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Tecnologias evaluadas

Radioterapia 3D-CRT e IMRT.

Poblacién

Poblacion en cualquier rango de edad con diagndéstico de
canceres gastrointestinales (cancer de esofago, cancer de
estbmago, cancer rectal, cancer de ano, cancer de
pancreas, cancer de vias biliares). En el caso de cancer
de estdbmago, soélo se incluyen en el analisis los casos que
requieren tratamiento con la técnica IMRT, debido a que la
radioterapia 3D CRT para cancer de estobmago ya esta
cubierta por el plan de beneficios en salud ajustado por la
UPC.

Perspectiva

Tercer pagador (Sistema General de Seguridad Social en
Salud en Colombia).

Horizonte temporal

El horizonte temporal de este AIP 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 la financiacion con recursos publicos
asignados a la salud en el afio 1.

Costos incluidos

El costo anual de la radioterapia 3D-CRT, costo anual de
radioterapia IMRT y costos asociados a eventos adversos.
Dado que actualmente el plan de beneficios con cargo a la
UPC incluye la radioterapia convencional 2D, para efectos
del analisis de impacto presupuestal se descont6 el costo
de esta terapia a las tarifas de la radioterapia 3D-CRT o
IMRT.

Fuente de costos

Para los costos de la radioterapia 3D-CRT e IMRT se
utilizaron la base de suficiencia (2015) y de recobros
(2016) respectivamente. Para los eventos adversos se
utilizé informacion de SISMED, ISS y SOAT.

Escenarios

Se plantearon dos escenarios, en el primero se representa
la distribucion del mercado actual, estimada a partir de la
capacidad instalada de los equipos de radioterapia en el
pais y la base de recobros del afio 2016. En el escenario
2 se representa una cobertura total para el manejo de los
canceres gastrointestinales, de acuerdo a indicaciones
clinicas.
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Resultados

En el escenario 1, el impacto presupuestal para el afio 1 es
de $ 5.076.425.478. Para el segundo afio se requiere una
adicién presupuestal de $ 2.272.613.083, es decir un
impacto total de $ 7.349.0.38.561; y para el afio 3 se requiere
una adicion presupuestal de $ 2.567.899.769, para un
impacto total de $ 9.916.938.330.

En el escenario 2 el impacto presupuestal para el afio 1 es
de $ 8.009.153.670. Para el segundo afio se requiere una
adicién presupuestal de $ 927.807.630, es decir un impacto
total de $ 8.936.961.300; y para el afio 3 se requiere una|
adicion presupuestal de $ 979.977.030, para un impacto
total de $ 9.916.938.330.
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Introduccidén

El analisis de impacto presupuestal (AIP) de radioterapia para el tratamiento de canceres
del sistema gastrointestinal en Colombia se desarrollé en el marco del mecanismo técnico-
cientifico para la ampliacion progresiva del Plan de Beneficios en Salud con cargo a la UPC
(PBSUPC) v la definicién de la lista de exclusiones, establecido en el articulo 15 de la Ley
1751 de 2015 (1). Estas tecnologias fueron seleccionadas por la Direccion de Beneficios,
Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud del Ministerio de Salud y Proteccion Social
(MinSalud), y remitidas al Instituto de Evaluacion Tecnolégica en Salud (IETS) para su
evaluacion.

El cancer gastrointestinal (CGI) es un término para el grupo de canceres que afectan el
sistema digestivo. A nivel mundial, representa el 20% de los nuevos casos estimados de
cancer y el 15% de las muertes estimadas (1). Este término incluye canceres de eséfago,
vesicula biliar, higado, pancreas, estémago, intestino delgado, intestino grueso o colon y
recto, y ano (2). La radioterapia tiene un papel importante en el manejo de estas diversas
neoplasias malignas, incluyendo su uso como terapia adyuvante antes o después de la
cirugia, como radiacion definitiva con o sin quimioterapia, y como paliacion de sintomas
locales o enfermedad lejana (3).

De acuerdo a Globocan 2012, los canceres del sistema digestivo que presentan una mayor
incidencia a nivel mundial en ambos sexos son el cancer colorrectal (CCR) (TEA 17,2 por
100.000 habitantes), el cancer gastrico (TEA 12,1 por 100.000) y el cancer de higado (TEA
10,1 por 100.000). Respecto a la mortalidad, los CGI asociados a una mayor tasa de
mortalidad son el cancer de higado (TEA 9,1 por 100.000), cancer gastrico (TEA 8,8 por
100.000) y el cancer colorectal (TEA 8,5 por 100.000) (4).

En Colombia, el cancer géastrico corresponde a la primera causa de muerte por cancer en
ambos sexos a pesar de la marcada disminucion en las tasas de mortalidad por cancer
gastrico durante los ultimos 30 afios (de una TEA de 21 en hombres y de 13,9 en mujeres
por 100.000 habitantes en 1984-88, a 14,7 en hombres y 8,2 en mujeres por 100.00
habitantes en 2008 (5,6). En el afio 2012 se diagnosticaron 5.663 pacientes con CCR en
Colombia, con una incidencia de 7,6 por 100.000 para los hombres y de 7,0 por 100.000
para las mujeres (7). Respecto a los otros CGl, el Instituto Nacional de Cancerologia (INC)
en el periodo de 2007 a 2011 estimé las siguientes incidencias anuales en hombres y
mujeres respectivamente, por cada 100.000 habitantes: cancer de eséfago de 3,0y 1,3;
cancer de higado de 2,8y 2,6; cancer de pancreas de 2,6 y 3,0; y cancer de vesicula biliar
de 1,4y 3,6.

