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INTRODUCCION.

En el marco del contrato interadministrativo No. 243 de 2016 suscrito entre el Ministerio de Salud y
Proteccion Social y el Instituto de Evaluacién Tecnolégica en Salud - IETS, el IETS aplicé la metodologia
propuesta para la construccion de grupos terapéuticos y definicion de valores maximos de reconocimiento
dentro de los alcances a seguir cumpliendo en el cronograma de la ley estatutaria de salud del afio 2015
para el plan de beneficios en salud con cargo a la Unidad de Pago por Capitacién - UPCL. Como resultado, el
IETS definio los subgrupos terapéuticos, farmacolégicos o quimicos y el calculo de valor de reconocimiento
para Diabetes Mellitus Tipo 2 - DMT22. Para lo cual, el IETS llevé a cabo la Agrupacion tipo I, en la cual se
consideran los medicamentos empleados para una misma patologia, en este caso DMT2, cuyos efectos
terapéuticos sean comparables y estén aprobados por el Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos
y Alimentos - INVIMA para la misma indicacidn.

El procedimiento general empleado por el IETS para realizar la Agrupacion tipo I para DMT2 fue:

. Elaboracion del
mgg;‘;‘;ﬁngﬁqus . Revision de GPC ‘ Seleccibn de GPC ‘ listado de
medicamentos

\ 4

- _— Revision de
Slactvidad y < caractanetias del @ [Fesiniensen | 4gg | eencade
seguridad medicamento INVIMA grupos

farmacologicos

Agrupaciones por Estimacion del - Estimacion del
via de » valor de ‘ Cunfngrnuapcéun del » valor de
administracion reconocimiento reconocimiento

Como resultado de la aplicacién del anterior procedimiento, el IETS propuso la conformacién de cuatro
(4) grupos farmacologicos en DMT2, ast:

! Direccién de Regulacion, Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud, Instituto de Evaluacién Tecnoldgica en Salud, Direccion de Medicamentos y
Tecnologias en Salud. Definiciéon de subgrupos de medicamentos por clasificacion terapéutica, farmacoldgica o quimica y célculo de valor de reconocimiento - Il fase
[Internet]. Bogota D.C: Ministerio de Salud y Proteccién Social; 2015 abril. Disponible en:
https://www.minsalud.gov.co/sites/rid/Lists/BibliotecaDigital/RIDE/VP/RBC/definicion-de-subgrupos-medicamentos.pdf

2 Aplicacion de la metodologia para la definicion de subgrupos terapéuticos, farmacoldgicos o quimicos y célculo de valor de reconocimiento: Diabetes. Documento
Final. IETS. Bogota D.C, 15 de diciembre de 2016
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Tabla 1 Propuesta de conformacidén de grupos farmacolégicos en DMT2 por IETS 2016

Subgrupo quimico Principios activos CE Agrupacion
grupo q P administracion grup
Sulfonilureas Glibenclamida Oral 1

A10BB Glimepirida
Sitagliptina
Inhibidores de la Zg::g:;p;l::
DDP-4 e g“ ptina Oral 2
A10BH Fog Pt
Linagliptina
Gemigliptina
Agonistas del E:;nlz?i?jz
receptor GLP1* . . . Subcutdnea 3
A10BX Lixisenatida
Dulaglutida
Inhibidores del Dapagliflozina
SGLT2 * Canagliflozina Oral 4
A10BX Empagliflozina

*A pesar de que los agonistas del receptor GLP1 y los inhibidores del SGLT2 presentan el mismo nivel ATC 4 o subgrupo terapéutico A10BX, se
conformaron en diferentes agrupaciones porque presentan diferencias en via de administracidn, caracteristicas quimicas y evidencia en seguridad.

Fuente: IETS 2016

De acuerdo al IETS, las tecnologias propuestas en las cuatro agrupaciones de la tabla No. 1 cumplieron las
siguientes condiciones:

Las tecnologias en cada una de las agrupaciones propuestas presentaron indicaciéon INVIMA para
DMT2y mismo nivel ATC 4.

