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Abreviaturas:

abreviatura | Significado

GPC Guia de Practica Clinica

AlIP Andlisis de impacto presupuestal

IETS Instituto de evaluacion tecnolégica en salud
MSPS Ministerio de salud y proteccién social

POS Plan obligatorio de salud

TTOG Test de tolerancia oral a glucosa

PBSUPC Plan de beneficios en salud con cargo a la UPC
IGF-1 Insulin-like grow factor, factor de insulina de crecimiento
SOG Sobrecarga oral de glucosa

GH Hormona de crecimiento

HC
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1. GLOSARIO
Cédigo Unico de Medicamento: Niumero que se le otorga a los medicamentos por la

subdireccion de registros sanitario, seguido de un consecutivo que diferencia cada una
de las presentaciones comerciales.

Periodo de Referencia: Los datos utilizados para aplicar la metodologia contemplada en
la circular 03 del 2013, corresponderan a la informacion disponible del Gltimo del afio.

Plan Obligatorio de Salud: Es el conjunto de actividades, procedimientos e
Intervenciones, servicios, insumos y medicamentos al que tienen derecho los afiliados el
Régimen Subsidiado.

Precio Institucional: Precio de compra de medicamento entre EPS e IPS, o entidades
gubernamentales. Generalmente maneja un precio inferior de mayorista.

Registro Sanitario: Es el documento publico expedido por el INVIMA o la autoridad
delegada, previo al procedimiento tendiente a verificar el cumplimiento de los requisitos
técnicos- legales establecidos en el decreto 677/95, el cual faculta a una persona
natural o juridica para producir , comercializar, importar, exportar, envasar, procesar y /o
expender los medicamentos cosméticos , preparaciones farmacéuticas a base de
recursos naturales, productos de aseo, higiene, limpieza y otros productos de uso
doméstico.

Prevalencia: determina la proporcién de una poblacién diagnosticada con un problema de
salud en un entorno o periodo de tiempo establecido.

Incidencia: determina el nivel de ocurrencia (casos nuevos) que se dan en un periodo de

tiempo determinado
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Somatostatina: es una hormona proteica que inhibe la secrecién de la hormona de

crecimiento por parte de la adenohipodfisis. Esta involucrada en otros procesos
metabdlicos como la inhibicion de insulina y glucagoén.

Enfermedad huérfana: es una enfermedad huérfana es aquella cronicamente
debilitante, grave, que amenaza la vida y con una prevalencia (la medida de todos los
individuos afectados por una enfermedad dentro de un periodo particular de tiempo)
menor de 1 por cada 5.000 personas, comprenden, las enfermedades raras, las ultra
huérfanas y olvidadas.

Tecnologias en salud: abarcan desde una linterna hasta una tomografia axial
computarizada y desde una tableta de acido acetil salicilico hasta un bloqueador del
factor de necrosis tumoral. Claramente, las TS no son sindnimos de desarrollos
recientes, ni tampoco se limitan a medicamentos o procedimientos curativos
excluyendo intervenciones preventivas. Aun mas, puede llegar a abarcar los modelos
organizacionales bajo los cuales operan los agentes de un sistema o inclusive
comprende las metodologias cuantitativas para la definicion de un plan basico de
beneficios y de su correspondiente precio.

CIE 10: Es la décima version de la Clasificacion Internacional de Enfermedades y otros
problemas de salud y determina los codigos utilizados para clasificar las enfermedades y
una amplia variedad de signos, sintomas, hallazgos anormales, denuncias, circunstancias
sociales y causas externas de dafios y/o enfermedad.
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2. INTRODUCCION

En Colombia una enfermedad huérfana es reconocida por la ley 1392 de 2010 y se define
como aquella crénicamente debilitante, grave, que amenaza la vida y con una prevalencia
menor de 1 por cada 5.000 (Ministerio de Salud y Proteccién Social, s.f). Por lo anterior,
dichas enfermedades representan un gran impacto econdmico y social que repercuten en
la atencion de estas considerdndose de alto costo; Sin embargo, en el pais no se ha
podido abordar de manera correcta la cobertura necesaria para la atencién en salud en
pacientes con este tipo de patologias. Se han identificado alrededor de 2.149
enfermedades huérfanas en Colombia incluidas en la resolucién 2048 de 2015 (Minsiterio
de Salud y Proteccién Social, 2015).

Una de las enfermedades que se enfrentan a esta problemética es la Acromegalia y el
Gigantismo debido a su complejidad en el diagnéstico, con una incidencia anual de tres a
cuatro casos nuevos por millén de habitantes y prevalencia entre 40 y 90 casos por millén
y dadas sus lineas de tratamiento se considera de alto costo.

Esta enfermedad es caracterizada por una secrecion excesiva de hormona de crecimiento
(GH) a causa de un adenoma hipofisiario. (Pérez AV, Cafién L, Vanegas E, Rojas W,
Lammoglia J, Pautt T., 2014) Cuando la hipersecrecién de la HC se presenta en nifios
antes de completar el crecimiento se desarrolla gigantismo; cuando esta se produce
posterior a la terminacién de la etapa de crecimiento, se denomina acromegalia. (Avila
Reina, Adriana. Rojas Garcia, William.Rosselli, Diego., 2016)

El tratamiento de eleccion, dado que la principal causa es tumoral, es el tratamiento
quirdrgico. La radioterapia es la Ultima opcién terapéutica reservada para pacientes que
no logran el control posterior al tratamiento médico o quirdrgico inicial. Otra opcién
terapéutica es la farmacoldgica indicada como tratamiento primario, tratamiento
complementario o pretratamiento quirdrgico, para ello existen en la actualidad 3 grupos de
farmacos: analogos de la somatostatina (Lanreétide, Octeotride, Pasireotide), agonistas
dopaminérgicos (Cabergolina) y antagonistas periféricos de la HC (Pegvisomant). (Avila
Reina, Adriana. Rojas Garcia, William.Rosselli, Diego., 2016)
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Los objetivos del tratamiento se basan en mejorar la calidad de vida del paciente,

mantener la funcién hormonal dentro de los niveles normales y prevenir complicaciones
secundarias a causa del exceso de GH.

De acuerdo con lo expuesto anteriormente este trabajo, realiza un analisis de impacto
presupuestal para la utilizacién de Lanreotide, Pasireotide y Octeotride como tratamiento
de primera eleccion dentro del plan integral de salud para pacientes diagnosticados con
acromegalia y gigantismo en Colombia.

El andlisis de impacto presupuestal (AIP) es una herramienta que aporta informacion al
tomador de decisiones sobre el financiamiento de tecnologias en salud y en particular,
provee informacién sobre poblaciones y costos, permitiendo planificar los movimientos
presupuestarios asociados a la adopcion de nuevas tecnologias. En el contexto de la
evaluacién de tecnologia en salud, la informacion proporcionada por este andlisis es un
complemento a los hallazgos de las evaluaciones de efectividad y seguridad y los analisis
de costo-efectividad. (Instituto de Evaluacién Tecnoldgica en Salud., 2014)

Se pretende desarrollar el proyecto de impacto presupuestal para las enfermedades
acromegalia y gigantismo, debido a que en la ley 212 de 1995, se especifican y se
reglamentan las actividades profesionales del quimico farmacéutico, en donde se destaca
la farmaco-economia la cual permitira dicho abordamiento.

Por otra parte, es importante mencionar que el decreto 2200 de 2005, relaciona
directamente los procesos del servicio farmacéutico y permite brindar herramientas que
garanticen una toma de decisiones basadas en informacién solida donde se pueda dar a
conocer la tecnologia farmacolédgica de eleccién (Octeotride, Lanreotide y Pasireotide) y
puedan ser utilizadas por una poblacion con una enfermedad catalogada de alto costo.

Actualmente en Colombia no se cuenta con alternativas farmacoldgicas incluidas en el
PBSUPC para el tratamiento de acromegalia y gigantismo hipofisario. Varios estudios han
demostrado en afios anteriores el uso de Bromocriptina (agonista dopaminérgico) como
una alternativa del tratamiento farmacolégico de la acromegalia y el gigantismo hipofisario,
pero esta opcion terapéutica no se usa en la practica clinica actual debido a la corta
duracion de su efecto farmacoldgico. Asi, aunque este medicamento fue una de las
primeras opciones terapéuticas para el tratamiento de estas condiciones, el reciente
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desarrollo de los analogos de la somatostatina dio paso al uso de estas nuevas

tecnologias.
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3. OBJETIVOS

3.1. General
Desarrollar el andlisis de impacto presupuestal (Octeotride, Lanreotide y Pasireotide) para

pacientes con diagndstico de acromegalia y gigantismo hipofisario en Colombia para el
afio 2016.

3.1.1. Especificos
o Establecer los costos por la utilizacion de Lanredétide, Octeotride, Pasireotide en el

tratamiento de acromegalia y gigantismo hipofisario en Colombia para el afio 2016.
e Desarrollar un modelo deterministico y probabilistico de impacto presupuestal para el
uso Lanre6tide, Octeotride, Pasireotide en Colombia para el afio 2016.
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4. ANTECEDENTES

El desarrollo de nuevas tecnologias de salud en la actualidad permite generar una buena
administracién de recursos y fortalecer el sistema. Para realizar un andlisis de impacto en
presupuesto de alguna tecnologia de interés es preciso gestionar las evaluaciones
economicas las cuales permitiran apoyar en la toma de decisiones en salud a nivel

mundial.

e Un articulo de Chile, del afio 2010 hizo una revision del centro de economia en salud
del Reino Unido donde especifica y define la evaluaciébn econ6mica y sus tipos;
adicional explica detalladamente los andlisis de costo efectividad, costo minimizacién y
costo utilidad. (Zarate, 2010)

Por otra parte, los andlisis de impacto de presupuesto son realizados principalmente en
tecnologias de salud como los medicamentos donde se hace una estimacién cuantitativa

del gasto sanitario asociado a las patologias de interés.

e De acuerdo con lo anterior se destaca en Colombia el trabajo realizado por el instituto
de tecnologias en salud que se tituld “el analisis de impacto presupuestal de foto test
para el diagndstico de la urticaria solar” donde se elabora un modelo de impacto para
la evaluacion de tecnologias y la estimacién de gasto, los resultados pese a que se
muestran similares no generan confianza en la adopcion de la nueva tecnologia. (D.
Velandia; A. AcostaM.Salinas; 2014)

e Por otra parte, se realiz6 un estudio que lleva como titulo “Analisis de impacto
presupuestal de Octeotride, Lanreotide para pacientes con acromegalia en Colombia”
ahi se puede visualizar una comparacion de tecnologias farmacoldgicas, las cuales no
generan una variabilidad importante entre ellas. (Avila A., 2016)
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5. MARCO TEORICO

5.1. Enfermedad huérfana

En Colombia una enfermedad huérfana es aquella cronicamente debilitante, grave, que
amenaza la vida y evidencia una prevalencia menor de 1 por cada 5.000 personas,
comprenden, las enfermedades raras, las ultra huérfanas y olvidadas (Congreso de
Colombia., 2010).