La radioterapia tiene un impacto en el control locorregional y en la supervivencia global y
por causa especifica en muchos tumores primarios; sin embargo, su uso ha implicado un
riesgo real de efectos secundarios agudos y cronicos que potencialmente pueden, en casos
seleccionados, traducirse en una morbi-mortalidad importante y/o reducir la calidad de vida
de los pacientes (8). Actualmente en el plan de beneficios del Sistema General de
Seguridad Social en Salud (SGSSS) en Colombia, Unicamente la radioterapia
Conformacional 3D (3D CRT) esta indicada para el manejo del cancer géstrico, a pesar de
su utilidad reconocida para el manejo de otros canceres del sistema digestivo. De acuerdo
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a expertos clinicos, ademas de la radioterapia 3D CRT, la radioterapia de intensidad
modulada (IMRT, del inglés intensity-modulated radiation therapy) es una tecnologia que
se ha venido usando en los ultimos afios en ciertos tipos de cancer debido a su menor
toxicidad e incluso ha llegado a convertirse en la préactica estandar del tratamiento
radioterapico en algunas instituciones (9); sin embargo, esta tecnologia de alto costo aun
no se encuentra incluida en el plan de beneficios en salud.

El objetivo del presente Andlisis de Impacto Presupuestal (AIP) es estimar el esfuerzo
financiero necesario para la adopcion de la radioterapia 3D CRT o IMRT en el tratamiento
de los canceres del sistema gastrointestinal, en un horizonte temporal de tres afios.

1 Tecnologias evaluadas
1.1 Tratamiento actual

Para la realizacién del presente documento se ha considerado que a pesar de que la
radioterapia convencional 2D auln se encuentra incluida en el PBSUPC, su capacidad
técnica no es comparable con la radioterapia 3D CRT o IMRT para el tratamiento de los
canceres gastrointestinales. Tanto las guias de practica internacionales como las
sociedades cientificas incluyen dentro de sus recomendaciones tecnologias tales como la
radioterapia 3D CRT vy la radioterapia IMRT, e incluso nuevas alternativas con mayores
desarrollos cientificos, para el manejo de las neoplasias (10).

El concepto de radioterapia 3D CRT, que contempla tratamientos con intencién radical,
escalonamiento de dosis, incremento de dosis postoperatoria, disminucién de dosis en los
6rganos a riesgo y de los volimenes criticos a érganos cercanos entre otras, ha sucedido
a las planificaciones realizadas hasta ahora en solo dos dimensiones del espacio (2D) (11),
donde tanto el volumen blanco como los 6érganos vecinos nobles recibian la misma dosis
alta, ocasionando efectos deletéreos; esto sumado a la consideracion de los antecedentes
irrefutables de la radioterapia, que en general propende por dosis mas altas de irradiacion
al volumen blanco para conseguir el efecto antineoplésico curativo incrementando el control
loco-regional de la enfermedad, que se traduce a su vez en aumentos de la supervivencia
y disminucién de la incidencia de efectos secundarios a largo plazo.

En Colombia, el INC, referente nacional para el manejo del cancer y sus complicaciones,
ha excluido la radioterapia convencional 2D de sus protocolos, y ha emitido las
recomendaciones especificas para radioterapia con IMRT, siendo considerada la
radioterapia 3D CRT el estandar de manejo y reemplazado por IMRT solo en los casos
indicados (12).

En este sentido, se considera el uso de radioterapia convencional 2D como practica de
tratamiento para casos de Urgencias oncoldgicas de Radioterapia y como radioterapia
neoadyuvante hasta dosis limite permitida con el compromiso de remision de ese paciente
a las instituciones que ofrezcan tecnologia avanzada como 3D CRT e IMRT para que
complete el tratamiento del paciente. Teniendo en cuenta que el PBSUPC incluye la
radioterapia convencional 2D, para efectos del andlisis de impacto presupuestal se incluye
la radioterapia 2D como tratamiento actual, a pesar de las consideraciones expresadas
previamente.
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1.2 Tecnologia evaluada

De acuerdo a la consulta de expertos, en la practica clinica se utiliza la radioterapia 3D CRT
o la radioterapia IMRT para el tratamiento de diferentes CGl, segun la disponibilidad de los
equipos en las instituciones y de indicaciones especificas. Sin embargo, dichas tecnologias
aln no se encuentran incluidas en el PBSUPC para el tratamiento de canceres especificos
como el cancer de es6fago, cancer gastroesofagico, cancer gastrico (se requiere la técnica
IMRT en casos especiales), cancer de pancreas y/o vias biliares, cancer de higado, cancer
anal y cancer rectal. Considerando dicho escenario, las tecnologias a evaluar seran la
radioterapia 3D CRT y la IMRT.

Radioterapia conformacional en tres dimensiones (3D — CRT):

La radioterapia 3D-CRT es una tecnologia que usa la informacién de multiples imagenes
axiales obtenidas por un tomografo axial computarizado (TAC). Dichas iméagenes permiten
al radioterapeuta determinar el volumen del tumor y disefiar los campos de tratamiento
basado en las proyecciones del tumor.

La optimizacioén del tratamiento 3D-CRT realizada se corresponde con la representacién de
lo que se denomina “beams eye view”, que es el campo de tratamiento radioterapico con
una conformacion determinada. La intensidad del haz a su vez se puede variar o0 cambiar
levemente mediante sencillos mecanismos de cufias o filtros compensadores para una
mejor adaptacién al volumen blanco diana (13).

La radioterapia 3D CRT usa bloques de cerrobend, la cual corresponde a una aleacion de
metales con plomo, o un colimador multihojas (MLC, Multi Leaf Collimator), para definir los
bordes del campo. El MLC es un filtro ubicado en el cabezal del acelerador, compuesto por
laminas de tungsteno delgadas, que se pueden desplazar lo cual genera una ventana por
la que sale la radiacion con la forma del campo de tratamiento deseado (14).

Al introducir la técnica 3D CRT en la clinica oncolégica se permiti6 obtener mejores
resultados res pecto a los tratamientos clasicos en 2D, debido a que a dosis mas altas de
irradiacién se incrementaba el control loco-regional de la enfermedad, lo cual se traducia
en aumento de la supervivencia (13). De la radioterapia 3D CRT a veces no es 6ptimo el
grado de conformacion de la dosis al volumen diana tumoral ni la capacidad de excluir los
6rganos de riesgo, salvo en casos de tumores pequefios y con formas relativamente
sencillas, pero que ademas requieren ser tratados con multiples campos (13).

