4.979.528 963.623 4.015.905 8.641

Fuente: célculos propios sobre la base de precios reportados en el SISMED, 2021.
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tratamiento®'. Aln asi, las diferencias en costos entre los
dos escenarios ameritarian un seguimiento del uso de
estos tratamientos de alto costo: los tratamientos incom-
pletos rara vez logran los beneficios esperados pero aln
asi se incurre en el gasto.

La Tabla 6 presenta el costo de oportunidad potencial
derivado del ejercicio normativo. Para los medicamentos
analizados, el costo de oportunidad es de 5,6 millones
de AVAC. Cémo era de esperarse, esta cifra es superior
al costo de oportunidad observado. En otras palabras, a
los precios observados en el mercado, si todos los ciuda-
danos candidatos para el medicamento lo recibieran de
acuerdo con las indicaciones clinicas, el costo de opor-
tunidad de los MAC podria ser hasta 60 veces mas alto.

El aflibercept y la liraglutida explican 81 por ciento del
costo de oportunidad. Ambos tienen una poblacién po-
tencial significativa y beneficios reducidos en compa-
racion con la alternativa. La liraglutida se analizé como
terapia adicional de primera linea en poblacién que pier-
de eficacia a la monoterapia. Los resultados indican que
las ganancias de esta préactica son reducidas en relacion
con los costos. Usar la liraglutida como segunda o ter-
cera linea o Unicamente en pacientes con condiciones

particulares (obesidad), tal y como lo recomienda la guia
de préctica clinica colombiana, reduciria el costo de
oportunidad potencial.

En el caso del factor VIII plasmatico se perderian 33.000
AVAC en una alternativa que resulta mas costosa y me-
nos efectiva.

4.2 VARIACIONES EN PRECIOS
Y SU IMPACTO EN EL COSTO
DE OPORTUNIDAD

En Colombia el grueso de los medicamentos de
alto costo cuenta con un precio maximo de venta;
aun asi, por debajo del precio maximo autorizado
hay variaciones importantes de precios.

La Tabla 7 muestra el rango de precios observado para
algunos de los MAC o para sus alternativas terapéuticas.
Las variaciones van desde 9 hasta 873 por ciento.

TABLA 6 Costo de oportunidad potencial de financiar medicamentos de alto costo, 2021
sl S (copRclizEzozn Rty 3&’&2[‘3?&%‘6" A
Liraglutida Diabetes tipo Il 145161.285 7 (2.580.802)
Afiibercept e o e e 2559432679 29 (2.067.331
Eculizumab Hemoglobinuria paroxistica nocturna 11.391.353.986 574 (316.131)
Ibrutinib Leucemia linfocitica aguda 2.505.378.336 126 (276.935)
Abatacept Artritis reumatoide adulta 277.092.025 14 (162.035)
Pembrolizumab Leucemia linfocitica crénica 4.040.818.703 204 (80.369)
Nusinersen Atrofia muscular espinal 8172.374134 412 (72.305)
Factor VIl plasmatico Hemofilia Dominado NA (33.063)
Adalimumab Colitis ulcerativa 212.511.941 1 (15.222)
Lenalidomida Mieloma multiple 35.592.921 2 (1.951)
Total (5.606.144)

Fuente: célculos propios sobre la base de precios reportados en el SISMED, 2021.
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TABLA 7 Variacion de precios para algunos medicamentos, 2021

Medicamento I:,:)erc:gn:glén;? Tgﬂ:’:;}%’g;;’ Diferencia %
Bortezomib 51.703 502.907 873 %
Prednisona 10 41 298 %
Lenalidomida®? 7.419 22.082 198 %
Coagulacién Factores VIIl Recombinante 692 1744 152 %
Metformina + Glimepirida®: 369,4 590 60 %
Adalimumab 15.768 19.470 23 %
Bevacizumab 7.239 8766 21%
Dexametasona 1180 1.288 9%

Fuente: célculos propios sobre la base de precios reportados en el SISMED, 2021.

IR

Relacion de costo-efectividad incremental y costo de oportunidad de la lenalidomida

TABLA 8 I .
por variacion en los precios, 2021

Medicamento RICE RICE como proporcién Costo de oportunidad
(COP) del umbral de CE en AVAC

Lenalidomida precio base 35.592.921 1,70 (1.951)

Lenalidomida precio minimo 16.789.908 0,8 376

Adalimumab precio base 212.511.941 10,7 (15.222)

Adalimumab precio genérico 176.934.456 8,9 (12.411)

Fuente: célculos propios sobre la base de precios reportados en el SISMED, 2021.

Estas variaciones implican que, en algunos casos, seria
posible mejorar la costo-efectividad incremental utili-
zando el precio mas bajo registrado en el mercado. El
caso de la lenalidomida es ilustrativo. Si se usaran los
precios més bajos reportados para ambos medicamen-
tos —el MAC y su comparador—, la lenalidomida seria
costo-efectiva e implicaria una ganancia neta en salud
de 376 AVAC. Es decir, con los precios mas bajos, la le-
nalidomida domina al comparador siendo més efectiva y
menos costosa (Tabla 8).

El tratamiento alternativo al lenalidomida —el bortezomib
— también registra una dispersién de precios también es
significativa, pues Velcade® —el medicamento de mar-
ca— cuesta casi 5 veces el promedio de los equivalentes

genéricos. Al replicar el mismo ejercicio se encontré que
el costo de oportunidad de financiar la lenalidomida se
incrementaria en 70 por ciento si el bortezomib se adqui-
riera al precio méas bajo y la lenalidomida al precio mas
alto, pasando de perder 1.951 AVAC a perder 3.205.