5.1.1. Definicion de acromegalia (epidemiologia) (clasificacion CIE10:E22.0)

Es una enfermedad rara que tiene una incidencia anual de tres a cinco casos por millén
de personas por afio y se caracteriza por el crecimiento desproporcionado del esqueleto,
los tejidos blandos y los oOrganos internos. Estos cambios son la consecuencia del
aumento en la secrecion de hormona de crecimiento, usualmente por un tumor pituitario, y
de su accién sobre los tejidos. Se caracteriza por un crecimiento excesivo que produce
cambios faciales y acrales, pero también de 6rganos como el higado, corazén, la glandula
tiroides y la piel, manifestaciones que ocurren lentamente durante carios afios y aun
décadas por lo cual su diagnéstico puede retrasarse hasta por 10 afios (Marin, C., Sierra,
G., & Maya, G., 2011).

La acromegalia es una patologia ocasionada por la secrecién excesiva de hormona de
crecimiento. Como consecuencia de esta secrecion, se elevan los niveles del factor de
crecimiento tipo insulina-1 (IGF-1). La causa mas frecuente es el crecimiento de un tumor
hipofisiario productor de hormona de crecimiento (98%). En muy raras ocasiones es
provocada por la produccion ectépica de hormona de crecimiento o factor liberador de
hormona de crecimiento por parte tumores pulmonares o pancreaticos, y en ciertas
instancias es causada por hiperplasia de las células productoras de hormona de
crecimiento (Ben-Shlomo, A., & Melmed, S., 2001).

5.1.2. Definicion de gigantismo

Es un crecimiento excesivo anormal debido a un exceso de hormona de crecimiento (GH)
durante la infancia, antes de que las zonas de crecimiento 6seo (tejido donde el hueso
crece, situado en los extremos de los huesos largos) se hayan cerrado (fusion epifisiaria).
Se caracteriza por alta estatura y exceso de crecimiento de los musculos y 6rganos, lo
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que resulta en que el nifio sea demasiado grande para la edad. Otros sintomas pueden

incluir: pubertad tardia; visién doble o dificultad con la visién lateral (periférica); frente y/o
mandibulas prominentes; dolor de cabeza; aumento de la sudoracion (hiperhidrosis);
menstruaciones irregulares; manos y pies grandes con dedos gruesos; rasgos faciales
toscos; y debilidad (National Center for Advancing Translational Sciences., 2017).

5.1.3. Mecanismo de accion de la Acromegaliay el gigantismo:

A B Cc
Exceso primario de GH Exceso extrahipofisario de GH Exceso de GHRH
Somatostatina Somatostatina Somatostatina

\ Tumor
hipotalamico
’,
GH— 292 m
/_ /— GHRH
‘,-
=
Crecimiento Crecimiento Crecimiento
} somatico somatico | somatico
IGF-1— Alteracién IGF-1 — Alteracion IGF-1— Alteracion
metabdlica metabdlica metabolica
* Adenomas hipofisarios = Tumor de células Periférico:
? ggngﬂgitseoé?::‘%t{:g:: pancreaticas * Carcinoide bronquial
- De células somatotropas * Linfoma latrogénico = Tumor de células pancreaticas

escasamente granuladas = Cancer de células

Figura 1: La acromegalia es el resultado de una produccion de exceso de hormona del crecimiento por un
adenoma hipofisiario (A), sin embargo, también puede producirse por hipersecrecion extrahipofisiaria (B), o
por la hipersecrecion de hormona liberadora de crecimiento (C). Fuente: tomado de
http:/mww.medigraphic.com/pdfs/medlab/myl-2011/myl1111-12b.pdf
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Cuadro 1: Manifestaciones clinicas de la acromegalia y el gigantismo

MANIFESTACION DESCRIPCION
CLINICA
Osteoarticular Los niveles endocrinos de GH e IGF-1 promueven el crecimiento

del cartilago articular y los ligamentos peri- articulares, lo que
conduce posteriormente a cambios mecéanicos.

Como resultado se evidencia el engrosamiento del tejido fibroso
cartilaginoso y peri- articular, que causa hinchazén de las
articulaciones, dolor e hipo- movilidad, seguida de un
estrechamiento de los espacios articulares, osteofitosis y
caracteristicas. de la artrosis con enfermedad crénica

Cardiovascular La afectacion cardiaca en la acromegalia, en ausencia de otros
factores  contribuyentes, se denomina  cardiomiopatia
acromegalica, que se caracteriza inicialmente por hipertrofia
cardiaca, seguida de disfuncién diastdlica y, en Ultima instancia,
falla de la funcion sistélica
El exceso de GH puede causar resistencia a la insulina, ya que
altera la capacidad de la insulina para suprimir la produccion de
glucosa y estimula su uso [34]. La intolerancia a los carbohidratos
y la diabetes mellitus se asocian frecuentemente con la
acromegalia.

Respiratorio La acromegalia altera la estructura del aparato respiratorio y altera
la funcion respiratoria. Los pacientes con acromegalia desarrollan
una serie de alteraciones respiratorias, como consecuencia de
cambios anatémicos que afectan los huesos y tejidos blandos
craneofaciales, la mucosa / cartilago respiratorio, los volimenes
pulmonares, la geometria de la caja toracica y la actividad de los
musculos respiratorios. La apnea del suefio, el fendmeno del cese
recurrente o la reduccioén del flujo de aire a los pulmones durante
el suefio es una causa comun de ronquidos y somnolencia diurna
en la acromegalia.

Gastrointestinal Los niveles de insulina en lesiones de colon en una cohorte de
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pacientes consecutivos recién diagnosticados con acromegalia y

descubrié que los niveles de insulina en ayunas se asociaron con
lesiones de colon premalignas y malignas.

Las manifestaciones gastrointestinales asociadas a la acromegalia
son el carcinoma de colon, es una enfermedad que se desarrolla
debido a que la mucosa del colon contenida en un pdlipo
existente evoluciona por diferentes causas hasta convertirse en
un tumor maligno, también se encuentra los podlipos
adenomatosos y el dolicocolon.

Cuadro 1: Fuente tomado de (Lugo, Pena, & Cordido, 2012)

5.2. Diagnéstico de la enfermedad

El primer paso en el diagnostico de la acromegalia y el gigantismo es la sospecha clinica
basada en los estigmas, algunos casi patognomicos como el crecimiento acral y facial.

El segundo paso en el abordaje del diagnostico es la medicion bioquimica de las
hormonas que se encuentran anormalmente elevadas.

Por dltimo, se realiza la localizacion imagenolégica de la patologia que causa la
hipersecrecion autbnoma de la hormona. (Chanson & Salenave, 2008).

Cuadro 2: Pruebas diagnostico

PRUEBAS DE OBJETIVO

LABORATORIO
Medicion de GH Concentraciones muy elevadas de GH junto con valores de
(hormona de

. IGF1 también por encima del intervalo de referencia hacen
crecimiento) P

muy probable el diagndstico. (Chanson & Salenave, 2008)

e Hombres adultos: de 0.4 a 10 nanogramos por
mililitro (ng/mL) o de 18 a 44 picomoles por litro
(pmol/L)

e Mujeres adultas: de 1 a 14 ng/mL o de 44 a 616
pmol/L

e Nifos: de 10 a 50 ng/mL, o de 440 a 2200 pmol/L

Test de tolerancia oral a La prueba se fundamenta en que, en personas no afectadas

la glucosa (TTOG) por la enfermedad, el aumento de la concentraciéon de

Vicerrectoria de Investigaciones U.D.C.A | Formato de Presentacién proyecto de grado

Pagina 19



=
U.D.C.A

UNIVERSIDAD DE CIENCIAS
APLICADAS Y AMBIENTALES wmm

IGF-1

Resonancia
(RMN)

Tomografia
craneo

magnética

axial

de

glucosa en sangre provoca la supresion de la secrecién de

GH, posiblemente por aumento de la secrecion de

somatostatina por el hipotdlamo, mientras que en pacientes

acromegalicos este efecto no se produce e, incluso, puede
observarse un aumento de secrecion.

Es el método mas rapido, sencillo y fiable para el diagnéstico

de acromegalia es la determinacion de los niveles

circulantes de IGF-1, ya que presenta una vida media de 18

a 20 horas y las concentraciones permanecen estables a lo

largo del dia.

La imagen neuro radioldgica es importante no sélo para

confirmar la presencia de un tumor hipofisario, sino también

para clasificarlo de acuerdo con el tamafio, ubicaciéon con

respecto a la glandula, caracteristicas (ej. quistico), y

determinar la relacion, extension e invasiobn de las

estructuras que lo rodean.

De acuerdo con el tamafio del tumor se los clasifica como

micro- adenomas (< 10 mm de didmetro) o macro-

adenomas (> 10 mm de didmetro), considerandose macro-

adenomas invasores a aquellos con un diametro mayor a 40

mm.