Nombre del procedimiento

Cédigo CUPS 92.2.4.43

Componentes Teleterapia con acelerador lineal (planeacién computarizada
tridimensional y simulacién virtual) técnica conformacional (3D
CRT)

Consideraciones especiales* | Solamente esta cubierta en abdomen
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*Incluir otras tecnologias necesarias, restricciones en el empleo de la tecnologia.
Radioterapia de Intensidad Modulada

La Radioterapia IMRT fue introducida en la practica clinica a finales de los afios noventa, y
se considera como una forma mejorada de la radioterapia 3D convencional 3D CRT para el
tratamiento de tumores (15,16).

La tecnologia IMRT consiste en un tratamiento tridimensional conformado avanzado que es
capaz de generar un haz de irradiacion de intensidad no uniforme, es decir que asigna de
forma optima diferentes “pesos” a pequefias subdivisiones de los haces. Estas
subdivisiones se conocen como “rays” o “beamlets”, a los cuales se les puede manipular la
intensidad individual dentro de cada haz, permitiendo una éptima distribucién de dosis
debido a un mayor control sobre la fluencia de la radiacion (15).

La ventaja de la IMRT es su capacidad de producir una mayor conformacién de la
distribucion de la dosis, es decir, que la dosis se adapta de una manera mas precisa a la
forma tridimensional del area de tratamiento (15).

La ventaja dosimétrica de la IMRT sobre la radioterapia convencional 2D y la conformada
3D, le permite disminuir significativamente la cantidad de tejidos normales sometidos a altas
dosis de radiacion, con la reduccion del riesgo de complicaciones agudas y crénicas (16).
Adicionalmente la IMRT es precisa debido a que se combina con técnicas de imagen guiada
dirigida a unos volumenes de tratamiento especificos (16).

Tanto la 3D CRT como la IMRT requieren de una planificacién 3D con la delimitaciéon en
cortes axiales de los volumenes de interés, sin embargo a diferencia de la radioterapia 3D
CRT en la que las distribuciones de dosis obtenidas son convexas o rectas, con la IMRT se
puede obtener distribuciones de dosis con concavidades localizadas entre el tumor u
organo a tratar y el érgano a riesgo, el cual debe tratar de protegerse de las altas dosis de
irradiacion (15,16)

En las dos ultimas décadas la IMRT ha ido evolucionando, se destacan varias técnicas las
cuales difieren en los mecanismos que utilizan para administrar las fluencias no uniformes
del haz de radiacion. Entre la variedad existen dos técnicas dominantes y claramente
diferentes, las cuales son la tomoterapia y la IMRT “convencional”. Otras técnicas incluyen
la radioterapia guiada por imagenes (IGRT), el control respiratorio y la radioterapia 4-D (15).

Una de las limitantes con la IMRT es que muchas distribuciones no son fisicamente
posibles, es decir que es probable que no se puedan conseguir todos los beneficios en una
misma planificacion. El beneficio clinico de esta tecnologia requiere una rigurosa
consideracion de los aspectos relacionadas con la heterogeneidad de dosis y de las
diferentes dosis-fraccion resultantes (15).
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Nombre del procedimiento
Caddigo CUPS 92.2.4.44
Componentes Teleterapia con acelerador lineal (planeacion computarizada

tridimensional y simulacion virtual) técnica radioterapia de
intensidad modulada (IMRT)

Consideraciones No estd incluido en el Plan Obligatorio de Salud de 2017.
especiales* Resolucion 1687de 2017 (17).

2 Insumosy métodos

Esta seccién presenta los supuestos, pardmetros y métodos utilizados para el modelo de
estimacion del impacto presupuestal describiendo la siguiente informacion:

2.1 Perspectiva

Se abordo la perspectiva del Sistema General de Seguridad Social en Salud (SGSSS).

2.2 Horizonte temporal

El horizonte temporal utilizado corresponde a un afio. Adicionalmente se reportan las
estimaciones del impacto presupuestal para los afios 2 y 3, bajo el supuesto de la inclusién
de la radioterapia IMRT y 3D CRT en la financiacion con recursos publicos asignados a la
salud en el afio 1.

2.3 Poblacion total

Corresponde a la poblacion de todas las edades, asumiendo una cobertura universal en la
informacion suministrada por la Base de Datos Unica de Afiliados (BDUA). A partir de esta
poblacion se estimo la poblacién objetivo, por medio de tasas de incidencia de los diferentes
tipos de CGl.

2.4 Poblaciéon objeto de analisis
- Poblacién con la condicién de salud (etapa 2)

La estimacion del nUmero de casos de canceres del sistema gastrointestinal, se realiz6
asumiendo que la incidencia en cada tipo de cancer permaneceria constante a través del
tiempo. Las tasas brutas de incidencia fueron tomadas del libro de Incidencia, Mortalidad y
Prevalencia de Cancer en Colombia 2007-2011 (18), publicado por el INC, las cuales fueron
calculadas para todos los rangos de edad; se realiz6 una actualizacion de los calculos
poblacionales.

Para los canceres en los que el total de casos reportados en dicho informe correspondia al

valor agrupado de varios tipos de cancer, como en el caso de los canceres de colon, recto
y ano, se requirié estimar el nimero especifico de casos para cada localizacion; en este
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caso se emple6 el sistema de informacion de cancer en Colombia INFOCANCER para
estimar la proporcién de casos de cada cancer especifico, para el Gltimo periodo disponible
(afio 2012 : 2010 — 2014) (19).

Para la estimacion total de los casos de cancer también se utilizo la base BDUA. En la
estimacion del nimero de casos con canceres gastrointestinales, se incluyeron los
siguientes tipos de cancer: cancer de eso6fago, cancer gastrico, cancer de pancreas, cancer
de vias biliares, cancer de higado, cancer rectal y cAncer anal. Se excluyeron los casos con
cancer de colon debido a que durante su tratamiento no requieren radioterapia adyuvante.
En el caso del cancer gastrico, Unicamente se incluyé el niumero total de casos que
requieren radioterapia IMRT debido a que la indicacion de radioterapia con técnica 3D CRT
en cancer gastrico ya esta incluida en el PBSUPC; la proporcion de casos con cancer
gastrico que requeriria el uso de radioterapia IMRT fue estimado a partir de la revision de
registros institucionales del INC.