El costo de oportunidad del adalimumab se reduciria en
algo méas de 3.000 AVAC si se comprara la alternativa
biosimilar. Este medicamento atiende varias otras enfer-
medades autoinmunes -con diferentes niveles de efecti-
vidad- que afectan a un nimero importante de personas,
por lo cual es uno de los medicamentos genera un mayor
gasto presupuestario y amerita una estrategia para lograr
menores precios.
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De igual manera, si se logran reducciones de precios
en medicamentos que no tienen competencia estos
pueden resultar costo-efectivos y no generar pérdidas
en AVAC. Por ejemplo, la liraglutida seria mas efectiva y
menos costosa que la alternativa en el tratamiento de la
diabetes tipo Il si su precio se redujera un 30 por ciento.

En otros casos los proveedores se pegan muy cerca
al precio maximo de venta (PMV) establecido por la
CNPMDM, como en el caso del ipilimumab y la liraglutida.
Este precio maximo es calculado como el percentil 25 de
precios en una muestra de 17 paises. En otras palabras,
el precio de regulacién en Colombia no es el més bajo
dentro de los paises usados de referencia. Usualmente
es superior a los precios de Australia, Brasil, México y Pa-
nama, por lo cual parece haber espacio para reducciones
adicionales en el precio®.

Por otra parte, en ciertos medicamentos se encontré que
el PMV se encuentra mas de un 50 por ciento por en-
cima de los precios de comercializacién registrados en
el SISMED en 2021. Por ejemplo, Bortemix® de 3,5 mg
de Lafrancol tiene un PMV de COP 2.269.831 mientras
que su precio promedio de comercializacién fue de COP
180.962. En la Tabla 9 se puede observar algunas de es-
tas comparaciones de precios, en mg o en Ul (para el fac-
tor VIII).

Esas diferencias pueden explicarse por dos razones: a
la apariciéon de medicamentos genéricos en esos merca-
dos, o a que las EAPB y las instituciones prestadoras de
servicios (IPS) pueden negociar los precios de adquisi-
cién de los medicamentos directamente con los provee-
dores y distribuidores a un precio inferior al PMV. Esto
sugiere que la metodologia para definir los PMV podria
ser revisada para lograr precios més bajos.

Precios SISMED versus precios de regulaciéon en algunos medicamentos

TABLA 9 de alto costo, 2021

Medicamento Prec;oogzol::::;?ﬁr = PMV%OL:‘.‘?O?;CUIE" Diferencia %
Bortezomib 119.636 648.523 442 %
Lenalidomida®® 3.488 36162 168 %
Obinutuzumab 5101 12.664 148 %
Adalimumab 18.539 32.000 73 %
Factor VIl recombinante 1.085 1729 59 %

Fuente: célculos propios a partir de los precios del SISMED vy la Circular 12 2021 de la CNPMDM.
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5. LIMITACIONES

Este trabajo ilustra el costo de oportunidad po-
tencial en el que incurre Colombia al financiar
medicamentos de alto costo, algunos de reducida
efectividad adicional frente a sus comparadores.

Los resultados de este trabajo estan sujetos a la informa-
cion disponible, y si bien se realizé con la mayor riguro-
sidad, no pretende ser una evaluacién econdémica para
la toma de decisiones sobre los medicamentos analiza-
dos; por ejemplo, porque no usé informacién nacional
para estimar los costos de las complicaciones y los efec-
tos secundarios, sino que extrapold estos costos sobre
la base de informacién internacional. Adicionalmente,
en todos los casos se usé sélo un estudio para extraer
los AVAC aportados por los MAC y sus comparadores.
En todo caso, los supuestos utilizados no cambian las
conclusiones principales del estudio: los MAC tienen un
costo de oportunidad en términos de AVAC que no es
despreciable.

La estimacion de los AVAC ganados y de los costos to-
tales de un tratamiento no estad exenta de dificultades.

Por un lado, los resultados son sensibles a los supues-
tos utilizados, incluyendo: la tasa de descuento; la accion
clinica que se toma cuando se pierde efectividad, que
puede ser suspender cualquier tratamiento o proceder a
una segunda o tercera linea; el horizonte temporal anali-
zado (toda la vida 0 10 o 5 aflos); y los AVAC que aporta
cada medicamento. El uso de los AVAC como medida de
beneficio tampoco estd exento de controversia.

Aun asi, existen mecanismos para incorporar la incerti-
dumbre en las estimaciones, y cada vez mas paises utili-
zan la evaluacion de tecnologias, incluyendo las evalua-
ciones econdémicas y de impacto presupuestario, para
apoyar las decisiones de cobertura.

Adicionalmente, en muchos casos no se trata de una al-
ternativa o la otra, sino que los pacientes van agotando
opciones a medida que los tratamientos pierden efectivi-
dad terapéutica. De ahi la importancia de definir precios
justos acordes con el aporte en AVAC y el costo de opor-
tunidad, asi como reglas claras respecto de cuando se
inicia un tratamiento, cudndo se suspende y si se pres-
cribe como primera, segunda o tercera linea.

:Cual es el costo de oportunidad de financiar medicamentos de alto costo? El caso de Colombia 19



6. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1 CONCLUSIONES

Cualquier decisién de asignacién de recursos tie-
ne un costo de oportunidad en términos de afios
de vida perdidos o ganados.