Presentaron caracteristicas similares: A pesar de que no todos las caracteristicas de las tecnologias
propuestas fueron analizadas; los subgrupos quimicos con mismo nivel ATC 4, a diferencia del
grupo A10BX, pueden indicar que las tecnologias no analizadas presentan caracteristicas similares.
La evidencia de efectividad y seguridad presentada se basé en dos escenarios: i) terapia inicial
combinada con metformina y otro antidiabético y ii) adiciéon de un segundo antidiabético cuando la
monoterapia con metformina no alcanza los resultados terapéuticos esperados o esta
contraindicada. Los subgrupos terapéuticos analizados presentaron efectividad similar en el
control de la HbAlc, sin embargo presentan diferencias importantes en el perfil de eventos
adversos y en beneficios con respecto a algunos desenlaces (ver seccion 3.1.7.1). Por tal razon, no
se realiz6 una sola agrupacién con todas las tecnologias, sino que se agrupé por subgrupo o clase
terapéutica. Es importante aclarar, que a pesar de que la glibenclamida en combinacién con
metformina demostré un riego significativo de hipoglicemia con relacién a la glimepirida en
combinacién con metformina, se establecié conformar la agrupacién porque la recomendacién de
la Guia de Practica Clinica - GPC es “débil en contra”.
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e Presentaron la misma via de administracion: las sulfonilureas se agruparon por via de
administracién oral, Inhibidores de la DDP-4 se agruparon por via de administracién oral,
Inhibidores del SGLT2 se agruparon por via de administracion oral y los agonistas del receptor GLP1
se agruparon por via de administraciéon subcutanea.

Teniendo en cuenta lo descrito anteriormente se realizo el analisis de impacto presupuestal siguiendo en
manual metodolégico desarollado por el Instituto de Evaluacién Tecnolégica en Salud - IETS y este
Ministerio, se elaboraron los analisis por los subgrupos: i)Analogos del péptido similar al glucagén tipo 1
(GLP-1), ii) Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2), iii) solfonilureas, e iv)
inhibidores de la depeptidil peptidasa (DPP4), en el marco del mecanismo técnico - cientifico para la
ampliacién progresiva del plan de beneficios (PBSUPC) y de la definicion de la lista de exclusiones,
establecido en el articulo 15 de la Ley 1751 de 2015.

ACTUALIZACION ESTIMACION DEL VALOR MAXIMO DE RECONOCIMIENTO (VMR)
POR GRUPOS DE MEDICAMENTOS.

Para la propuesta de conformacién de grupos farmacolégicos en DMT2 presentada en la tabla No. 1, se
procede a realizar la actualizacion de la estimacion del valor maximo de reconocimiento (VMR) realizado
por el IETS en el 2016, dicho valor sera utilizado para realizar el andlisis de impacto presupuestal con el
fin de continuar con el proceso de inclusién en el marco de la actualizacién del plan de beneficios.

Es de aclarar que, el VMR sirve para orientar la financiaciéon publica hacia un valor de referencia a
reconocer por cualquier medicamento del grupo que se conforme y se calcula considerando el valor
promedio ponderado anual, estadisticas de posicion de los valores y frecuencias reportadas en el Sistema
de Informacién de Precios de Medicamentos-SISMED; dicho valor se ajusta teniendo en cuenta, de ser
necesario, por dosis promedio de prescripcion y manteniendo las frecuencias reportadas en la base de
prestacion de servicios de salud que se utiliza para el calculo de la UPC. La expresion del valor puede
establecerse bien sea como un total o una expresion per cdpita segin el nimero de expuestos. Por las
razones antes expuestas, el VMR no se constituye en una regulacién o fijacion de precios del mercado, ni
en un valor de facturacién o tarifa Unica, por tanto, no debe utilizarse como reconocimiento de valores de
tratamientos entre actores.