Para cada afio k, (k = 1,2,3), la estimacién de los casos para cada tipo de cancer, se realiz6
usando la siguiente férmula:

6= 7 (T55055)
£~ \100000

Donde:
e [; eslatasa bruta de incidencia estimada para cada tipo de cancer.
e P eslapoblacion BDUA 2016.
e (; son los casos estimados para un tipo de cancer en particular.

Para la estimacion del total de casos Cy, del sistema gastrointestinal en el afio k, se procede
a sumar las estimaciones para cada tipo de cancer, segun la informacion disponible:

CR=ZCi
i

Dado que el incremento en las proyecciones de poblacién se hace de manera lineal, se
procede a calcular un promedio ponderado para establecer el nimero promedio de casos
en los tres afios, ponderando por la distancia en afios, desde el presente, para cada uno de
los casos estimados:

i kCy

=2kl
ik

En la tabla 1 se presentan las estimaciones de casos para cada tipo de cancer del sistema
gastrointestinal en ambos sexos.
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Tabla 1. Nimero de casos incidentes estimados de los canceres del sistema
gastrointestinal en ambos sexos, en Colombia.

Localizacion ‘ Total de casos Fuente
. INC (18), poblacion refinada
Esofago 901 BDUA
INC (18), INFOCANCER (19),
Ano 346 poblacién refinada BDUA
INC (18), INFOCANCER (19),
Recto 1435 poblacién refinada BDUA
. INC (18), poblacion refinada
Higado 1169 BDUA
. - INC (18), poblacién refinada
Vesicula biliar 1161 BDUA
. INC (18), poblacién refinada
Pancreas 1243 BDUA
Estémago (sélo los casos 40 INC (18), registros institucionales
que usarian IMRT) INC, poblacién refinada BDUA
Total canceres Gl 6295

Gl: Gastrointestinales.
- Poblacion objetivo (etapa 3)

Para definir la poblacién que requeriria recibir radioterapia IMRT o 3D CRT, se tuvieron en
cuenta las indicaciones para radioterapia IMRT de acuerdo al protocolo del Instituto
Nacional de Cancerologia (INC) (12). Estas fueron validadas por la Sociedad Colombiana
de Radioterapia. Las indicaciones de radioterapia IMRT para los canceres
gastrointestinales se presentan en la tabla 2.

Tabla 2. Descripcion de indicaciones del protocolo de IMRT del Instituto Nacional de
Cancerologia, 2017.

Protocolo local

Titulo Afo Autor(es) Informacién
Protocolo  Clinico | 2017 Ospino et al e Se usa en cancer de eséfago, cancer de la
Indicaciones IMRT. (12). unién gastroesofagica y estdbmago cuyos
Instituto  Nacional planes de tratamiento de radioterapia 3D
de Cancerologia CRT conformada no cumplan las dosis
(Actualizacion) limite en 6rganos sanos.

e Se usa si requiere escalamiento de dosis
en carcinoma de eso6fago cervical.

e En los canceres gastrointestinales
recurrentes se debe considerar realizar
IMRT, de acuerdo a la opinién de la junta
médica.

e Se debe preferir la técnica IMRT para tratar
pacientes con cancer anal (para donde esté
disponible).
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e En canceres de pancreas y via biliar,
igualmente depende de la disponibilidad.

A partir de estas indicaciones y la opinion de un experto clinico, se asumié que en los casos
que no se especificaba el uso de la técnica de radioterapia IMRT, se empleaba la técnica
3D CRT. Por lo tanto, se definieron los siguientes aspectos:

- Entodos los casos de cancer de recto y de higado se emplea la técnica 3D CRT.

- Entodos los casos de cancer de vesicula biliar y pancreas se emplea la técnica IMRT.

- Enlos casos de cancer de eso6fago y cancer gastrico se emplean las técnicas 3D CRT
o IMRT, segun las indicaciones del protocolo institucional de IMRT del INC.

Teniendo en cuenta los casos de cancer de es6fago y cancer gastrico tratados en el INC el
4 % de los casos en cada uno reciben IMRT y los casos restantes 3D CRT. Para ajustar
por la cobertura real de tratamiento actual, adicionalmente se revisé la base de recobros de
2015, encontrando el reporte de 838 casos con tratamiento de radioterapia para canceres
gastrointestinales. Sin embargo, debido a que esta base proporciona solamente informacién
para poblacién afiliada al régimen contributivo se ajusté este dato de acuerdo a la afiliacion
reportada por la Cuenta de Alto Costo (CAC), en su informe Situacion del cancer en
poblacion adulta atendida en el SGSSS de Colombia (20), en la que la afiliacién al régimen
contributivo corresponde al 70,3%, 26,1% al régimen subsidiado y el 3,6% restante a otros
regimenes o a poblacion no afiliada. De este modo, en relacion a los cénceres
gastrointestinales se encontré que la cobertura final de tratamiento con radioterapia del
22,53% por lo que el nUmero de casos para el presente modelo corresponde a 1.147.