Los resultados de este estudio indican que Colombia in-
vierte cerca de COP 224 mil millones de pesos anuales
para financiar diez medicamentos de alto costo en vez
de sus alternativas terapéuticas de menor costo, para
las 10 condiciones seleccionadas para este estudio.

Estos COP 224.000 (US$59 millones) millones anuales,
acumulados durante todo el tratamiento de los pacientes
implica un costo adicional para el sistema de salud de 2
billones de pesos (US$543 millones). Si estos recursos
se distribuyeran a lo largo de todo el sistema de salud de
para ampliar y mejorar los servicios existentes, los colom-
bianos ganarian un total de 88.000 afios de vida en per-
fecta, o, visto de otra forma 8.800 personas ganarian 10
aflos de vida en perfecta salud. Alternativamente, si para
financiar estos medicamentos el pais debié desfinanciar
otros servicios, entonces se perdieron 88.000 afios de
vida saludables.

La decisién de cual medicamento financiar es importan-
te aun entre los mismos medicamentos de alto costo,
como lo evidencia el caso del ipilimumab y del pem-
brolizumab: la priorizacion de uno sobre el otro para el
tratamiento de melanoma puede generar la pérdida o
ganancia de hasta 846 afios de vida en perfecta salud,
bajo las condiciones clinicas observadas; y hasta 80.000
si el medicamento se entregara a todas las personas que
padecen la condicién, bajo las indicaciones clinicas en el
prospecto del medicamento.

Por otro lado, en Colombia se registra una importan-
te variabilidad de precios para el mismo producto en
varios de los principios activos, como por ejemplo la
lenalidomida. Si el pais comprara todo el suministro al
menor precio disponible en el mercado, este medica-
mento resultaria costo-efectivo para el tratamiento de
mieloma mdltiple y dominaria a la alternativa terapéutica,
al ser més efectivo y menos costoso.

La costo-efectividad incremental y el costo de oportuni-
dad no son los Unicos criterios que se pueden usar para
definir qué se cubre con recursos publicos, pero si apor-
tan informacién que se debe tener en cuenta para la
toma de decisiones. Por ejemplo, la liraglutida resultaria
mas efectiva y menos costosa que la alternativa para el
tratamiento de la diabetes tipo Il si su precio se redujera
un 30 por ciento; y la lenalidomida dominaria al compara-
dor si se comprara el precio mas bajo del mercado. Esto
es tanto mas importante por cuanto el uso potencial de
estos dos medicamentos para las condiciones analizadas
es significativamente superior al uso actual, con lo cual el
impacto presupuestario y el costo de oportunidad pue-
den crecer de manera significativa a medida que las dos
tecnologias profundicen su entrada al mercado. En otros
casos, como el aflibercept, la evidencia disponible mues-
tra una efectividad incremental muy reducida para tratar
la degeneracién macular, de 0,04 AVAC, equivalente a 14
dias adicionales de vida en perfecta salud, con un costo
de oportunidad de casi 17000 AVAC.

6.2 RECOMENDACIONES

Existe una bateria de herramientas que pueden
ayudar a reducir el impacto presupuestario y el
costo de oportunidad de los medicamentos de
alto costo.
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Unas estrategias son mejores que otras, dependiendo
del tipo de medicamento, el nimero de alternativas en
el mercado y la naturaleza de la enfermedad. Colombia
ya cuenta con un esquema de control de precios por re-
ferencias internacionales, pero este se queda corto en la
blsqueda de un gasto en salud eficiente. Ademds, aln
hay muchas alternativas adicionales en las que se debe
avanzar.

Se puede comenzar por definir una lista de medicamen-
tos de alto costo sobre la base del impacto presupues-
tario y el precio, realizar evaluaciones econémicas para
visibilizar su costo de oportunidad y su costo-efectividad
incremental e incorporar estos andlisis a las decisiones
de politica. Los resultados deben difundirse de manera
clara, concisa y para un publico no especializado y de-
ben estar disponibles publicamente para consulta.

La regién en general tiene que avanzar en la utilizacién
de mecanismos inteligentes de adquisicién de los me-
dicamentos que mas presionan al sistema: como se evi-
dencia en este trabajo, los costos de oportunidad pue-
den ser muy altos. Ante las restricciones presupuestarias,
el cambio de perfil epidemioldgico y la mayor entrada de
terapias innovadoras, la respuesta inteligente de los sis-
temas no puede ser seguir comprando medicamentos a
cualquier costo, especialmente en tecnologias con alta
incertidumbre financiera y/o clinica.

En esta linea, los acuerdos entre productores de medica-
mentos y pagadores, como los acuerdos de acceso ad-
ministrado (MEA)®¢, cumplen un papel fundamental.

Estos requieren como minimo llevar a cabo una estra-
tegia de:

1. Priorizacién, donde el conjunto de medicamen-
tos analizados en esta nota pueden configurarse
como un buen piloto.

2. Negociacion rigurosa que incluya evaluaciones
econdémicas, andlisis de impacto presupuestario,
desenlaces clinicos a mediar para el pago y disefio
de la ruta clinico-operativa para el uso adecuado
de la tecnologia.