Con el fin de actualizar el VMR correspondiente a las cuatro (4) agrupaciones propuestas en la tabla No. 1,
se llevod a cabo lo siguiente:

Verificacion de Subgrupo Quimico.
Se verificé el subgrupo quimico en el enlace https://www.whocc.no/atc ddd index/ para cada uno de los
principios activos de la Tabla No. 1 y los hallazgos fueron:



https://www.whocc.no/atc_ddd_index/

a.
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El subgrupo quimico correspondiente a los Analogos del péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1)
cambi6 de A10BX a A10B]J.

El subgrupo quimico correspondiente a los Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2
(SGLT2) cambié de A10BX a A10BK.

Se tuvo en cuenta las recomendaciones de la “Guia de Prdctica Clinica (GPC) para el diagndstico,
tratamiento y sequimiento de la diabetes mellitus tipo 2 en la poblacién mayor de 18 afios Guia No.
GPC-2015-51" publicada por el Ministerio de Salud y Proteccién Social en Marzo de 2016. A
continuacidn, se presentan las recomendaciones de la GPC.

Recomendaciones Guia de Practica Clinica (GPC) de Diabetes Mellitus tipo 2.

La “Guia de Prdctica Clinica (GPC) para el diagnéstico, tratamiento y sequimiento de la diabetes mellitus tipo
2 en la poblacién mayor de 18 afios Guia No. GPC-2015-51" publicada por el Ministerio de Salud y Proteccién
Social en Marzo de 2016, 3 realiza las siguientes recomendaciones:

v

En los pacientes con DMT2 recién diagnosticada y niveles de HbAlc > 8 %, se recomienda utilizar
terapia combinada desde el inicio con metformina y otro antidiabético oral (Recomendacién fuerte
a favor)

En los pacientes con DMT2 recién diagnosticada en quienes se decida implementar terapia
combinada desde el inicio, se recomienda la asociacién de metformina a un Inhibidor de la dipeptidil
peptidasa (DPP-4). (Recomendacioén fuerte a favor)

En los pacientes con DMT2 recién diagnosticada, se sugiere no usar la combinacién de metformina
con tiazolidinediona, por el riesgo aumentado de desarrollar edemas, falla cardiaca o fracturas.
(Recomendacion fuerte en contra)

En los pacientes con DMT2 que no han alcanzado la meta terapéutica con metformina como
monoterapia (HbAlc > 7%), se recomienda adicionar un segundo antidiabético oral.
(Recomendacion fuerte a favor)

En los pacientes con DMT2 que no han alcanzado la meta terapéutica con metformina como
monoterapia (HbAlc > 7 %), se recomienda, como primera opcidn, adicionar un Inhibidor de la
dipeptidil peptidasa (DPP-4). (Recomendacién fuerte a favor)

Se sugiere la adicion de un analogo del péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1) al manejo de los
pacientes con DMT2 que no han alcanzado la meta terapéutica con metformina por el potencial
beneficio sobre la reduccion de peso. (Recomendacion fuerte a favor)

En los pacientes con DMT2 mayores de 65 afios, se recomienda no intensificar manejo para alcanzar
valores de HbA1c cercanos a lo normal (< 6,5 % HbA1c). (Recomendacion fuerte en contra)

3 Guia de Practica Clinica (GPC) para el diagndstico, tratamiento y seguimiento de la diabetes mellitus tipo 2 en la poblacién mayor de 18 afios Guia No. GPC-2015-51
disponible en el enlace http://gpc.minsalud.gov.co/gpc_sites/Repositorio/Conv_637/GPC_diabetes/GPC_diabetes_tipo2_completa.aspx.
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v En los pacientes con DMT2 mayores de 65 afios funcionalmente independientes y libres de otras
comorbilidades mayores, se recomienda dar manejo dirigido a alcanzar los mismos niveles de
HbA1c recomendados para la poblacién menor de 65 afios (< 7 %). (Recomendacidn fuerte a favor)

Como resultado de los anteriores hallazgos, 1a propuesta de conformacién de subgrupos quimicos en DMT?2
queda de la siguiente manera:

Tabla 2 Propuesta de conformacion de agrupacion para DMT2 con Subgrupos Quimicos actualizados

Via de
administracion

Agrupacion  Subgrupo quimico Principios activos

Glibenclamida
Clorpropamida
Tolbutamida
Glibornurida
Tolazamida
] Carbutamida
1 S“'Z’lr‘(;'ggeas Glipizida Oral
Gliquidona
Gliclazida
Metahexamida
Glisoxepida
Glimepirida
Acetohexamida
Sitagliptina
Vildagliptina
Saxagliptina
Inhibidores de la Alogliptina
dipeptidil peptidasa Linagliptina
4 (DPP-4) Gemigliptina
A10BH Evogliptina
Sitagliptina y simvastatina
Gemigliptina 'y
rosuvastatina
Exenatida
Analogos del péptido Liraglutida
similar al glucagén Lixisenatida
tipo 1 (GLP-1) Albiglutida
A108) Dulaglutida
Semaglutida
4 Dapagliflozina Oral

Oral

Subcutanea
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Via de

Subgrupo quimico o o
grupo q administracion

Agrupacion Principios activos

Inhibidores del Canagliflozina

cotransportador Empaglifiozina
sodio-glucosa tipo 2 Ertugliflozina
(SGLT2)
A10BK Ipragliflozina

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de regulacién de beneficios, costos y tarifas del aseguramiento en salud. 2018.

Como se puede observar en la Tabla No. 2, la agrupacién propuesta para DMT2 esta conformada por 4
subgrupos quimicos y 34 principios activos.

b. Identificacion de CUM.
A partir de la base de Registros Sanitarios del INVIMA “INFORME GENERAL DIR_MEDICAMENTOS CORTE

30 JUN 2018” se determinaron los Cédigos Unicos de Medicamentos - CUM para cada uno de los principios
activos de la Tabla No. 2 independientemente del estado del Registro Sanitario, asi como la cobertura por
parte del plan de beneficios con cargo a la UPC (Resolucién 5269 de 2017), obteniéndose lo siguiente:

Tabla 3 Nimero de CUM para cada Principio Activo de la agrupacion propuesta para DMT2

Cobertura No.
Resolucion 5269 de  Registros
2017 Sanitarios

Subgrupo

Principios activos Observaciones

quimico

Glibenclamida Cubierto 25 128
Registro Sanitario con
Clorpropamida No Cubierto 1 1 Perdida Fuerza Ejec
desde 8/03/2016
Registro Sanitario
Tolbutamida No Cubierto 1 1 vencido desde
11/01/2005
. Glibornurida No Cubierto 0 0 No,comeruallzado enel
Sulfonilureas pais
A1088 Tolazamida No Cubierto 0 0 gl;scomeruallzado G
Carbutamida No Cubierto 0 0 No,comeruahzado enel
pais
Registros Sanitarios
vencidos desde
Glipizida No Cubierto 6 10  4/05/2008 y Registros
Sanitarios cancelados

desde 26/06/2011
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Subgrupo

o Observaciones
quimico

Principios activos

Inhibidores de la
dipeptidil
peptidasa 4
(DPP-4)
A10BH

Analogos del
péptido similar
al glucagdn tipo

1(GLP-1)
A10BJ

Inhibidores del
cotransportador
sodio-glucosa
tipo 2 (SGLT2)
A10BK

Gliquidona

Gliclazida

Metahexamida

Glisoxepida
Glimepirida
Acetohexamida
Sitagliptina
Vildagliptina
Saxagliptina
Alogliptina
Linagliptina
Gemigliptina