La distribucién de los casos con canceres del sistema gastrointestinal tratados con
radioterapia se muestran en la tabla 3.
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Tabla 3. NUumero de casos de canceres gastrointestinales que requieren radioterapia

Tipo de cancer

Casos que

durante su tratamiento.

usan RT

Casos 3D
CRT

Casos
IMRT

Fuente

Registros
institucionales INC,

Esofago 811 781 30 opinién experto clinico,
poblacion refinada
BDUA
Protocolo IMRT INC,
Ano 346 - 346 poblacién refinada
BDUA
Protocolo IMRT INC y
registros institucionales
Recto 1435 1435 i INC, poblacién refinada
BDUA
Protocolo IMRT INC y
Higado 47 47 - registros institucionales
INC
Protocolo IMRT INCM
Vesicula biliar 1161 - 1161 poblacién refinada
BDUA
Protocolo IMRT INC,
Pancreas 1243 - 1243 poblacién refinada
BDUA
Protocolo IMRT INC,
Estémago (sélo los 39 ) 39 registros institucionales
casos que usarian IMRT) INC, poblacién refinada
BDUA
Total 5083 2263 2820
Cobertura del 22,53% 1147

RT: Radioterapia.

o Revisién de literatura

revisiones sistematicas,
observacionales.
Se emplearon los siguientes términos de basqueda:

revisiones de

"intensity-modulated radiation therapy"

Autopista Norte No. 118 — 30 | Of. 201 -
Bogota, D.C., Colombia | Conmutador:

20
(1)

2.
3770100

Considerando que la radioterapia puede generar efectos secundarios, se realiz6 una
revision de la literatura de la seguridad de la radioterapia IMRT y 3D CRT, para identificar
el porcentaje de eventos adversos en cada uno de los canceres analizados.

Revision de la literatura especializada: Se realizd una basqueda en las siguientes bases
de datos para identificar eventos adversos asociados a la radioterapia 3D CRT o IMRT en
canceres gastrointestinales: Medline (a través de PubMed) y Embase. Se buscaron
la literatura, ensayos clinicos y estudios
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- "Radiotherapy, Intensity-Modulated"
- "Intensity-Modulated Radiotherapy"
- "Radiotherapy, Intensity Modulated"
- IMRT

- “Radiotherapy, Conformal"

- 3D conformal radiotherapy

- 3-D conformal radiotherapy

- Three Dimensional Conformal Radiation
- 3D Conformal radiation

- 3-D Conformal radiation

- 3D conformal radiation therapy

- 3-D conformal radiation therapy

- 3DCRT
- 3-DCRT

- “gastric cancer" OR "stomach cancer" OR "stomach neoplasms"
- "anal cancer" OR "anus neoplasms"
- "rectal cancer" OR "rectal neoplasms"
- "liver cancer" OR "liver neoplasms"
- "pancreatic cancer" OR "pancreatic neoplasms"

- "gallbladder cancer" OR “gallbladder neoplasms"
- "esophagus cancer" OR "Esophageal Neoplasms"

Tabla 4. Resumen de hallazgos de eventos adversos de radioterapia.

Titulo Fuente - Afio ‘ Autor(es) Informacién
\C/:eor?upsagsDogF?chnge EA en cancer de eséfago:

.| - Pneumonitis (= grado 3): 0,14
treatment of 2017 (21) Xu D, Guowen L, % 3D CRT/ 0,35 % IMRT.
esophagus cancer Hongfei L, Jia F. . do 3): 0.38 %
A systematic review - Esofagitis (= gga 0 3): 0,38 %
and meta-analysis 3D CRT/ 0,36 % IMRT.
Comparison of .
dosimetric parameters Ai'\éIrL]jrrr:(:i];’S ) )
and toxicity in Hapfelmeier A EA en cancer de eséfago:
esophageal cancer 2016 (22) Duma M ' - Leucopenia(=grado 3):0,2%
patients undergoing Oechsner N ,Feith 3D CRT
3D conformal M. et ai
radiotherapy or VMAT ' )

Definitive intensity-

modulated Cao C ) )

radiotherapy Luo J Ga’o L EA en cancer de eséfago:
compared with 2015 (23) XU G Y’i 3 Hua{ng - Leucopenia (= grado 3): 0,11
definitive conventional X ot ’al % IMRT

radiotherapy in ' ’

cervical oesophageal
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squamous cell
carcinoma

Evolution and
Management of

Ludmir E, Kachnic

EA en cancer anal:

- Gastrointestinales (vémito,
nauseas y diarrea) : 0,21 %
IMRT

- Dermatolégicos/dermatitis (=
grado 3) : 0,23 % IMRT

Treatment- Related 2016 (24) L, Czito B. - Leucopenia (= grado 3): 0,53
Toxicity in Anal Cancer % IMRT
- Anemia (= grado 3): 0,094%
IMRT
- Dolor (= grado 3): 0,23%
IMRT
A randomized,
controlled, multicenter EA ) st
Study Comparing en cancer gastrico:
intensity-modulated - Diarrea (= grado 3): 0,02 %
radiotherapy plus 2012 (25) quhg Vg(’)?;%DLi IMRT
concurrent _ T' Tao G ’ - Vomito (= grado 3): 0,02%
chemotherapy with ! ' IMRT
chemotherapy alone in
gastric cancer patients
with D2 resection
Image-guided
lrr;tdeizil]tg;;np(;dflél?ted Badakhshi H, EA en cancer gastrico:
patients with locally 2013 (26) GrafGRrug:)eAﬁmer } :_l\czléc_:ropenla (2grado 3) 1 0,2%
advanced gastric D Bl:l dach V
cancer: a clinical ' '
feasibility study
Intensity-modulated
radiotherapy combined
with chemotherapy for EA en céancer gastrico:
the treatment of gastric 2012 (27) \7\7 CS:O:;\F;LZIT - Anorexia: 0,09 % IMRT
cancer patients after ' ' ’
standard D1/D2
surgery.
Intensity modulated EA en cancer de pancreas:
radiotherapy for locally Wana Z. Ren 7 - Leucopenia (= grado 3) : 0,05
advanced and Maﬁl ihao 3 ' % IMRT
metastatic pancreatic 2015 (28) Zhang Z Ma X ' et | - Neutropenia (2 grado 3) : 0,03
cancer: a mono- e;I. ' % IMRT

institutional
retrospective analysis

- Anemia (= grado 3): 0,06 %
IMRT

Autopista Norte No. 118 — 30 | Of. 201 - 202.
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Stereotactic body