La imagen por tomografia axial computarizada de crdneo es

un método imagenoldgico temporalmente anterior a la

resonancia magnética de craneo, debe ser reservado debe
ser reservado para dos situaciones.

e Imposibilidad de realizacibn de una resonancia
magnética de craneo, em pacientes con marcapasos Yy
con protesis metalicas

Para abordar el abordaje quirdrgico, en cuanto a la

valoracion de tejido éseo en la region selar

Cuadro 2: Fuente: tomado de (Chanson & Salenave, 2008).
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5.3.

Tratamiento

Para los pacientes que padecen de la enfermedad acromegalia o gigantismo, se tiene un

algoritmo terapéutico que permite establecer el esquema de tratamiento a seguir de

acuerdo con el tipo de tumor que presente el paciente y las condiciones en las que se

encuentre el tumor en la glandula pituitaria.

Acromegalia diagnosticada

para la mayoria de los pacientes

cirugia

curacion

no curacion

para pacientes seleccionados

* Analogos de somatostatina (1)
*cabergolina (2)

pegvisomant

no control

control

seguimiento

valorar la radioterapia

cambiar farmaco o tratamiento

combinado

mantener farmaco

valorar |a recirugia

(1) De eleccion, si no existen contraindicaciones o intolerancia. Tratamiento primario en los que por
cualquier razon no se intervengan.
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(2) A valorar: muy ancianos, discreta elevacion de GH e IGF-1, tumores mixtos productores de GH vy

prolactina.

(3) No admitido en la ficha tecnica como primera opcion farmacologica. A valorar en sujetos con clinica
muy intensa o IGF-1 muy elevada.

e La seleccion del tratamiento dependera directamente del tamafio del tumor, para tumores mayores a 5 cm
el tratamiento de eleccion es farmacoterapia, mientras que para tumores menores a 5 cm el tratamiento
de primera eleccion es la ciruguia para disminuir o retirar completamente el tumor.

Figura 2: tratamiento de eleccion para pacientes diagnosticados con acromegalia. Fuente: tomado de

(Cordido, F., Garcia, J., Marazuela, M., Torres, E., 2012)

5.3.1. Quirurgico

Cuadro 3: Finalidad, ventajas e impedimentos de la cirugia

Finalidad

Ventajas

Impedimentos

Lograr una disminucién o
reseccion completa de toda
aguella lesién o tumor que
se encuentre en la glandula
hipofisiaria con el objetivo
de mejorar los signos y
sintomas, cuando se utiliza

para desmasificar el tumor,

permite que los
medicamentos y la
radioterapia  tengan  un

mejor efecto y mejoren los
sintomas compresivos del
tumor

e Induce la curacion y el
descenso rapido de los
niveles hormonales

e Mejora las

comorbilidades

e En macro adenomas
invasivos, no
subsidiarios de

curacion, la extirpacion
de
produce descompresion

masa tumoral
rapida de las estructuras
adyacentes

e Permite obtener tejido
tumoral para estudio

inmunohistoquimico

+ Esta reservada para
macro adenomas con
un tamafio mayor a 4
cm con extension
posterior o paraselar

+ Cuando se presentan
posiciones andémalas y
estan protruyendo hacia
el interior

+ La sinusitis y cualquier
endocrinopatia grave ya
gue se requiere primero

control

un buen

hormonal

Fuente: tomado de (Cordido,

F., Garcia, J., Marazuela, M., Torres, E., 2012)
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5.3.2. Farmacoldgico

a) Analogos de la somatostatina
Los analogos de la somatostatina tienen un espectro més estrecho de actividad sobre los

receptores que la somatostatina lo que les permite tener una alta especificidad en la
supresion de la hormona del crecimiento. Octeotrido y Lanreotide tienen una alta afinidad
por los subtipos de receptores 2 y 5, con una afinidad 10 veces superior por el subtipo 2

que por el subtipo 5 (Lumbreras, A., & Roncero, C., 2017).

|
S l,'ys
| ™
Cys Ser—Thr —FPhe
Somatos tatina
D—FPhe—Cys_
| Phe
t? D—frp
i |
S Lys
| Thr —~

NH2—Trp—Cys <

Vapreotide

| he
S.; D—T-'rp
' |
£=3 Lys
Thr ~
Octreotide
D —$HNal—Cys_
| Tyr
S.’ D-Trp
i |
S Lys

| Val ~
NH2—Tyr _Cys ~

Lanreotide

Figura 3:

http://147.96.70.122/\Web/TFG/TFG/Memoria/ADRIAN LUMBRERAS GAVILANES.pdf

Secuencia de aminoacidos de la SST 14 y anélogos. Fuente: tomado de:
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Octredtido * Lanredtido

=

ATANAN ATANTAN EATANAN TR [N
Uuy UUE/ UUH/ UU’I:j/ UUJ
SSTR-1 SSTR-2 SSTR-3 SSTR-4 SSTR-5

Figura 4: Interaccién de octreétido y lanre6tido con SSTR-2 y 5 y los consecuentes efectos sobre la inhibicion

en la secreciéon hormonal y la proliferacion celular. Fuente: tomado de (Mercado, M., 2012).

Cuadro 4: Mecanismo de accién analogos de somastatina.

Nombre Mecanismo de accion Estructura

Octeotride | Inhibe la secrecion
patolégicamente aumentada de
hormona de crecimiento (GH) y
de los péptidos y la serotonina
producidos en el sistema
enddcrino gastro-entero- HO
pancreatico (GEP). HO

En los animales, la Octeotrida
es un inhibidor mas potente de
la liberacion de GH, glucagén e
insulina que la somatostatina,
con mayor selectividad para la
supresion de la GH y el
glucagon. Se une con mayor

afinidad a dos subtipos de

X

0
O

JL,NH
NH

L NH2
(k“,NH

NH NH

Figura 5: estructura quimica octeotrida, tomado de
https://pubchem.ncbi.nim.nih.gov/compound/448601#section=Top
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receptores: el SSTR2 (principal
mediador de la inhibicion de la
secrecion de la GH) y el SSTR5.

Al
peptidicas

Pasireotide igual que las hormonas

naturales la
somatostatina-14 y
somatostatina-28 (también
conocidas como factor inhibidor
de liberacion de somatotropina
[SRIF]) y otros analogos de
somatostatina, Pasireotida

ejerce su actividad

farmacoldgica mediante la unién
de

a los receptores

somatostatina.

)—

NH2

Figura 6: estructura Pasireotide, fuente: tomado de
https://shop.bachem.com/4060221.html

X
’\r
T

ye
T

Es
anélogo de la somatostatina de

Lanreotide otro octapéptido ciclico

vida media biolégica mas

prolongada que la hormona
natural. EstAd compuesta por
ocho aminoéacidos ciclados por
un puente disulfuro entre las
La

especifica de

dos cisteinas. accion

inhibitoria la
Lanreotide es debida a su
afinidad selectiva por los
receptores de somatostatina de
tipo 2 (SSTR2) y 5 (SSTR5)
(Lumbreras, A., & Roncero, C.,
2017).

secrecion de

La disminucion de la
la hormona del

Figura 7: estructura quimica Lanreotide, fuente tomado de
https://pubchem.ncbi.nim.nih.gov/compound/Lanreotide#section=Top
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crecimiento una de sus
principales acciones y por eso
es utilizada en el tratamiento de
la acromegalia

b) Agonistas dopaminérgicos

Fueron los primeros farmacos especificos utilizados en la acromegalia. Su administracion
por via oral y su menor coste los hacen especialmente indicados en casos leves en los
que la GH e IGF-I estan discretamente elevados.
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Cuadro 5: mecanismo de accién de los agonistas dopaminérgicos

Mecanismo de accién

Eficacia

Bromocriptina

Actian a través de
receptores D-2 de
dopamina disminuyendo la
hipersecrecion de GH

(Grado A). Inicialmente se
utilizé la bromocriptina,
con alguna accion solo en
un 10% de los pacientes,
por lo que hoy no se
recomienda
(Cordido, F., Garcia, J. A,
Marazuela, M., & Torres,

E., 2013).

Su uso.

Son menos eficaces que los
AASS, por lo que, como se
ha dicho

estarian mas

anteriormente,
indicados en
los casos con una discreta
elevacién de IGF-1 y en los
tumores mixtos que producen
GH vy prolactina, aunque las
concentraciones de esta no
predicen la respuesta en la
(Cordido, F.,
Garcia, J. A., Marazuela, M.,
& Torres, E., 2013).

acromegalia

Es un potente agonista de

dopamina D2, suprime la
secrecion de la hormona de
crecimiento GH, en la mayoria
de
acromegalia, se utiliza con la
de

tamaio del tumor y los niveles

los pacientes con

finalidad disminuir el
de la hormona de crecimiento

antes de la cirugia.