3. Monitoreo y recoleccién de datos a nivel paciente.
4. Evaluacién de los resultados de los acuerdos.

Los medicamentos monopdlicos con buen desempefio
terapéutico y baja incertidumbre pero con altos niveles
de gasto institucional pueden ser sometidos a acuerdos
de tipo financiero (descuentos, precio/volumen, limi-
te presupuestario, etc.) como en el caso de la liragluti-
da. Los medicamentos con alta incertidumbre sobre los
beneficios clinicos, por su parte, podrian ser adquiridos
a través de un tipo de acuerdo basado en desempefio

(riesgo compartido, cobertura con evidencia, pago por
resultados, etc.), como en el caso del nusinersen. Brasil
ha negociado algo asi para el nusinersen, y habrd que
ver en el tiempo qué impacto tiene esta politica.

Los MEA son una herramienta potencial para re-
ducir los costos de oportunidad que se derivan de
la adquisicion de los medicamentos innovadores
que mas presionan al sistema de salud, comprar
resultados en salud y reducir la incertidumbre.

Colombia ha avanzado en el disefio del marco legal para
ello y en un modelo operativo de implementacion que,
sin embargo, aln no ha sido aprobado.

Sin desconocer las dificultades técnicas y politicas, la
region debe avanzar hacia compras regionales centrali-
zadas que permiten alcanzar un mayor poder de nego-
ciacién y, asi, menores precios. Asi lo ha hecho, por ejem-
plo, la OPS con antirretrovirales para tratar pacientes con
el virus de la hepatitis C.

Para los casos en los que existe una o dos alternativas
genéricas o biosimilares, el gobierno debe considerar
someter el mercado a licitacién inversa, de forma que
sélo se financie el medicamento del proveedor que
ofrezca el menor precio. Este puede ser el caso del adali-
mumab y de la lenalidomida. El distribuidor seleccionado
puede negociar directamente con las EAPB e IPS la com-
pra del medicamento al precio pactado en la licitacion.
Esta politica es usada, por ejemplo, por Nueva Zelanda.

En los mercados en los que la patente del innovador ha
vencido y el principio activo tiene varias alternativas con
una alta dispersién de precios (como el factor recombi-
nante o la lenalidomida), se puede licitar el mercado a
uno o dos competidores. Alternativamente, se puede
promover la transparencia de las transacciones entre
IPS, EAPBS vy distribuidores o proveedores, publicando,
por ejemplo, a qué precio comprd cada actor el principio
activo y el margen en la cadena de distribucién. Colom-
bia cuenta con la informacién para ello, pero no esta or-
ganizada de manera que sea de facil consulta y efectiva
comunicacién. Tampoco se usa de manera institucionali-
zada y regular para definir politicas de precios o de co-
bertura. El desarrollo de procesos expeditos para apro-
bar y promover la entrada de genéricos o biosimilares
también puede ayudar a reducir el precio de algunos
medicamentos de alto costo.

Los médicos juegan un papel importante porque pue-
den sustituir medicamentos de mayor costo por alterna-
tivas de menor costo, pero rara vez tienen informacion
sobre el impacto en términos de costo de oportunidad
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o conocen las diferencias de precios de diferentes op-
ciones. Una combinacién de difusién con las sociedades
médicas y disponibilidad de informacién facil de consultar
que indique el precio y una estimacién o aproximacién al
costo de oportunidad de las presentaciones comerciales
dentro de un principio activo puede ayudar a avanzar en
esta direccion.

También se requiere definir reglas claras sobre las con-
diciones de inicio y finalizacién del tratamiento, como se
ha hecho con el nusinersen en Colombia, y publicitarlas
a través de guias entre los médicos de la especialidad.
Las sociedades cientificas respectivas deben contribuir a
definir estas reglas con pleno conocimiento del impacto
presupuestario y del costo de oportunidad.

Asimismo, para este conjunto de medicamentos de alto
costo vale la pena disefiar un esquema de seguimiento
clinico a los pacientes que los reciben, similar a lo que
hoy hace la CAC para algunas enfermedades como la he-
mofilia o diferentes tipos de cdncer. Asi se podrian tomar
decisiones informadas que conduzcan a la garantia del
acceso y uso adecuado de estas tecnologias, y permitir
también un mejor uso de los recursos con resultados en
salud.

El control de precios de los medicamentos innovadores
que aun mantienen la patente requiere de otras estrate-
gias, pues la regulacién de precios por referencias inter-
nacionales no necesariamente resulta en el mejor uso de
los recursos publicos en salud. La regulacién de precios
también puede ser mas agresiva. Por ejemplo, para el
caso de algunos medicamentos, el precio nacional se en-
contraba por debajo del percentil 25 del precio de refe-
rencia internacional previo a la regulacion; sin embargo,
el PMV siempre se fija con esta Ultima referencia, con lo
cual el precio maximo qued? fijado a un valor por encima
del observado en el mercado. Dentro de este grupo se
encuentra el factor VIll recombinante y el ibrutinib.

En esos casos, un PMV basado en precios internaciona-
les puede ser un incentivo perverso para que las farma-
céuticas practiquen lo que se conoce como efecto mur-
ciélago (se pegan al precio maximo). Otro aspecto de la
actual regulacién de precios en Colombia que posibilita
esa practica es que se interviene con un precio de refe-
rencia internacional del medicamento de marca, incluso
en mercados que cuentan con alternativas genéricas; asi,
el precio maximo fijado resulta significativamente mas
alto que los precios que venian registrando los medica-
mentos genéricos.