EA en cancer de pancreas:

radiation vs. intensity- Park J, Hajj C, - Gastrointestinales (vémito,
- Intensity Reyngold M, nauseas Yy diarrea, = grado 3):

modulated radiation for 2017 (29) Shi W, Zhang Z 0.02 % IMRT

unresectable ’ ' e

pancreatic cancer Cuaron J. - Fatiga:0,4 % IMRT

A retrospective

comparison of

outcome and toxicity of EA en cancer rectal:

pL?gggriiigﬁslirtn?ge' Huang C, Huang | - Dermatitis (= grado 3) : 0,03%

o latd 2016 (30) M, Tsai H, Huang 3D CRT

radiotherapy versus C,MaC,LinC,et |- Gastrointestinales  (vomito,

conventional pelvic al. néuscjas y diarrea, = grado 3):

radiotherapy for locally 0,15% 3D CRT

advanced rectal

carcinoma

Reduced toxicity in the )

treatment of locally EA en céancer rectal:

advanced rectal Droge L, Weber | -  Cistitis (= grado 3) : 0,01% 3D

cancer: a comparison 2015 (31) H, Guhlich M, CRT

of volumetric Leu M, Conradi L, | -  Estenosis uretral (= grado 3) :

modulated arc therapy Gaedcke J

and 3D conformal
radiotherapy

0,05 % 3D CRT

EA: Eventos adversos.

Consulta a expertos: como se menciond previamente, el experto clinico reviso y validé las
estimaciones realizadas respecto al nimero de casos con las condiciones de salud de
interés, el nUmero de casos que recibirian radioterapia 3D CRT o IMRT y revisé los eventos
adversos identificados para definir cuales podrian generar un mayor impacto econémico
por su valor o frecuencia.

2.5 Tratamientos

Las radioterapias 3D CRT e IMRT aun no se encuentran incluidas en PBSUPC para los
tipos de CGI mencionados previamente, por lo que se consideraron como las tecnologias
nuevas para el presente analisis, a excepcion de la radioterapia 3D CRT para cancer
gastrico. Sin embargo, en la actualidad los pacientes con estos tipos de cancer pueden
acceder a estas tecnologias por el sistema de recobros. Considerando este mecanismo, se
definié como tratamiento actual para el andlisis la radioterapia 2D debido a que se encuentra
incluida en el PBSUPC, a pesar que su uso no es recomendado actualmente segun
expertos clinicos y guias de practica clinica.
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tecnologia

Nombre de tecnologia | Descripcién (unidades, frecuencia, tiempo)

Eventos adversos

Modulada(IMRT)

Radioterapia de | Un tratamiento en promedio de 25 sesiones de
] Intensidad 20 minutos por paciente.

Tecnologias Modulada(IMRT)

evaluadas Radioterapia 3D | Un tratamiento en promedio de 25 sesiones de
conformacional 20 minutos por paciente.

Tecnologias No No

complementarias
Radioterapia de | ¢  Gastrointestinales (vomito, nauseas y
Intensidad diarrea) = grado 3

Dermatitis = grado 3
Leucopenia = grado 3
Neutropenia = grado 3
Cistitis = grado 3
Estenosis uretral = grado 3

Radioterapia 3D

conformacional

e Gastrointestinales (vomito, nduseas y
diarrea) = grado 3

e Dermatitis = grado 3

e Leucopenia =2 grado 3

Eventos evitados

e Radioterapia de
Intensidad
Modulada (IMRT)

e Radioterapia 3D
conformacional

Morbilidad y mortalidad por CGlI.

CGI: Céanceres gastrointestinales.

2.6 Métodos de costeo y costos

La metodologia se enfoc6 en identificar el costo de la radioterapia 3D CRT, la radioterapia
IMRT, la radioterapia 2D y de eventos adversos.

2.6.1 Costo deradioterapia 3D CRT

La identificacién del costo de radioterapia 3D CRT se realiz6 mediante la base de suficiencia
del aflo 2015 del MinSalud. La base incluia 8094 pacientes a quienes se les habia
practicado al menos una de las 49 actividades (CUPS) de radioterapia. Sin embargo, se
realizo la estimacion del valor por CUPS o actividad por forma de reconocimiento al Evento
(S) del CUP especifico de radioterapia 3D CRT (C00021), verificando su distribucion y
frecuencia. Posteriormente se calcularon los percentiles 25, 50, 75y el rango intercuartilico
de la distribucion del valor del CUP C00021 para definir los valores minimo, promedio y
méximo del costo de la radioterapia 3D CRT. Los valores fueron ajustados a 2016 con base
en el indice de Precios al Consumidor (IPC) reportado por el Departamento Administrativo
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Nacional de Estadistica (DANE). El valor asociado a la radioterapia 3D CRT se presenta en
la tabla 6.

Tabla 6. Costo de la radioterapia 3D-CRT en Colombia

Valor minimo Valor medio Valor maximo
$5.193.700 $6.842.025 $7.402.500

Fuente: Base de suficiencia MinSalud 2015.

2.6.2 Costo deradioterapia IMRT

La identificacion se realiz6 mediante la base de recobros del MinSalud del afio 2016. Se
calcularon los percentiles 25, 50, 75 y rango intercuartilico de la distribucion del costo como
valores minimo, promedio y maximo. El valor asociado a la radioterapia IMRT se presenta
en latabla 7.

Tabla 7. Costo de la radioterapia IMRT en Colombia

Valor minimo Valor medio Valor maximo

$8.064.895 $12.103.905 $14.542.027

Fuente: Base recobros MinSalud 2016.

2.6.3 Costo de radioterapia 2D

Dado que actualmente el plan de beneficios con cargo a la UPC incluye la radioterapia
convencional 2D, para efectos del andlisis de impacto presupuestal se desconté el costo de
esta terapia a las tarifas de la radioterapia 3D CRT o IMRT. Para estimar el costo de la
radioterapia 2D, se uso la base de suficiencia identificando los CUPS 929413 y 922433;
se ajustaron los valores a 2016 con base en el IPC reportado por el DANE y el resultado se
muestra en la siguiente tabla.

Tabla 8. Costo de la radioterapia 2D en Colombia

Valor minimo Valor medio Valor maximo
$2.666.206 $2.775.071 $3.018.486

Fuente: Base de suficiencia MinSalud 2015.