Fuente: tomado de (Cordido, F., Garcia, J., Marazuela, M.,Torres, E., 2012)

|\‘ [
H J\
H
HO
N
0
0O
NH
0 N
H
E.
| NH

Figura 8: estructura molecular bromocriptina, tomado de: http://files.sld.cu/cdfc/files/2010/02/bromocriptina.pdf
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Cuadro 6: Perfil de seguridad

NOMBRE . . . . PERFIL
ATC DOSIS ABSORCION DISTRIBUCION BIOTRANSFORMACION EXCRECION FARMACOLOGICO

Octreotide LAR (liberacion | El Octreotide ingerido por via | El volumen de distribucion | Se une al plasma de|La vida media de |Produce trastornos en el
prolongada) 1 vez cada 4 |oral no logra alcanzar niveles | de Octreotide es de 0,27 | manera independiente de | eliminacion es de | sistema nervioso, a nivel
semanas terapéuticos del farmaco |I/kg. En la sangre, el|la concentracion. La|unos 90 a 110 |gastrointestinal,
* SI HC<2.5 ng/ml: DI 20 mg, 1- | después de la absorcién en el | Octreotide se distribuye | unién fue principalmente | minutos. El | hepatobiliares, del
12 meses: 20 mg cada 4 |yeyuno, debido a la barrera | principalmente en el|a lipoproteinas y en|aclaramiento total en | metabolismo y la
semanas intestinal, solo se miden | plasma, el 65% esta unido | menor medida a | individuos sanos es | nutricion.
* S| HC<2.5 ng/ml: DI: 20 mg, | concentraciones muy bajas. | a las lipoproteinas. albumina de aproximadamente | RA: diarrea, dolor
1-2 meses: 20 mg cada 4 El metabolismo hepético | 160 ml / min (9.6 L /| abdominal, nauseas,

Octeotride semanas, 3-12 meses: 30 mg de Octreotide es extenso | h). flatulencia,
cada 4 semanas (30 a 40%) y alrededor cefalea, colelitiasis,
* 8l HC=1: DI: 20mg, 1-2 del 11 a 20% de la dosis hiperglucemia,
meses: 20 mg cada 4 semanas, se excreta sin cambios constipacion, mareos,
3-12 meses: 10 mg cada 4 en la orina. dolor localizado,
semanas disfuncion tiroidea
* S| HC NO CONTROLADA: DI: (disminucion en la
30 mg, 1-12 meses: 40 mg concentracion de
cada 4 semanas tirotropina)
DI: 90 mg Tiene buena absorcion | distribucion extravascular | Se metaboliza | Principalmente RA: Trastornos
« GH> 25 ng / ml, IGF-1|intramuscular y subcuténea |limitada no se encuentra | ampliamente en el tracto | excrecion biliar gastrointestinales
elevado y / o clinico Sintomas | Seguido de la absorcién informacion de si el |Gl después de la|Menos del 5% se | (diarrea, dolor
no controlados: aumentar a 120 | 69-83% de biodisponibilidad | medicamento Cruza la | excrecion biliar. excreta en orina Yy |abdominal, colelitiasis),
mg cada 4 semanas tiempo de pico de | barrera hematoencefélica menos del 0,5% se|dolor en el sitio de
* GH> 1 a <2.5 ng / mL, IGF-1 | concentracién de plasma y recupera inalterado | inyeccion,

Lanreotide normal y clinico sintomas |tiene un perfil de liberacién de en heces hiperglucemia,

controlados: mantener la dosis
a 90 mg cada 4 semanas

* GH <1 ng / ml, IGF-1 normal
y sintomas clinicos controlado:
reducir la dosis a 60 mg cada 4
semanas Después de eso,
ajuste la dosis de acuerdo con

primer orden

hemoglobina glicosilada
elevada, disminucién de
peso, bilirrubina
anormal, bradicardia
sinusal, mareos, dolor
de cabeza y letargia,
alopecia
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la  respuesta (es decir,
reduccién en sintomas y / o
niveles de GH y / o niveles de
IGF-1).

Su aplicacion es cada 28 dias,

la concentracion plasméatica

Volumen de distribucion

Es metabdlicamente

Su eliminacion es a

Dolor y eritema en sitio

se recomienda una dosis inicial | mdxima de pasireotide se | de 100l estable en sistemas de |través de depuracion | de puncion, dolor
de 40 mg si se alcanzan niveles | alcanza dentro de Tmax 0.25- | La distribuciéon entre la | microsomas en higado y | hepatica (biliar) y otra | abdominal, diarrea,
estables se continua con la|0.5 hora. Cmax, y el AUC es|sangre y el plasma es|rifién. disminuye el|pequefia porcion a |flatulencia, hinchazon,
misma dosis. Si después de |proporcional a la dosis|independiente  de la|aclaramiento metabdlico | través de via renal nauseas, vomitos,
L tres meses no se ha logrado | después de la administracion | concentracion. de compuestos litiasis, bradicardia,
Pasireotida control de la enfermedad, se |de dosis Unicas y multiples. | Se localiza principalmente | metabolizados por el alopecia, anafilaxia y
recomienda un aumento de |No se han realizado estudios | en el plasma (91%). La | CYP450 alergias
dosis a 60 mg ada 28 dias para evaluar la | union a proteinas
biodisponibilidad absoluta de | plasmaticas es moderada
pasireotide en humanos (88%) e independiente de
concentracion.
Inicialmente 1,25 mg/dia via|Se absorbe bien tras|90% -96% se une a la|Posee una | La excrecion se da en | RA: NAuseas, vomitos,
oral 0 2 veces al dia con |administracion oral. Cuando | albUmina sérica biotransformacion de | hecesy hipotension sintomatica,
comida, aumentarlo en | se administran comprimidos o primer paso, reflejada | orina, vértigo y dolor de
incrementos de 1,25-2,5 mg/dia | capsulas a la semivida de por un metabolito | respectivamente.  El | cabeza.
cada 3-7 dias hasta que la|absorcion es de 0,2 a 0,5 complejo acido bromo lisérgico | Ocasionalmente pueden
dosis sea eficaz, hasta una|horas para que los niveles Por ausencia casi|y el acido | ocurrir calambres
Bromocriptina | dosis maxima de 100 mg/dia. | plasmaticos medios maximos completa de farmaco | bromoisolisérgico abdominales,  diarrea,
La dosis usual de | de bromocriptina, logren el parental en orina Yy |representaron la | fatiga, somnolencia o
mantenimiento es de 20-30 |tiempo para alcanzar el pico heces. La | mitad del sincope. Puede producir

mg/dia en 2-3 dosis divididas.

plasmatico

bromocriptina es también
un inhibidor de
CYP3A4

Radiactividad en la
orina.

miopia y alopecia
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5.3.3. Radiacioén

La radioterapia es considerada como tratamiento de tercera linea en pacientes no
controlados tras cirugia y en aquellos no respondedores a tratamiento médico (Grado C),
si bien en algunas ocasiones puede ser considerado de segunda linea. La radioterapia
debe ser considerada en pacientes no controlados tras cirugia con el objetivo de acortar la
duracion del tratamiento médico (Grado C) (Cordido, F., Garcia, J. A., Marazuela, M., &
Torres, E., 2013).

Cuadro 7: Clasificacion de radioterapia

Radioterapia convencional

Puede disminuir las concentraciones de GH y normalizar las de IGF-I en el 60% de los
pacientes, pero la maxima respuesta puede conseguirse a los 10-15 afios.

Unidad gamma o gamma knife (GK). Acelerador lineal.

Emplea 201 fuentes de cobalto-60 que

convergen en un punto (isocentro).

Dispone de colimadores de diferentes
didmetros (4, 8, 14 y 18 mm) y, ademas,
puede bloquear parte de las fuentes para

Utiliza fotones radioldgicos y tiene una gran
versatilidad, ya que se trata de unidades
que se emplean para otros tipos de
tratamientos radioterapicos, aunque estan
incrementandose los AL disefiados para

adaptarse mejor a la forma de la lesiéon o | uso exclusivo de tratamientos
proteger diversos érganos. estereotaxicos.
Fuente: (Magallén de Sebastian. R., 2005) tomado de

https://medes.com/publication/21757

5.4. Farmacoeconomia

Es la aplicacién de los métodos y principios de la economia a la terapia con farmacos y a
los servicios relacionados con la distribucion de la atencion farmacéutica

Es una actividad que requiere equipos multidisciplinarios y de hecho muchos de los
analistas que realizan estudios en este campo no son economistas, Sin0 que provienen
del campo de las ciencias de la salud, de la estadistica, de la investigacion operativa, etc.,
y a menudo no han tenido un aprendizaje formal en disciplinas econémicas (Collazo M.,
Flérez N., 2000).
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El objetivo que pretenden responder las evaluaciones econémicas es ayudar a hacer

elecciones mas racionales. EI ambito de aplicacion de la farmaco-economia es muy
amplio, tiene aplicacion en cualquier situacion que implique una eleccion entre diferentes

alternativas.

La consideracion de los aspectos econdmicos en el campo de la sanidad tiene cada vez
mas importancia porque el gasto en medicamentos es cada vez mayor y por lo tanto hay
gue hacer un uso mas eficiente de los escasos recursos.

5.5. Andlisis de impacto presupuestal

5.5.1. Definicién

Es una herramienta que aporta informacién al tomador de decisiones sobre el
financiamiento de tecnologias en salud y en particular, provee informacion sobre
poblaciones y costos, permitiendo planificar los movimientos presupuestarios asociados a
la adopcion de nuevas tecnologias. En el contexto de la evaluacion de tecnologia en
salud, la informacion proporcionada por este andlisis es un complemento a los hallazgos
de las evaluaciones de efectividad y seguridad y los andlisis de costo efectividad (Avila,
A., & Mejia, A., 2014).

5.5.2. Modelo de analisis de impacto de presupuesto.
El andlisis se basa en un comparativo entre el tratamiento actual y uno nuevo en aspectos
de costos, la determinacion final se presenta de acuerdo con la interpretacion e informes

respectivamente.

o Efectividad y sequridad comparada: en el momento de establecer una participacion de

mercado de las tecnologias con la misma indicacion, se debe tener en cuenta si
existen diferencias considerables sobre la efectividad o seguridad comparada. Los
expertos que se consulten para el tema deben evaluar si la existencia o no de estas
diferencias tendria un efecto en las preferencias de los clinicos y pacientes y por lo
tanto en la distribucién esperada del mercado en el escenario nuevo.
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Costos de la tecnologia: las tecnologias con un precio mas favorable, en comparacion

con las demas, pueden alcanzar una participacién de mercado mas alta, asumiendo
un perfil similar de efectividad y seguridad.
Distribucion _actual del mercado: la distribucion actual del mercado ofrece un

panorama de la dinamica de las tecnologias, lo cual es un insumo clave para estimar
la distribucion esperada en el escenario nuevo.