Lo expuesto sugiere tomar acciones de politica en ma-
teria de regulacion de precios en varias direcciones. En
el muy corto plazo, llevar a cabo una vigilancia especial
de los medicamentos cuyo PMV queda por encima del
precio nacional para evitar incrementos injustificados
de precios. En el corto plazo es necesario ademas y es-
pecialmente un ajuste en la metodologia de regulacion
de precios que haga que las referencias no incluyan
sélo el precio internacional del medicamento de marca
sino también el de los genéricos y de los genéricos de
marca en aquellos mercados que no sean monopdlicos.
Similarmente, deberia establecerse que el PMV pueda
ser el menor precio entre lo referenciado internacional-
mente y lo evidenciado a nivel nacional. Asi, la politica
de precios de Colombia podrd cumplir cabalmente con
los objetivos para la que fue establecida: el uso racio-
nal de los recursos publicos destinados a la compra de
medicamentos.

En esta misma direccién, una de las estrategias
para establecer precios en mercados monopdli-
cos es la definicién del precio basado en el valor
terapéutico.

En Colombia ya se avanzd en esta direccién, pero la re-
gulacién no se ha aprobado.

Adicionalmente, Vincent Rajkumar (2020) sostiene que
los paises “deberian estar mas dispuestos a utilizar las
licencias obligatorias para reducir el costo de los medi-
camentos recetados cuando las negociaciones con los
fabricantes de medicamentos sobre precios razonables
fracasan o encuentran retrasos inaceptables. Este proce-
so, posible en virtud de la Declaracion de Doha de 2001,
permite a los paises anular la proteccién de patentes y
emitir una licencia para fabricar y distribuir un determi-
nado medicamento recetado a bajo costo en interés de
la salud publica”. Este camino ya ha sido adoptado por
Colombia en al menos una ocasion, y también lo ha he-
cho Brasil.

Finalmente, Colombia tiene que afrontar el dilema ético
de cubrir todo lo ordenado por un médico tratante o una
corte. El pais otorga medicamentos que no se cubren en
paises mas ricos para algunas condiciones para las que
no son efectivos. La financiacion de medicamentos con
muy baja efectividad clinica, poco aporte en términos de
AVAC y un alto costo de oportunidad debe ser desincen-
tivada e, incluso, deberia reconsiderarse su cobertura.
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ANEXO 1. SELECCION DE MEDICAMENTOS
CONSIDERADOS DE ALTO COSTO

Para seleccionar los medicamentos objeto de analisis pri-
mero se construyeron los siguientes cuatro listados.

»

»

»

»

Listado 1: los 20 principios activos con mayor partici-

pacién en el gasto total de medicamentos registra-
dos en el SISMED.

Listado 2: los 20 principios activos con mayor par-

ticipacion en el gasto total de la base de MIPRES.

Listado 3: los 20 principios activos con mayor gasto

promedio por paciente-afio a partir de MIPRES®.

Listado 4: todos los 40 principios activos que apare-

cen en la base de datos de Pricentric.

Selecciodn final

A partir de esos cuatro listados, la seleccion final se rea-
lizé con el siguiente esquema (ilustrado en la Figura 1).

1.

Se seleccionaron los principios activos que, apa-
reciendo en el listado 1 0 2, aparecen también en
el listado 3 o 4. Es decir, se seleccionaron los me-
dicamentos que tienen alto impacto en el presu-
puesto y un alto gasto/costo por paciente-afio. De
esta operacién surgieron ocho principios activos
que cumplen ambas condiciones.

Se seleccionaron los principios activos que apa-
recen en el listado 3 y en el listado 4; es decir,
aquellos asociados con un alto gasto/costo por
paciente afio. De esta operacién surgieron cuatro
medicamentos.

De los principios activos que aparecen en el lista-
do 1y en el listado 2 —es decir, aquellos asociados
con un alto impacto en el gasto total de medica-
mentos—y que no fueron seleccionados en los dos
pasos previos, se escogieron los 3 principios acti-
vos con mayor participaciéon en el gasto total de
medicamentos.

El siguiente paso consistié en asociar cada me-
dicamento con las patologias para las cuales se
haria el analisis. Para ello, primero, se identificaron
las condiciones para las cuales el medicamento
tiene autorizacién de comercializacién en Colom-
bia. Segundo, usando el listado de medicamentos
esenciales de la OMS, se verificd que ninguno de
los medicamentos estuviera listado como esencial
para una condicién particular (ya que la OMS ya
consideré justificable su beneficio en relaciéon con
su costo).

Se identificaron todos los estudios econémicos
disponibles en la base de Tufts que analizaran
la costo-efectividad del medicamento para cual-
quiera de las condiciones resultantes del paso 4.
Los medicamentos para los que no se encontrd in-
formacion fueron descartados del andlisis.
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FIGURA 1

i

Esquema de seleccién del listado final de medicamentos de alto costo en Colombia

LISTADOS DE INSUMO

Listado 1 (L1):

I

los 20 principios activos con mayor participacion
en el gasto total de medicamentos registrados
en SISMED

Listado 2 (L2):

los 20 principios activos con mayor participacion
en el gasto total de la base de MIPRES

Listado 3 (L3):

(O 2 KO

los 20 principios activos con mayor gasto
promedio por paciente-afio, a partir de MIPRES

Listado 4 (L4):

los 40 principios activos que aparecen
en la base de datos de Pricentric

/

SELECCION FINAL

) O

¢El medicamento aparece en
una de las listas de impacto
presupuestario (L1o0L2)y en
una de las de alto gasto por
paciente (L3 o L4)?