2.6.4 Costos de eventos adversos

Unicamente se incluyeron los eventos adversos mas frecuentes y que podrian generar un
mayor impacto econémico (tabla 9). Se emple6 la metodologia sugerida por el manual para
la elaboracién de evaluaciones econémicas en salud del IETS (32) y se identifico la
siguiente informaciéon para cada tratamiento relacionado con eventos adversos: dosis
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recomendada, periodicidad y duracion del tratamiento, y las tecnologias complementarias
necesarias para garantizar la efectividad del tratamiento. La informacién asociada a las
indicaciones de los tratamientos fue consultada en las bases de datos del INVIMA y
verificada con expertos clinicos.

En la estimacion de los costos se uso la base del Sistema de Informacion de Precios de
Medicamentos (SISMED) 2016 segundo trimestre, las circulares de topes de precios de
medicamentos para los farmacos y los manuales tarifarios ISS + 30% y SOAT para los
procedimientos asociados a hospitalizacién, como se describe a continuacion (33-35).

Busqueda de costos para medicamentos

Para la consulta de informacion sobre costos de medicamentos, se revisaron las siguientes
fuentes:

e Circulares de la Comision Nacional de precios de medicamentos y dispositivos
médicos
e SISMED 2016.

Método de recoleccidon

Se revisaron las Circulares y resoluciones del MinSalud y de la Comision Nacional de
Precios de Medicamentos y Dispositivos Médicos. La version mas reciente corresponde a
la circular 01 del 2016 por la cual se autorizd el ajuste por la variacién del IPC para los
precios regulados de medicamentos en la Resolucién 0718 de 2015 del MinSalud. Sin
embargo, puesto que las circulares y resoluciones publicadas anteriormente siguen
vigentes, se revisé y extrajo la informacion de los medicamentos con precio tope de las
siguientes circulares y resoluciones: circular 04 de 2012, circular 03 de 2013, circular 04 de
2013, circular 05 de 2013, circular 07 de 2013, circular 01 de 2014, resolucion 0718 de 2015
y circular 01 de 2016.

Los medicamentos sin precios topes fueron identificados en la base SISMED en el segundo
trimestre de 2016, canal venta institucional laboratorios, estimando a partir de la informacién
reportada el precio por dosis ponderado. Las dosis de cada medicamento fueron obtenidas
por revision de guias de practica clinica y verificacion con un experto clinico. A continuacion
se presenta como fue realizada la estimacion del precio ponderado:

C—Z e

n
=1

~

Donde:

- C= costo por dosis ponderado

- n=numero de presentaciones del medicamento (la presentacion quedo definida por
los miligramos por tableta, vial, etc y la marca, por lo tanto, una misma marca podia
tener méas de una presentacion).

- ci= es el costo por dosis de la i-ésima presentacion del medicamento, con i = 1,

2,....n
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- ni= nimero de unidades reportadas para i-ésima presentacion del medicamento,

coni=1,2,...,n

- N=total de unidades reportadas para el medicamento

Tabla 9. Costos asociados al manejo de eventos adversos

Evento adverso Valor minimo Valor medio Valor maximo
Cistitis $599.561 $ 777.558 $1.521.084
Dermatitis $65.116 $92.166 $172.502
Diarrea $ 262.850 $ 303.289 $ 343.728
Estenosis $528.648 $ 733.760 $ 1.502.589
Leucopenia $ 4.625.200 $5.781.500 $ 6.937.800
Neutropenia $ 4.625.200 $5.781.500 $ 6.937.800
VOmito y nauseas $ 708.958 $ 818.028 $927.099
Dolor $59.058 $122.944 $199.951
3 Modelo

Se desarroll6 un modelo de impacto presupuestal, donde dada la distribucién de mercado
actual y supuestos de los investigadores de aumento de uso de algunas tecnologias, se
plantean dos escenarios con diferentes distribuciones de mercado para estimar el impacto
de uso de las nuevas tecnologias en el sistema de salud. Los impactos vienen
acompafnados de analisis de sensibilidad univariados.

3.1 Datos del modelo

Tabla 10. Datos del modelo de radioterapia de sistema gastrointestinal.

1147 con canceres gastrointestinales que requieren
radioterapia 3D CRT o IMRT durante su tratamiento.
Costo radioterapia 2D: $2.775.071

Poblacién Objetivo (resultado
etapa 3)

Costo total tratamiento(s)
actual (por persona al afio)

(Las radioterapias 3D CRT o IMRT no estan incluidas en el
PBSUPC para el tratamiento de los cénceres
gastrointestinales definidos previamente, excepto céncer
gastrico que sélo cuenta con indicacion para 3D CRT)

Costo total tratamiento(s) Radioterapia 3D CRT: $6.842.025
nuevo (por persona al afio)
Radioterapia IMRT: $12.103.905

Escenarios: Para este analisis inicialmente se realiz6 un andlisis de la capacidad instalada
de la radioterapia IMRT. Se calcul6 el total de horas disponibles de la radioterapia IMRT
asumiendo un uso diario de 18 horas de equipo. Usando este total, se calcul6 el nUmero de
sesiones asumiendo un promedio de 20 min por sesiéon. Luego se calculd el nUmero de
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pacientes que se pueden atender asumiendo un promedio de 25 sesiones por paciente.
Este nimero de pacientes se compard con el nimero de casos estimados, encontrando
que se puede cubrir estos pacientes con los equipos disponibles. En la figura 1 se presentan
los centros que cuenta con equipos de radioterapia a nivel nacional.

Figura 1. Distribucién de centros o instituciones que cuentan con equipos de radioterapia
en el pais.

Distribucion de los equipos de radioterapia en el pais

Fuente: Mapa elaborado por los autores a partir de informacion suministrada por el INC
(censo de instituciones con radioterapia).