Factibilidad: necesidades adicionales que deban ser consideradas para la adopcion y
uso de una tecnologia, como la infraestructura, recurso humano disponible,
complejidad de la tecnologia, disponibilidad en el pais y barreras de acceso, pueden
limitar la velocidad de adopcién de la tecnologia en los primeros afios del analisis y su
participacién de mercado en el escenario nuevo.

Conocimiento de la tecnologia: se debe considerar si la tecnologia es ampliamente
conocida por médicos y pacientes, o por el contrario es una tecnologia innovadora que
requiere un tiempo para su adopcion. En el primer caso, se esperaria una mayor
participacién de mercado en el escenario nuevo.
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6. MATERIALES Y METODOS

6.1. Disefio
El presente trabajo es un estudio tipo evaluacién de impacto de presupuesto para los

medicamentos octreotide, pasireotide y lanreotide, en el tratamiento de acromegalia y
gigantismo.

6.2. Entorno
El andlisis de impacto en presupuesto del presente trabajo fue realizado para todo el

territorio colombiano. La informacion fue obtenida de guias terapéuticas y de la base de
datos del SISMED 2016, la cual reporta todos los medicamentos vendidos en Colombia en
el aflo mencionado con sus respectivos costos de venta tanto a nivel comercial como
institucional. Cabe resaltar que los medicamentos que se tomaron para la realizacion del
analisis de impacto en presupuesto son de cardcter institucional.

6.3. Poblacion
Poblacion total

La poblacién base se presenta para este trabajo desde la edad de mayores de 0 a 80
afios en Colombia, a causa de las caracteristicas epidemiolégicas que presentan la
enfermedad acromegalia y gigantismo.

Poblacién objeto de analisis

La poblacion objetivo de este trabajo fueron todos aquellos pacientes que fueron
diagnosticados con acromegalia y que no son candidatos a cirugia en Colombia hasta el
afio 2016. Actualmente en el pais la prevalencia es de 40 a 125 casos por milléon de
habitantes y la incidencia es similar a la cifra mundial que se encuentra en 3 a 4 casos por
millén. (Mendez-Fandifio et al., 2017)

6.4. Revision bibliogréafica
En Colombia y ante la inexistencia de una Guia practica de manejo de acromegalia y
gigantismo a la fecha de la elaboracion de este proyecto se hizo necesario realizar una
busqueda en las siguientes bases de datos: PubMed, Embase y Google Académico. Se
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utilizo un periodo de tiempo desde el afio 2010 hasta el afio 2016 en los idiomas inglés y

espafol. Se emplearon los siguientes términos de blsqueda:

¢ Acromegaly and prevalence

e Acromegaly and incidence

¢ Giantism and prevalence

e Giantism and incidence

e Acromegaly and clinical practice guidelines

¢ Giantism and clinical practice guidelines

e Acromegaly and treatment

e Giantism and trearment
Esta revision se realizo con el fin de evidenciar la guias de manejo y tratamiento de la
Acromegalia y Gigantismo para poder estimar posterior mente las dosis respectivas y los
costos asociados al tratamiento por paciente.

6.5. Identificacidn, cuantificacién y valoracion de costos

a. ldentificacién eventos generadores de costo

La dosificacibn de los medicamentos Octeotride, Pasireotide y Lanreotide fueron
obtenidos a partir de las guias terapéuticas encontradas para el tratamiento de
acromegalia y gigantismo llamadas “Guia practica de diagndstico y tratamiento de la
acromegalia” (9).

b. Cuantificacion eventos generadores de costo:

Salen de los rangos de dosificacion y esquemas de tratamiento utilizados para las
personas diagnosticadas con acromegalia y gigantismo entre 0 y 80 afios.

c. Valoraciéon de eventos generadores de costo

Fuente de informacion extraida de SISMED del afio 2016.

6.6. Perspectiva del costeo

La perspectiva de este AIP corresponde al tercero pagador, que en este caso es el
Ministerio de Salud y Los Aseguradores (EPS).
Horizonte temporal de costos
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El horizonte temporal corresponde a un afio. Adicionalmente se reportan las estimaciones

del impacto presupuestal para los afios 2 y 3, bajo el supuesto de la inclusion en el Plan
Integral de Salud en el afio 1.

6.7. Tecnologias evaluadas

A. Tratamiento actual.

El medicamento de uso actual es la bromocriptina que es empleada para el tratamiento de
acromegalia y gigantismo, siendo este un medicamento que suprime la secrecion y
reduccion de las elevadas concentraciones de la hormona del crecimiento.

B. Tecnologia evaluada.

Se evaluaron medicamentos Analogos de somatostatina: Octreotide, Lanreotide,
Pasireotide: los cuales se emplean en el tratamiento de pacientes que presentan niveles
altos de hormona de crecimiento, asi como de IGF-I (factor de crecimiento insulinico tipo
1).

Los anteriores medicamentos han mostrado relaciones de costo efectividad que permiten
su utilizacion dentro de las condiciones de evaluacion.

6.8. Modelo probabilistico

Para la utilizaciéon del modelo probabilistico se tuvieron en cuenta las siguientes variables
1. Poblacion total

Poblacién con condicion en salud

Poblacién objetivo

Tratamiento y recursos necesarios

Estimacién de valores agregados P*Q

Estimacién de impacto presupuestal

N o o bk WD

Interpretacion de los resultados y construccion del informe
8. Escenarios de adopcién
Estas variables permiten determinar el costo de tratamiento para pacientes con

acromegalia y gigantismo que deberia asumir el pais

6.9. Anaélisis estadistico
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Se tomaron datos de la poblacion colombiana total del departamento administrativo

nacional de estadistica- DANE, hasta el afio 2016.
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7. RESULTADOS Y DISCUSION
7.1. Poblacién

Se realizo la clasificacién por edades de 0 a 80 afios teniendo en cuenta la informacién
aportada por el DANE para el afio 2016, al igual que categorias de hombres y mujeres.

Poblacion total colombiana en el afio 2016

2.500.000

2.000.000

1.500.000

1.000.000

- T
'»

PO B © D F O A OO
oA L Q A A W
wwmm%"%"m"'é’é"%"é‘"é’f\qﬁa‘}

3

]

c,

m Hombres 24.069.035  m Mujeres 24.678.673

Se tomaron edades de 0 a 17 afios para clasificar nifias y nifios, y de 18 a 80 afios o
mas para adultos.

Cuadro 8: poblacién total de habitantes del territorio colombiano
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2016
Hombres Mujeres

Total 48.747.708 24.069.035 24.678.673
0-4 4.335.151 2.218.206 2.116.945
5-9 4.263.048 2.179.889 2.083.159
10-14 4.265.999 2.179.636 2.086.363
15-19 4.321.654 2.206.054 2.115.600
20-24 4.306.036 2.202.542 2.103.494
25-29 4.022.291 2.045.161 1.977.130
30-34 3.605.504 1.777.536 1.827.968
35-39 3.264.933 1.587.121 1.677.812
40-44 2.909.621 1.402.143 1.507.478
45-49 2.875.587 1.371.868 1.503.719
50-54 2.732.428 1.299.581 1.432.847
55-59 2.302.979 1.086.167 1.216.812
60-64 1.800.884 845.202 955.682
65-69 1.363.781 633.630 730.151
70-74 967.539 439.732 527.807
75-79 700.183 303.690 396.493
80 Y MAS 710.090 290.877 419.213

Fuente: Departamento Administrativo Nacional de Estadastica (DANE) - 2016

NUMERO DE POBLACION EN COLOMBIA
PARA EL ANO 2016

60.000.000
50.000.000
40.000.000

30.000.000

48.747.708
20.000.000

6.286.467 6.577.731

nifias mujeres nifos hombres total
Figura 10: Fuente: Departamento Administrativo Nacional de Estadistica (DANE)- 2016
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7.2. Objeto de anélisis

En Colombia se encuentran reportadas 1483 personas que son diagnosticados con las
patologias de acromegalia y gigantismo,

7.3. Entorno

El estudio se llevo a cabo en la poblacion del territorio nacional colombiano para el afio

2016, a partir de las empresas aseguradoras de salud, por medio de proveedores los
cuales son las EPS

7.4. Revision bibliografica
o Diagrama prisma

Mamero de articulos identificados en las bases
de datos PubMed, Embase v Google Académico.

!

40
articulos

Eliminados par encontrarse repetidos 10
articulos
30 articulos l

Articulos descartados por idioma, no

. . e I
se encontraban en inglés o espaniol
i
Se tuvieron en cuenta palabras Estudios incluidos en
clave como: la revisidn sistemdtica

Acromegaly and incidence
Giantism and prevalence
Giantism and incidence 27 articulos

Acromegaly and clinical

practice guidalines

- Giantizm and dinical
practice guidalines

L Acromegaly and trestment

- Giantizm and tresment

Figura 11: diagrama prisma para el tratamiento y seleccién de la informacién
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7.5.

Identificacion, cuantificacién y valoracion de costos

a) Identificacién eventos generadores de costo

A continuacion, se describen los recursos que se utilizan en el tratamiento de acromegalia

y gigantismo.

Cuadro 9: Recursos utilizados en el tratamiento de acromegalia y gigantismo

(descripcion)

TIPO DE TECNOLOGIA

NOMBRE DE LA TECNOLOGIA

Medicamento

Octreotide (Ver anexo 1)

Lanreotide (ver anexo 1)

Pasireotide (ver anexo 1)

Bromocriptina (ver anexo 1)

Cuadro 9: fuente tomada de: http://www.iets.org.co/reportesiets/Documentacin%20Reportes/Reporte%20AIP-
151%20Lanreotido%20y%?20octreotide%20para%20acromegalia.pdf

b) Cuantificacién eventos generadores de costo:

A continuacién, se presentan los medicamentos que fueron objeto de estudio como

tecnologias para el tratamiento de la acromegalia y gigantismo de estudio

Cuadro 10: rangos y esquemas de dosificacion.