Listado final

==

WX - B

JAparece en listado de gasto
per capita (L3) y en el de costo
por tratamiento (L4)?

¢Esté en el top 3 de impacto
presupuestario del listado
de agregar L1y L2?

‘o’

Fuente: elaboracién propia.
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ANEXO 2. FUENTES DE INFORMACION
UTILIZADAS Y USO

TABLA A2 | Fuentes de informacion utilizadas y uso (1 de 2)
Informacién reportada Uso en el estudio Periodo
SISMED Ventas totales, precios y unidades Los precios reportados en el SISMED | 2020-2021.
vendidas por principio activo, se usaron para: calcular el costo de
presentacién comercial y canal de los tratamientos en el escenario
comercializacién (institucional o normativo; estudiar el impacto de la
privado). variacién de precios en el costo de
oportunidad.
MIPRES Informacién sobre prescripcion de Los precios, el nimero de pacientes Corte del 31 de marzo de 2022, que
medicamentos no incluidos en el y las cantidades vendidas reporta- corresponde a las entregas
PBS vy, por lo tanto, cubiertos a das en MIPRES se usaron para realizadas entre enero de 2020 y
través del sistema de presupuestos calcular el costo de oportunidad y la diciembre de 2021.
maximos. Incluye la identidad del costo-efectividad de los medicamen-
afiliado, el principio activo prescrip- tos bajo la préctica clinica
to, las cantidades prescriptas, la observada. Los datos de MIPRES
condicién de salud (CIE-10) y la también se usaron para identificar
informacion de la facturacién, entre los medicamentos de mayor costo
otros. en términos de impacto
presupuestario y el costo por
paciente afio.
Base de Informacién sobre las prestaciones La informacién se usé para 2019.
Suficiencia incluidas en el PBS. Cubre la identificar los medicamentos de
informacién sociodemografica de mayor costo en términos de impacto
sus afiliados, los servicios de salud presupuestario y del costo por
que requirieron en el afio, el paciente por afio. Como era
diagnéstico asociado (CIE-10), los esperable, el gasto por paciente por
medicamentos dispensados, afio para las prestaciones incluidas
cantidades dispensadas, valor del en el plan de beneficios —y por lo
medicamento, nimero de tanto reportadas en esta base de
atenciones y régimen de afiliacion, datos— estuvo siempre por debajo
entre otras variables. de los costos por paciente por afio
de las prestaciones no incluidas en
el plan reportadas en la base de
MIPRES.
Base de Precios de los medicamentos de La informacién de costo por 2021.
datos de mayor costo comercializados a nivel paciente por afio se usé para
Pricentric mundial, para varios paises del seleccionar los diez medicamentos

mundo, y a partir de informacién
recolectada en las agencias
sanitarias y fuentes de precios
publicas y privadas, como
compafiias farmacéuticas. Incluye,
por ejemplo, datos desagregados
por marca comercial sobre costo
anual del tratamiento, indicacion,
duracion, dosis diarias definidas,
fecha de aprobacion del medica-
mento, precio neto, precio de lista,
descuentos y reembolso. Recoge las
50 marcas con mayor costo por
tratamiento paciente-afio en
Colombia (que corresponden a 40
principios activos).

de alto costo, con la metodologia
que se describe en el anexo.
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TABLA A2

Fuentes de informacion utilizadas y uso (2 de 2)

Informacién reportada

Uso en el estudio

Periodo

. Incluye 10.000 anélisis de costo-utili- AVAC aportados para las 10 Varios afios.
Registro de : R p :
Analisis de dad sobre una amplia variedad de tecnologias seleccionadas y sus
- enfermedades y tratamientos comparadores.
Costo-Efectividad .
. . publicados desde 1976. Recoge
de la Universidad : . p -
informacion de articulos académicos
de Tufts . .
publicados tras ser sometidos a un
protocolo de revision estandarizado.
Global Burden Informacién estimada de las Prevalencia de enfermedades no 2019.
of Disease Study prevalencias para un gran nimero disponibles en CAC y Globocan.
2019 de enfermedades, por rango de
edad desagregadas y a 4 digitos
CIE-10.
Cuenta Informacién sobre el nimero de Prevalencia de hemofilia, artritis 2021.
de Alto Costo personas reportadas por las EPS con | reumatoide y algunos canceres.
la condicién, estadio de la enferme-
dad y resultados en salud para seis
enfermedades: hemofilia, algunos
canceres, artritis reumatoide, VIH,
hepatitis C y enfermedad renal
cronica.
Observatorio Informacién de prevalencia, Prevalencia de algunos canceres. 2021.

Global de
Cancer

incidencia y mortalidad de los
principales tipos de céncer para
varios paises del mundo.
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ANEXO 3. FUENTE DE PREVALENCIAS
Y AVAC, HORIZONTE TEMPORAL
ANALIZADO Y HORIZONTE DE TIEMPO

Fuentes para prevalencias:

» Liraglutida y abatacept, Institute of Health Metrics

Evaluation Global Burden of Diseases.

» Lenalidomida, Global Cancer Observatory.

» Adalimumab, Fernandez-Avila, D., Bernal-Macfas, S.,

(2020).

TABLA A3

» Ibrutinib, Cuenta de Alto costo, prevalencia de otras
leucemias linfociticas, y base de MIPRES, personas

con diagnéstico de LLC.

» El porcentaje de pacientes que pierden respuesta
a primera linea, perteneciente a un subgrupo de
severidad o subgrupo de edad, provienen de dife-

blacionales del DANE.