Para definir la distribucion del mercado en el escenario 1 se reviso la base de recobros
correspondiente al periodo de 2015 - 2016 y se identificaron el nUmero de casos que
recibieron la radioterapia IMRT para cada tipo de cancer gastrointestinal. Posteriormente
se compard el numero de casos identificados en la base de recobros con el nUmero de
casos estimados previamente, que requeririan recibir la radioterapia IMRT segun las
indicaciones del protocolo del INC (12); a partir de esta informacion, se calculd la cobertura
actual de radioterapia IMRT, tomando como numerador los casos reportados en la base de
recobros y como denominador el total de casos estimados que requieren tratamiento con
radioterapia IMRT. Se asumié que el complemento de esta proporcion de pacientes, fue
tratado con radioterapia 3D CRT. La distribucién del mercado de la radioterapia 2D
corresponde al 0% en todos los afios de analisis, debido a que el uso de esta tecnologia se
ha descontinuado progresivamente y no es recomendado en la préactica clinica actual; de
esta forma se calculd la distribucion del mercado en el afio 1. La distribucion del mercado
en el afio 2, corresponde al promedio entre el afio 1 y 3. Para la distribucién del mercado
en el tercer afio se asumid una cobertura total, después de realizar el analisis de la
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capacidad instalada de radioterapia IMRT actual, la cual muestra que el nimero de equipos
disponibles en el pais permitirian manejar la totalidad de los casos estimados (tabla 11).

En el escenario 2 se incluye la misma distribucion del mercado definida en el afio 3 del
escenario 1, la cual corresponde al panorama ideal de cobertura.

Tabla 11. Distribucién del mercado.

Escenario 1

Tecnologias Afo 1 Afio 2 Afio 3
3D CRT 93,28 % 68,99 % 44,70 %
IMRT 6,72 % 31,01 % 55,30 %
2D 0% 0% 0%

Tecnologias Ao 1 Afio 2 Afio 3
3D CRT 44,70 % 44,70 % 44,70 %
IMRT 55,30 % 55,30 % 55,30 %
2D 0% 0% 0%

4  Resultados

Los resultados que se presentan a continuacion, detallan el escenario actual del tratamiento
de la enfermedad (escenario 1, primer afio), frente a dos escenarios hipotéticos que por
concepto de los desarrolladores, pueden presentarse para los siguientes afios de analisis.
Para el afio 3 del escenario 1 y para el escenario 2 se plante6 el uso de las radioterapias
3D CRT e IMRT de acuerdo con las indicaciones clinicas para cada tipo de cancer
gastrointestinal especifico.

41 Costos

El costo del tratamiento en el escenario 1, es de $8.259.431.915,26 en el primer afio,
$10.532.044.998,06 en el segundo afio y de $13.099.944.767,35 en el tercer afio. Los datos
se muestran en la tabla 12.

4.2 Impacto Total e incremental

En el escenario 1, el impacto presupuestal para el afio 1 es de $ 5.076.425.478. Para el
segundo afio se requiere una adicion presupuestal de $ 2.272.613.083, es decir un impacto
total de $ 7.349.0.38.561; y para el afio 3 se requiere una adicion presupuestal de $
2.567.899.769, para un impacto total de $ 9.916.938.330 (tabla 12).

El impacto presupuestal correspondiente al escenario 2, en el cual se representa una
cobertura total con un uso 6ptimo de las tecnologias 3D-CRT e IMRT segun indicaciones
clinicas, se presenta en la tabla 13. El impacto presupuestal para el escenario 2, afio 1 es
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de $ 8.009.153.670. Para el segundo afio se requiere una adicidon presupuestal de $
927.807.630, es decir un impacto total de $ 8.936.961.300; y para el afio 3 se requiere una
adicion presupuestal de $ 979.977.030, para un impacto total de $ 9.916.938.330 (tabla 13).

Tabla 12. Costos e impacto presupuestal en la distribucién de mercado del escenario 1.

$933.452.110

Escenario 1

Costos
$ 4.664.575.046

$ 8.990.905.863

$ 7.325.979.805

$ 5.867.469.952

$4.109.038.904

$ 8.259.431.915

IMRT $ 719,554,078

$ 10.532.044.998
Impacto
$ 3,677,524,750

$ 13.099.944.767

$ 7,230,703,303

3D-CRT $ 4,356,871,400

$3,671,513,811

$ 2,686,235,027

REREGEREYTEN $ 5,076,425,478

$ 7,349,038,561

$9,916,938,330

Incremento anual $5,076,425,478

$2,272,613,083

$ 2,567,899,769

Tabla 13. Costos e impacto presupuestal en la distribucién de mercado del escenario 2.

$ 7.681.532.992

Escenario 2

Costos
$8.318.316.674

$ 8.990.905.863

$ 3.510.627.115

$ 3.801.651.063

$ 4.109.038.904

$11.192.160.107

IMRT $5,921,330,433

$12.119.967.737
Impacto
$6,558,114,114

$ 13.099.944.767

$ 7,230,703,303

3D-CRT $2,087,823,238

$2,378,847,186

$ 2,686,235,027

I ENGEECERTER  $ 8,009,153,670

$ 8,936,961,300

$9,916,938,330

Incremento anual $ 8,009,153,670

$ 927,807,630

$ 979,977,030

4.3 Andlisis de sensibilidad

Los resultados del analisis de sensibilidad univariado deterministico y probabilistico del
escenario 1 se presentan en la tabla 14 y los del escenario 2 se presentan en la tabla 15.

Tabla 14. Analisis de sensibilidad deterministico y probabilistico del escenario 1.

Deterministico
Impacto presupuestal

Minimo $ 3.125.262.555,14

Minimo
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Medio $5.076.425.478,26 Medio
Maximo $ 5.585.977.441,33 Maximo

Tabla 15. Analisis de sensibilidad deterministico y probabilistico del escenario 2.

$ 4.635.982.617,04
$ 8.581.163.573,70

Deterministico Probabilistico
Impacto presupuestal Impacto presupuestal
Minimo $4.725.682.672,78 Minimo $ 1.982.595.878,07
Medio $ 8.009.153.670,13 Medio $7.167.264.710,96
Maximo $ 9.565.241.965,77 Maximo $ 14.137.526.774,19
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