TIPO DE NOMBRE DE LA | DESCRIPCION (UNIDADES, FRECUENCIA TIEMPO)
TECNOLOGIA | TECNOLOGIA

Medicamento | Octreotide Dosis: Inicial con 20 mg cada 4 semanas, si no hay
respuesta en el paciente después de 3 meses se ajusta
la dosis a 30 mg cada 28 dias. Los pacientes deben
seguir su tratamiento de forma permanente cuando

logran respuesta.
Lanreotide Dosis: Inicial con 60 mg o 90 mg cada 28 dias, si no

hay respuesta en el paciente después de 3 meses se
ajusta la dosis a 120 mg cada 28 dias. Los pacientes
deben seguir su tratamiento de forma permanente
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cuando logran respuesta.

Pasireotide

40 mg IM la primera semana inicialmente

Si se tolera, puede aumentar la dosis hasta 60 mg IM
cada 4 semanas para los pacientes que no han
normalizado la hormona de crecimiento (GH) y / o los
niveles de factor de crecimiento similar a la insulina 1
(IGF-1) ajustados por edad y sexo después de 3 meses
de tratamiento con 40 mg.

Bromocriptina

Adultos: inicialmente 1-2,5 mg al acostarse durante 3
dias seguidos; aumentar gradualmente hasta una dosis
de 20 mg al dia (dosis mayores a 20 mg no suelen

producir un mejor efecto)

Fuente tomada de: http://www.iets.org.co/reportesiets/Documentacin%20Reportes/Reporte%20AIP-
151%20Lanreotido%20y%20octreotide%20para%20acromegalia.pdf

Los analogos de somatostatina han sido estudiados en el tratamiento de la acromegalia y
gigantismo, se ha evidenciado que son altamente eficaces en la inhibicién de produccion
de la hormona de crecimiento. De acuerdo con las guias consultadas su efecto y la
duracién de su accién es mucho mayor en comparacion a los agonistas dopaminérgicos
como se evidencia en los rangos y periodos de dosificacion anteriormente descritos, ya
gue se requiere una cantidad mucho mayor de Bromocriptina en periodos mas cortos de
tiempo.
c) Valoracién de eventos generadores de costo:

De acuerdo con los resultados obtenidos, se determind que el costo por paciente al afio
es de $6.221 COP para el afo 2016 teniendo en cuenta a la bromocriptina como
tratamiento actual en Colombia con se observa a continuacion:
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Tabla 1. Costo anual del tratamiento por paciente con la tecnologia Bromocriptina

CANTIDAD | PRESENTACION VIr prom
NOMBRE CONCENTRACION | ANUAL (mg) VIr min anual | anual VIr méx anual
75 mg
Bromocriptina Mg 7151 {600 mg $ 2.145 $ 3.146 $6.221
75 mg

Costo total tratamiento(s) nuevo (por persona al afo):

Al evaluar los datos aportados por el SISMED para el afio 2016, se calcularon los valores

de tratamiento teniendo en cuenta las tres tecnologias y el costo de cada una a nivel

institucional, para obtener el costo del tratamiento para cada uno de los pacientes al afio.

Cabe resaltar que estos valores son obtenidos mediante el tratamiento de los datos
obtenidos del SISMED (ver anexo 2)
Tabla 2. Costo anual total del tratamiento de la acromegalia con las 3 nuevas tecnologias

(Octeotride, Lanreotide y Pasireotide).

CANTIDAD PRESENTACION | VIr min VIr prom VIr max
NOMBRE CONCENTRACION | ANUAL (mg) anual anual anual
Pasireotide Mg 80 mg $ $ $
670 80 mg 56.302.552 | 56.302.552 | 56.302.552
Octeotride Mg 20 mg $ $ $
polvo 323 30 mg 34.827.350 | 36.012.717 41.496.698
Octeotride Mg 0,5 mi $ $ $
Sin 323 0,5ml 44.771.101 | 44.771.101 51.580.768
90 mg
Lanreotido Mg 60 mg $ $ $
1260 120 mg 26.544.355 | 29.768.616 36.190.640

Como se puede observar en los datos anteriores el costo por paciente, con las tres
tecnologias evaluadas es alto, lo que permite reafirmar que la acromegalia y el gigantismo
son enfermedades de alto costo en Colombia, sin embargo, se ha reportado por varios
autores, que el uso de la tecnologia conocida como Bromocriptina no ha evidenciado una
buena relacion costo-efectividad, por lo cual su uso ha sido descontinuado paulatinamente
a lo largo tiempo. (Cordido, Fernando|Garcia Arnés, Juan Antonio|Marazuela Aspiroz,
Monica|Torres Vela, Elena, 2012).
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Para los costos del Pasireotide se evidencia que no hay un precio maximo o minimo

estandarizado ya que el promedio de los datos obtenidos a través del canal institucional
en la base de datos del SISMED, muestra que el precio de todos los proveedores esta
promediado y no hay un sobrecosto por parte de algun fabricante.

El uso de estas tecnologias permite un abordaje de casos donde la acromegalia es
altamente activa y no se puede controlar y que a su vez puedan ser utilizados en el
tratamiento donde la alteracion de la secrecion de hormona de crecimiento es minima.

7.6. Modelo probabilistico
Tabla 3: Modelo probabilistico de la inclusién de las tecnologias Octeotride, Lanreotide y

Pasireotide en el Plan integral de salud e impacto presupuestal.

Poblacion objetivo | Especificaciones

1483 porcentaje de poblacidén que requerird tratamiento farmacoldgico

Distribucién de la poblacién en el tratamiento actual

esquema del tratamiento actual es:

el 100.00% de las personas entre los 0 afios y los 80 afios usan como tecnologia
principal bromocriptina

no existen mas tecnologias principales consideradas reportadas en la situacién actual.

Costo actual del tratamiento por afio
$9.226.292

Tecnologias nuevas

las tecnologias nuevas consideradas son:

La tecnologia principal Lanreétida puede ser usada por personas entre los 0 afios y los
80 afios

La tecnologia principal Octreotide puede ser usada por personas entre los 0 afios y los
80 anos.

La tecnologia principal Pasireotide puede ser usada por personas entre los 0 afios y los
80 afios.

No existen mas tecnologias nuevas principales consideradas.

Vicerrectoria de Investigaciones U.D.C.A | Formato de Presentacién proyecto de grado

Pagina 43



=
U.D.C.A

UNIVERSIDAD DE CIENCIAS
APLICADAS Y AMBIENTALES um
escenario 1 escenario 2
Tecnologia Sexo rango de | ) ) « . ~
eda afio 1 afio 2 afio 3 afio 1 afio 2 |afio 3
o Ambos
Bromocriptina | - “cov0s  [0-80 99,86% | 99.86%| 99,86%| 0.00%| 0,00%| 0,00%
Lanredtida Ambos
sexos  |0-80 0,11%| 0,11%| 0,11%]| 35.00% | 35.,00%| 35.00%
) Ambos
Octreotide sexos  |0-80 0,03%| 0,03%| 0,03%| 57,00%| 57,00%| 57,00%
) ) Ambos
Pasireotide sexos  |0-80 0,00%| 0,00%| 000%| 800%| 800%| 800%

Costos del tratamiento en la distribucién de mercado del escenario 1

Costo del tratamiento en el afio 1

ano 1

Impacto presupuestal (Nuevo-Actual)

$8.118.992,48

-$ 11.382,52

Costo del tratamiento en el afio 2

Impacto presupuestal (afio 2 - afio 1)

$ 8.793.705,35

$674.712,87

Costo del tratamiento en el afio 3

Impacto presupuestal (afio 3 - afio 2)

$9.478.983,75

$ 685.278,40

Deterministico

Impacto presupuestal

Minimo -$ 10.054.56 ESCENARIO
Medio -$11.382,53
Maximo -$ 22.765,05

Probabilistico

Impacto presupuestal

Minimo -$10.826,88
Medio -$11.382,19
Maximo -$11.889,22

Costos del tratamiento en la distribucion de mercado del escenario 2

Costo del tratamiento en el afio 1

Impacto presupuestal(Nuevo-Actual) afio 1

$0,00 -$ 8.130.375,00
Costo del tratamiento en el afio 2 Impacto presupuestal (afio 2 - afio 1)
$0,00 $0,00

Costo del tratamiento en el ano 3

Impacto presupuestal (afio 3 - afio 2)

$0,00

$ 0,00

Vicerrectoria de Investigaciones U.D.C.A | Formato de Presentacién proyecto de grado

Pagina 44




D A UNIVERSIDAD DE CIENCIAS
] ] - APLICADAS Y AMBIENTALES wmm

Deterministico Probabilistico
Impacto presupuestal Impacto presupuestal
ESCENARIO
Minimo $585.941,812 Minimo -$7.733.484,16
Medio $663.330,35 Medio -$8.130.132,65
Maximo $1.326.660,71 Maximo -$ 8.492.296,80

De acuerdo con lo anterior, la incorporacion de las tecnologias al mercado se realiza de
manera que permita que las 3 opciones de tratamiento como los son el Octeotride,
Lanreotide y el Pasireotide compartan un espacio en el esquema de tratamiento,
eliminando totalmente el uso de la Bromocriptina y asegurando un mejor efecto

farmacoterapéutico.

De acuerdo con los resultados obtenidos, se puede observar que en los costos del
tratamiento en la distribucibn de mercado en el escenario 1, para mantener activo el
tratamiento en los pacientes con acromegalia y gigantismo se debe realizar una inversion
mayor cada afio ya que es necesario invertir cerca de $ 674.712,87 COP para continuar el

tratamiento con Bromocriptina.

Como se mencion6 anteriormente, la Bromocriptina no ha evidenciado una alta efectividad
por lo cual ha sido reemplazada por la Cabergolina, otro agente dopaminérgico que aun
tampoco demuestra un buen efecto terapéutico. Por tal motivo se lleva a cabo un
escenario numero 2, en el cual se introducen de manera paulatina las tecnologias
Octeotride, Lanreotide y Pasireotide las cuales han mostrado gran eficacia en la
disminucién de la secrecién de hormona de crecimiento dando lugar a un tratamiento

efectivo de la acromegalia y se elimina completamente la Bromocriptina como tratamiento.