Fuente de prevalencias y AVAC, horizonte temporal analizado y horizonte de tiempo

rentes fuentes académicas o de estimaciones po-

Medicamento Condicién d-tl;:f::::to Fuente de costos Fuente de AVAC y pais de andlisis
. . . Base de datos de presupuestos Roussel, R., Martinez L. et al. (2016).
Liraglutida Toda la vida 3% méximos (MIPRES). Francia.
. Base de datos de presupuestos Yuang, Y.y Trivedi, D., (2010).
Abatacept (1) Toda la vida 3% méximos (MIPRES). Estados Unidos.
Abat £ 2 . o Construido sobre la base de precios Yuang, Y. y Trivedi, D., (2010).
il 2] Toda la vida 3% SISMED vy dosificacién indicada en
el estudio y confirmada en GPC.
. . _ N Presupuestos méximos para Usmani, S. Z. y Cavenagh, J. D. (2016).
Lenalidomida Toda la vida 3% lenalidomida y bortezomib, SISMED Estados Unidos.
para Melphalan y prednisona.
: o SISMED para adalimumab. El Beilman, C. L. y Thanh, N. X. (2016).
Adal ) . .
dalimumab 10 aftos 5% comparador se construyé manteniendo | Canada.
la relacién de precios observada en
la publicacién.
Ibrutinib
. " Base de datos de presupuestos Thokala et al. (2020).
Nusinersen 7 afios 3% maximos (MIPRES) para nusinersen. Estados Unidos.
El comparador se construyé
manteniendo la relacién de precios
observada en la publicacion.
Aflib t N o Base de datos de presupuestos Brown et al. (2020).
foercep 8 afios 3% méximos (MIPRES). Estados Unidos.
B = Base de datos de presupuestos Cruz et al. (2021).
Eculizumab 9
20 afos 5% maximos (MIPRES) para eculizumab. Brasil.
El comparador se construyé
manteniendo la relacién de precios
observada en la publicacion.
Factor VIII recombinante 1 afio N.A. Pricentric. Lotfi et al. (2020). Irén.
Pembrolizumab 10 af e Base de datos de presupuestos Pike et al. (2017).
afios o

maximos (MIPRES).

Noruega.
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NOTAS

" Los autores agradecen muy especialmente a los funcionarios
de la Direccién de Regulacién de Beneficios, Costos y Tarifas
del Aseguramiento del Ministerio de Salud y Proteccién Social
de Colombia por el apoyo para conseguir los datos y la resolu-
cién de multiples dudas sobre la informacion.

2 Tracking universal health coverage: 2021 Global Monitoring
Report. Geneva, WHO 2021. https://www.who.int/data/monito-

ring-universal-health-coverage.

3 Tracking universal health coverage: 2021 Global Monitoring
Report. Geneva, WHO 2021. https://www.who.int/data/monito-
ring-universal-health-coverage.

4 Ley 1751 de 2015 Estatutaria de Salud.

5 Aguirre, C., “Tendencias de la jurisprudencia constitucional co-
lombiana sobre exclusiones del plan de beneficios en salud”, en
Revista de la Facultad de Derecho y Ciencias Politicas. ISSN:
2390-0016 (En linea) / Vol. 49 / No. 130 / PP. 102 - 124 enero -
junio 2019 / Universidad CES, Medellin, Colombia.

¢ Este no es el Unico criterio. También se deberian tener en
cuenta criterios de equidad (darle mds a quien se encuentra
en peor situacién), de justicia intergeneracional (no poner en
juego el bienestar de generaciones futuras a través de un en-
deudamiento ilimitado) y de sostenibilidad (no arriesgar la esta-
bilidad econémica de un pais). Pero existe un amplio consenso
con respecto a que los recursos deben asignarse de manera
eficiente.

7 El beneficio también puede medirse en afios de vida ganados,
aflos de vida evitados en discapacidad (AVAD), etc.

8 Existen otras interpretaciones del umbral de costo-efectividad.
La definicién que se usa acé es consistente con la metodologia
usada para estimarlo: la elasticidad de las ganancias en salud
al gasto.

° Se usan las transacciones primarias de venta de laboratorios
para evitar doble contabilidad.

19 Los datos de Pricentric para Colombia se obtuvieron a partir
de un convenio entre el BID y Tufts University.

" hitps://www.gov.uk/government/news/high-cost-drugs.

2 No se encontraron estudios econémicos en el repositorio de
Tufts para elosulfasa alfa, idursulfasa, galsulfasa alglucosidasa
alfa e imiglucerasa que se encuentran en las posiciones 1, 3,
4,6y 7 en el ranking de medicamentos con mayor costo por
tratamiento por afio. Esto implica que no hay para estos medi-
camentos estudios econdmicos no financiados por la industria
que pasen el filtro de calidad del Registro ACE.

3 Los costos de dispensacion, de complicaciones y de efec-
tos secundarios tienen una participacién muy baja dentro del
costo total del tratamiento, por lo cual este supuesto no de-
beria impactar de manera significativa sobre las conclusiones
principales.

4 Bevacizumab cuenta con cinco productos registrados en In-
vima, pero sin indicacién “en la etiqueta”. Sin embargo, segln
listado de Usos No Incluidos en el Registro Sanitarios (UNIRS)
del 5 de noviembre de 2021 del Ministerio de Salud y Protec-
cién Social, el bevacizumab se encuentra aprobado para uso en
el “Tratamiento de pacientes adultos con degeneracién macu-
lar”. EI UNIRS es un mecanismo por medio del cual el ministerio
aprueba el uso off-label de algunos medicamentos.