Al evaluar los costos correspondientes al escenario nimero 2, se observa una notable
disminucion en los costos del tratamiento para el FOSYGA después de la introduccion de
las tecnologias al Plan Integral de Salud, ya que el costo de inversion en los afios
posteriores es de $0 COP y se puede mantener un alto nivel de efectividad con las

tecnologias incluidas.
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Para el FOSYGA el resultado obtenido permite evidenciar que si se aplica el escenario 1 a
nivel deterministico habra un ahorro de cerca de $10.000.000 COP, en un escenario
namero 2, la inversion debe ser de alrededor de $600.000 COP, pero es necesario por
parte del estado tener en cuenta que la efectividad del tratamiento al implementar el uso
de las tres nuevas tecnologias sera mucho mayor.

En el modelo probabilistico, por otra parte, se observa que el ahorro de inversién es
relativamente igual, teniendo en cuenta los nuevos casos que puedan llegar a
presentarse, no existe alguna variacion que permita concluir que es inviable la
introduccion de las tecnologias al tratamiento de la acromegalia y gigantismo en
Colombia. Asi mismo, también se asegura que los pacientes diagnosticados accedan a un
recurso que actualmente tiene mejor eficiencia.

Es importante mencionar que el hecho de no proporcionar un tratamiento eficiente como
es el caso de la Bromocriptina incide de manera directa en la calidad de vida del paciente
ya que la falta de control en los sintomas genera el desarrollo de comorbilidades vy
deteriora de gran manera la salud del paciente y, por lo tanto, genera un costo mayor al
desarrollar otro tipo de patologias como lo son la hipertension y diabetes que deben ser
tratadas posteriormente.

Las dosis estimadas corresponden a un promedio entre los valores pautados en cada
caso, teniendo en cuenta la respuesta de cada paciente ante el tratamiento, por lo cual se
hace necesario que se contemple el hecho de que cada paciente puede llegar a recibir
una dosis cercana a los valores estipulados anteriormente, pero la dosis al afio no llegar a
afectar de manera significativa en el costo del tratamiento por paciente.

La relacion entre las guias consultadas y el costo permite ofrecer tecnologias que
mediante el estudio se han comprobado que representan una mejor opcién como
tratamiento farmacoterapéutico para el paciente.
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7.7. Anélisis estadistico

Poblacion total vs. Poblacion que presenta
acromegalia y gigantismo para el afio 2016 en

colombia
48.747.708
50.000.000
40.000.000
30.000.000
20.000.000 1.483
10.000.000 "
0
poblacion total poblacion con acromegalia y
gigantismo

Figura 12: Fuente: Departamento Administrativo Nacional de Estadéstica (DANE)

De acuerdo con la Figura 12. Permite mostrar la cifra que para el afio 2016 reporta como
personas diagnosticadas con acromegalia y gigantismo en el territorio colombiano, el total
de pacientes reportados con acromegalia evidencia la naturaleza de la enfermedad al ser
considerada como huérfana, ya que su prevalencia e incidencia es minima en
comparacion a la totalidad de la poblacién colombiana. Cabe resaltar que el diagnostico
de la enfermedad se presenta con mayor frecuencia en la edad adulta, ya que en la etapa
de la nifiez puede llegar a pasar desapercibido el crecimiento anormal debido a que justo
en este periodo de tiempo es normal observar el desarrollo de todos los nifios, por este
motivo el diagnostico de la patologia puede ser tardio.

Este nimero de pacientes actuales mediante la inclusion de las tres tecnologias puede
mejorar de manera significativa su estilo de vida, ya que se le ofrece un grupo de
medicamentos que, de acuerdo con estudios realizados, es de gran ayuda para reducir los
efectos degenerativos de la enfermedad.

La disminucién del costo del tratamiento para toda esta poblacion al ser incluidas las
tecnologias permite disminuir la mortalidad en la poblacién de estudio para todos los
pacientes que no pueden acceder al tratamiento quirdrgico por sus condiciones de salud o
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al tratamiento por el alto costo de los medicamentos utilizados que han demostrado una

mejor eficacia que el tratamiento basado en el uso de Bromocriptina.

Es importante resaltar que los costos que arroja el modelo de analisis de impacto al
presentarse en cada uno de los dos escenarios contempla tres afios anteriores y tres
posteriores, por lo cual la tasa de descuento variaria; de acuerdo a ello se debe
puntualizar que el costo en este trabajo se tomé con la tasa de descuento para el afio
2016 al ser un analisis probabilistico donde no se sabe el movimiento del mercado en un
futuro.
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8. CONCLUSIONES

1. De acuerdo con lo expuesto anteriormente, el andlisis de impacto de presupuesto
permiti6 concluir que las tecnologias evaluadas (octreotide, lanreotide vy
pasireotide) son una buena alternativa de tratamiento para la acromegalia y el
gigantismo demostrando una mejor eficiencia y un ahorro paulatino al sistema de
salud.

2. Se establecieron los costos del uso de las tecnologias Octreotide, Lanreotide y
Pasireotide en el afio 2016 para el tratamiento de acromegalia y gigantismo en
Colombia, donde se evidencia que pese al costo, se pueden incluir en el Plan
Integral de Salud.

3. El modelo deterministico y probabilistico que se desarroll6 demostré que el uso de
las tecnologias octreotide, lanreotide y pasireotide en Colombia, son buena
eleccion en el tratamiento de acromegalia y gigantismo.
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9. SUGERENCIAS

e Se sugiere que las tecnologias denominadas (Octreotide, Lanreotide y Pasireotide)
sean incluidas en el plan integral de salud, dado que el costo hace que sea accesible
a la poblacion.

e Se sugiere, que la tecnologia denominada bromocriptina no continde siendo la terapia
de eleccién para el tratamiento de la Acromegalia y Gigantismo, de acuerdo con la
revision bibliografica, se recomienda reevaluar el uso de la Bromocriptina en el
tratamiento de acuerdo con los resultados evidenciados a través de estudios.
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ANEXQOS:

Anexo 1: informacion registrada ante el INVIMA por parte de los fabricantes de Analogos de Somatostatina y Bromocriptina

NOMBRE | CODIGO | PRINCIPIO |EXPEDIEN |, FECHA | esTAD . TTULAR | DDE | FORMA | ppeornracion
GENERICO ATC ACTIVO TE VENCIOMIENT o INDICACION (ES) ACORDE A REGISTRO INVIMA REGISTRO MEAI?ID FARTI\I/ICAACEU COMERCIAL
Informacién tomada del innovador: control
sintomatico y reduccion de las concentraciones
plasméticas de hormona del crecimiento (gh) y de
factor de crecimiento insulinico tipo 1 (igf-1) en
pacientes con acromegalia, en quienes la cirugia
o la radioterapia no han permitido un control
adecuado. el tratamiento con Octreotida acetato
también estd indicado en pacientes con
acromegalia que rehusan la cirugia o en quienes
no es apropiada, o durante el tiempo necesario
para que la radioterapia alcance su eficacia
méaxima. alivio de los sintomas asociados con Caja plegadiza
tumores endocrinos funcionales gastroentero conteniendo 10
pancreaticos. tumores carcinoides con viales, el producto
Octreotida caracteristicas del sindrome carcinoide vipomas, hb h este envasado en
. . . lucagonomas astronomas/sindrome de | 12 human sh - | viales ambar de
insotide h01cb02 acetato 20098286 | 26/04/2022 | vigente glucag o 9 ) bioscience | mg . ST .
equivalente zollinger-ellison, generalmente junto con un sas soluciones | vidrio tipo i con
a Octreotida tratamiento co-inhibidores de la bomba de |~ capacidad de 2
protones o antagonistas de los receptores h2, ml, cada Vvial

insulinotas, para el control prequirargico de la
hipoglucemia y el tratamiento de mantenimiento
grfomas, Octreotida acetato no es un tratamiento
antineoplasico y no tiene efectos curativos en
estos pacientes. control de la diarrea refractaria
asociada con el sida. prevencion de las
complicaciones de una cirugia pancreatica.
tratamiento de emergencia para detener la
hemorragia debida a varices gastroesofagicas y
prevenir su reaparicién en pacientes con cirrosis.
Octreotida acetato debe utilizarse en asociacion
con un tratamiento especifico, p.ej. con una
escleroterapia endoscopica.

contiene 1 ml de
producto.
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Alivio de sintomas asociados a tumores
endocrinos gastroentero pancreéticos. . .
Octeotride acromegalia, diarreas secretorias asociadas al : caa - por .5
acetato sida, y vipomas, sindrome carcinoide, manejo y Labogﬁ;c:\r/lgr ﬁmop?"i"’rl]sc odlg rc‘)"drg;
Octride® ho1ch02 0,112 mg vigente prevenciébn de complicaciones quirdrgicas de mg pl - polvo 1ﬁﬂ *ca'apor
inyectable equivalente 9 gastroenteropancreaticas (fistulas entero Colombia liofilizado 1 am oIIaJ pde
a Octeotride cutaneas y pancreéticas, sindrome de dumping). sa vidrio P tino i
base tratamiento de urgencia de varices esofagicas |~ ; P
X S 9 incoloro por 1ml
sangrantes secundarias a la cirrosis y prevencién
de la recidiva hemorragia precoz.
Control sintomatico y reduccibn de las
concentraciones plasmaticas de hormona del
crecimiento (gh) y de factor de crecimiento
insulinico tipo 1 (igf-1) en pacientes con
acromegalia, en quienes la cirugia o la
radioterapia no han permitdo un control
adecuado. el tratamiento con sandostatin también
esta indicado en pacientes con acromegalia que
rehlsan la cirugia o en quienes no es apropiada,
0 durante el tiempo necesario para que la
radlot,erapla alcanc_e su eficacia maxima. aI|V|c_) de caja x 1 ampolla
; los sintomas asociados con tumores endocrinos Lo
sandostati funcionales gastroenteropancreaticos. tumores | Novartis sh - | de vidrio incoloro x
n ampollas | h01cb02 |Octreotida | 20007947 | 2019/12/24 | vigente . 9 pan C s mg ; 1 mi caja x 5
carcinoides con caracteristicas del sindrome | pharma ag soluciones -
0,1 mg/ml ampollas de vidrio

carcinoide vipomas,
gastronomas/sindrome de zollinger-ellison,
generalmente junto con un tratamiento con
inhibidores de la bomba de protones o
antagonistas de los receptores h2, insulinotas,
para el control prequirdrgico de la hipoglucemia y
el tratamiento de mantenimiento grfomas,
sandostatin no es un tratamiento antineoplasico y
no tiene efectos curativos en estos pacientes.
control de la diarrea refractaria asociada con el
sida. prevencién de las complicaciones de una
cirugia pancreatica.