'5 Para Liraglutida se espera la entrada de un biosimilar al mer-
cado mundial en 2023. La existencia de competencia biosimilar
0 genérica se verificd segun el Purple Book de la FDA, Drug
Bank vy la Iniciativa para Genéricos y Biosimilares (GaBi). Saxen-
da cuenta con otro medicamento de marca con el mismo prin-
cipio activo y la misma presentacion (Saxenda) pero que sélo
tiene registro autorizado para pérdida de peso, y el precio de
ambos es muy similar.

® Tansgrud, S. E. y Halvorsen, S. (1989), “Child Neuromuscu-
lar Disease in Southern Norway”. Acta Paediatrica, 78: 100-103.
https://doi.org/10.1111/j.1651-22271989.tb10894.x.

7" Actualizado sobre la base de informacién poblacional del
DANE 2018 y las prevalencias obtenidas por Rodriguez, F., Ver-
gara, O., Ocampo, H., “Guias de manejo de la degeneracién ma-
cular relacionada con la edad - neovascularizacién coroidea”. 2.
2009;42:128-49.

'8 Consultado en https://www.orpha.net.

' Para seleccionar los medicamentos sobre los que se realizé
el analisis se tomdé en cuenta no sdlo el costo individual sino
también el impacto presupuestario. Esto explica que el Pembro-
lizumab resulte menos costoso anualmente que el comparador.

20 para abatacept y liraglutida los datos corresponden a 2020
deflactados a 2021, ya que no se encontré informacién de ellos
o de sus comparadores de 2021. Para deflactar se usé el indice
de productos farmacéuticos.

2! La duracién del tratamiento usada para este estudio va desde
1 aflos al resto de la vida la vida del paciente, dependiendo del
medicamento, y esta sujeta al horizonte de tiempo analizado en
el estudio clinico (ver anexo). El monto estd en valor presente
neto.

22 | costo del cuidado paliativo se estimé sobre la base de la
razén encontrada en los estudios entre el costo del medica-
mento y el cuidado estédndar; dicha razén se multiplicé por el
costo del medicamento en Colombia.

23 Los costos del factor VIII plasméatico y su comparador, asi
como los de abatacept y su comparador, fueron calculados a
partir de la base de datos de Suficiencia, ya que son medica-
mentos financiados con recursos de la UPC.

24 E| costo de las terapias sistémicas se estimé usando la razén
de costos de Beilman et al., (2016) y el valor observado de tra-
tamiento por persona en MIPRES.

25 El costo de las terapias sistémicas se estimé usando la razén
de costos de Beilman et al., (2016) y el valor observado de tra-
tamiento por persona en MIPRES.
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26 E| costo del cuidado paliativo se estimé sobre la base de la
razén encontrada en los estudios entre el costo del medica-
mento y el cuidado estdndar; dicha razén se multiplicd por el
costo del medicamento en Colombia.

27 Los costos del factor VIII plasmético y su comparador, asi
como los de abatacept y su comparador, fueron calculados a
partir de la base de datos de Suficiencia, ya que son medica-
mentos financiados con recursos de la UPC.

28 Estos valores se obtuvieron multiplicando el nimero de per-
sonas en cada tratamiento por el diferencial anual de costo.
Para obtener los AVAC se realiz6 la misma operacion. El total de
personas beneficiadas es la suma de las personas que reciben
cada tratamiento, suponiendo que ninguna persona presenta
mas de una condicion de las analizadas.

29 Las ganancias en AVAC no son estrictamente conmensura-
bles pues no todos los estudios usan el mismo horizonte de
tiempo. Aun asi, la suma provee una aproximacién a los AVAC
aportados en el agregado.

30 La excepcién es la lenalidomida, lo que puede reflejar una
estimacion conservadora del nimero de personas que no son
candidatas para trasplante o el uso del medicamento en pa-
cientes que son candidatos para trasplante pero que inician
tratamiento con el biolégico por preferencia del médico y/o del
paciente.

3! Por ejemplo, para nusinersen —con un gasto de COP 27.800
millones— se encontré que en promedio los pacientes a los que
les fue suministrado este medicamento no alcanzaron siquiera
las 3 dosis durante un afio, cuando la indicacién establece que
el esquema es de 4 dosis de carga en los primeros 63 dias 'y a
partir de entonces una dosis de mantenimiento cada cuatro me-
ses, Sin embargo, la guia de préctica clinica para esta condicién
recomienda la suspension del tratamiento si no se alcanzan
ciertas metas clinicas de efectividad.

32 Corresponde al medicamento Lenalidomida de 25 mg, pre-
sentacion solida para aplicaciéon oral.

33 Corresponde al medicamento Metformina y Glimepirida (4
mg), presentacion sélida para administracién oral.

34 Experiencia previa de los autores que han participado en pro-
cesos de regulacién de precios.

35 El mercado relevante para la lenalidomida en este célculo es
25 mg, presentacion sélida para administracién oral.

38 Por las siglas en inglés de Managed Entry Agreements.

37 El mismo procedimiento se usé con los datos de la base de
Suficiencia. Sin embargo, el gasto por paciente por afio encon-
trado en dicha base estuvo siempre por debajo de lo registrado
en la base de MIPRES.
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