glucagonomas,

incoloro x 1 ml
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tratamiento de pacientes con acromegalia en los . .
que el tratamiento quirtrgico y/o la aplicacion de Ca]gﬁ c%n Jeringa
radioterapia (tratamientos convencionales) es girI?c oe nr:’jaga de
inadecuado o ineficaz. - tratamiento de los polipropileno
. . sintomas clinicos asociados a los tumores !
;?g{gglda ;22{;???5 neuroendocrinps (tur,no.res (lzarcin.oides, vipomas: g?on\q/in;taa re5|stendtg
somatuline | 71,5 mg mg ' tumor endocrino péptido intestinal vasoactivo, embolo piston
® autogel | equivalent | equivalente | 19935650 | 25/05/2020 | vigente gastrinomas, glucagonomas, insulinomas), en mg sh " | siliconado de
® 60 mg ca a pacientes adultos. - tratamiento Qe_' tumores soluciones caucho y aguja de
Lanreotida | Lanreotida neuroendocrinos gastr_oenteropancreatlcps_(gep- acero inoxidable.
base base n_ets) grado 1y subconjunto del grado_z (indice (_1e un capuchon de
ki-67 hasta el 10%); del intestino medio, . istema
pancreaticos o de origen desconocido si los sitios ggwa, unrc;stgc?:'én
del intestino posterior han sido excluidos, en shar u?]a bollsa
pacientes adultos con enfermedad metastasica o Iamir?ada
localmente avanzada no resecable.
tratamiento de pacientes con acromegalia en los caja con jeringa
que el tratamiento quirargico y/o la aplicaciéon de prellenada
radioterapia (tratamientos convencionales) es siliconizada de
inadecuado o ineficaz. - tratamiento de los polipropileno
Lanreotide sintomas cI_l'nicos asociados a los tumores gamma resistente
acetato neuroendocrinos (tur,no'res carcinoides, vipomas: provista ~ de
somatuline 113,6 mg tumor endocrino péptido |ntes_t|nal_ vasoactivo, | e_mbolo piston
® autogel | h01ch03 | equivalente | 19935648 | 23/02/2020 |vigente | 92Strnomas, glucagonomas, —insulinomas), en | ipsen mg |Sh _ ~-jsiliconado  de
90mg a pacientes a_dultos. - tratamiento Qe_ tumores | pharma soluciones cauchoy_agl_ua de
Lanreotide neuroendocrinos gastr_oenteropancreatlcps _(gep- acero inoxidable
base nets) grado 1y subconjunto del grado 2 (indice de 1,2mm x 1,0mm x

ki-67 hasta el 10%); del intestino medio,
pancreaticos o de origen desconocido si los sitios
del intestino posterior han sido excluidos, en
pacientes adultos con enfermedad metastasica o
localmente avanzada no resecable.

20mm. sistema de

proteccion sharp
(bolsa  laminada
tambien llamada

blister pack)
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caja por 6
Diaspartatat ampollas de vidrio
ode tipo i por 1 ml de
glgrx]fg/rnﬁ)l EalsélrS%oquga signifor esta indicado para el tratamiento de los | Novartis sh ) ig}gmon ;;da ugg
: 2, h01lcb0 5 o 20057966 | 18/12/2023 | vigente | pacientes con: enfermedad de Cushing en los que | pharma mg . .
solucién equivalente esta indicado el tratamiento médico a soluciones | ampollas (10 cajas
inyectable a ) 9 x 6 ampollas de
Pasireotida vidrio tipo i por 1
0 ml de solucion
cada una)
0.3762 mg caja por 6
de ampollas de vidrio
Sl.gmfr?]rgml (IjDéaspartato . Tratamiento de los pacie,nt.es.con enfermedqd de | Novartis sh ) Ln;}gloro poﬁlpo 60|
solucion hOlcb0 5 Pasireotida, 20058191 | 18/12/2023 | vigente quhlng en los que esta indicado el tratamiento | pharma mg soluciones | ampollas de vidrio
inyectable equivalente medico. a.g. incoloro tipo i(en
a asireotida 10 empaques por
base 6 ampollas)
caja por 6
ampollas de vidrio
Diaspartatat tipo i por 1 ml de
signifor® o  de o o _ _ solucion cada una.
06 mg/ml Pasireotida _ S|gn_|for esta indicado para el tratamiento de los | Novartis sh _| cajax SQ ampollas
solucién h01cbh0 5 0,75_24 mg | 20058193 | 19/12/2023 | vigente paqe_nte_s con: enferme_dad de,C_ushlng en los que | pharma mg soluciones (10 cajas X _6
inyectable equivalente esta indicado el tratamiento médico. a.g. a_lmp_ollas de vidrio
a tipo i
Pasireotida por 1 ml de
solucion cada
una).
pamoato de caja con bandeja
Pasireoti de plastico que
asireotida Tratamient it " ient tiene: 1 vial d
signifor® 27,420 mg _ ratamiento  alternativo para pacientes con | = . contiene: 1 vial de
lar 20 mg h01cb0 5 equivalente 20074568 | 15/03/2021 | vigente acrom_egalla en los que esta indicado el pharma ag mg polvos vidrio tipo i por
a 20mg de tratamiento médico. 6ml. 2. jeringa
Pasireotida precarcargada. 3.
accesorios.
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caja con bandeja
EZE?:;E dd; de plastico que
signifor® 54 840 m tratamiento alternativo para pacientes con Novartis contiene: 1 vial de
h0lcb0 5 e 9 | 20090641 | 4/12/2020 vigente | acromegalia en los que esta indicado el mg polvos vidrio tipo i por
lar 40 mg equivalente : pharma ag 6ml. 2 ieri
a 40mg de tratamiento ml. . jeringa
Pasireotida precarcargada. 3.
accesorios
caja con bandeja
de plastico que
contiene: un vial
de vidrio tipo i
incoloro por 6 ml,
Eﬁmggéo de con tap6n de
. . . oma de
L 82,260 mg Tratamiento alternativo para pacientes con . 9 . .
signifor ® ' . . o Novartis clorobutilo gris y
lar 60 mg hOlcb05 |equivalente | 20090642 | 3/03/2021 vigente acromggalla en los que estd indicado el pharma ag mg polvos con tapa  con
a tratamiento médico. borde “flip-off
I(Dsisrgggg;ja protectora en
aluminio/polipropil
eno gris que
contiene el polvo
para suspension +
jeringa pre
. Tabletas
bromocriptin con o sin
a mesilato hiperprolactinemia, coadyuvante en el tratamiento | Novartis recubrir caja x 30 tabletas
parlodel _bromocrlpt equivalente 203859 | 26/05/2009 vencid d_eI parklnsqnlsmo y gcromegalla. Mastalgia | de _ mg que nolen blister PVC
sro 5mg ina a o] aislada asociada a un sindrome premenstrual o | Colombia modifiquen | aluminio
bromocriptin alteraciones nodulares o quisticas benignas. s.a. Iiberacc?én
a farmaco
Fuente: Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos INVIMA
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Anexo 2. Precios del tratamiento en délares para el afio 2016 (PRECIO DEL DOLAR EN EL 2016: 3000.71 USD)

VIr max
anual (por
% DE USO POR VIr min anual (por | VIr prom anual paciente)
5 UNIDADES CANTIDAD | TOTAL mg paciente) (por paciente) En dolares
NOMBRE CONCENTRACION CUM PRESENTACION REPORTADAS ANUAL PRESENTACION | En dolares USD En dolares USD | USD
20028527-1 Caja por 30 tabletas 2.5 mg c/u 0,18% 75 mg
- Caja por 240 tabletas en tiras de 10
Bromocriptina mg 43910-3 tabj C/ﬂ 2.5mg 99.66% 600 mg
39015-1 usD uUsD USsD
Frasco por 30 tabletas 2.5mg c/u 0,15% 7151 75 mg 1 1 2
) Caja que contiene: 2 vial x 40 mg
Pasireotide mg 20090641 clu 94,10% 80 mg
usD usb Usb
20090642-1 | 15 con 1 vial por 60 MI 588%| 670 |80mg 18.763 18.763 18.763
. 228254-1 Caja con 1 vial de Sandostatin Lar
Octeotride mg por 20 mg 40,20% 20 mg
polvo 2082562 | Caja con un vial de Sandostatin Lar usD usD usD
30 mg 59,80% 323 30 mg 11.606 12.001 13.829
. Caja por 5 ampollas 1mL c/u 0,1
Octeotride Sin m 199284051 mg 83,62% 0.5ml
9 20007947-2 Caja por 5 ampollas por 1 mL c/u uUsD usD uUsD
0,1 mg 16,37% 323 0,5 ml 14.920 14.920 13.829
Caja con jeringa prellenada 22,22% 90 mg
Lanreotido mg 19995723-1 Caja con jeringa prellenada 13,88% 60 mg
usD usD usD
Caja con jeringa prellenada 63,89% 1260 120 mg 8.846 9.921 12.061
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