Evogliptina

Sitagliptina y simvastatina

Gemigliptina y rosuvastatina

Exenatida
Liraglutida
Lixisenatida

Albiglutida
Dulaglutida
Semaglutida

Dapagliflozina
Canagliflozina
Empagliflozina

Ertugliflozina

Ipragliflozina

Cobertura No.
Resolucion 5269 de  Registros
2017 Sanitarios
No Cubierto 1
No Cubierto 11
No Cubierto 0
No Cubierto 0
No Cubierto 22
No Cubierto 0
No Cubierto 5
No Cubierto 2
No Cubierto 2
No Cubierto 3
No Cubierto 1
No Cubierto 1
No Cubierto 0
No Cubierto 0
No Cubierto 0
No Cubierto 4
No Cubierto 2
No Cubierto 2
No Cubierto 0
No Cubierto 2
No Cubierto 0
No Cubierto 1
No Cubierto 2
No Cubierto 2
No Cubierto 0
No Cubierto 0

97

40
17

37

0

Registro Sanitario
vencido desde
23/09/2007

No comercializado en el
pais
No comercializado en el
pais

No comercializado en el
pais

No comercializado en el
pais
No comercializado en el
pais
No comercializado en el
pais

No comercializado en el
pais

No comercializado en el
pais

No comercializado en el
pais
No comercializado en el
pais

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.
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Como se puede observar en la Tabla No. 3, la agrupacién propuesta para DMT2 est4 conformada por 4
subgrupos quimicos y 34 principios activos. Sin embargo, 15 Principios Activos NO son comercializados en
el pais, 3 tienen registro sanitario vencido y 1 tiene registro sanitario con pérdida de fuerza ejecutoria.

Adicionalmente, de los principios activos que componen la agrupacion propuesta para DMT2,
Glibenclamida y Metformina (salvo: formas farmacéuticas liquidas de administracion oral o s6lidas que
modifican la liberacion del principio activo) son los tnicos principios activos financiados con recursos de
la UPC.

c. Identificacion de CUM con precio reportado en base SISMED 2017.
Para cada uno de los 1.213 CUM identificados en el paso anterior correspondientes a 22 principios activos

comercializados en el pais, se procedi6 a determinar los precios reportados en la base de datos del Sistema
de Informaciéon de Precios de Medicamentos - SISMED afio 2017, filtrando por el canal institucional-
laboratorio-ventas y valores minimos diferentes a cero (0), e incluyendo el canal institucional-mayorista
s6lo en los casos en los que no se presentaran ventas reportadas en el canal laboratorio.

Tabla 4 Numero de CUM con precio reportado en SISMED 2017 para cada Principio Activo de la agrupacion propuesta para DMT2

No. No. CUM con
A B S . . No.
Agrupacion Subgrupo quimico Principios activos Registros CUM reporte en
Sanitarios SISMED 2017
e Glibenclamida 25 128 11
ulfonilureas T
1 A10BB Gliclazida 11 73 2
Glimepirida 22 97 10
Sitagliptina 5 40 4
Inhibidores de Ia Vildagliptina 2 17 3
5 dipeptidil peptidasa Saxagliptina 2 6 2
4 (DPP-4) Alogliptina 3 37 0
A10BH Linagliptina 1 6 1
Gemigliptina 1 8 0
Analogos del Exenatida 4 12 3
péptido similar al Liraglutida 2 10 2
3 glucagon tipo 1 Lixisenatida 2 6 2
(GLP-1)
A10B)J DuIaqutida 2 12 2
Inhibidores del Dapagliflozina 1 7 1
cotransportador Canagliflozina 2 12 1
4 sodio-glucosa tipo
2 (SGLT2) Empagliflozina 2 20 2
A10BK

Fuente: elaboracién propia de los autores. Direccion de Regulacién de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud. 2018
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Como se puede observar en la Tabla No. 4, de la agrupaciéon propuesta para DMT2 conformada por 4
subgrupos quimicos y 22 principios activos comercializados en el pais, Alogliptina y Gemigliptina No
presentaron reporte de precios de ventas ni en el canal institucional-laboratorio ni en el canal institucional-
mayorista de la Base SISMED 2017. Asi mismo, para los demas principios activos no fue necesario utilizar
precios de ventas correspondientes al canal institucional-mayorista porque tenian precios reportados en
el canal institucional-laboratorio.

ANALISIS DE IMPACTO PRESUPUESTAL.

Resumen subgrupo de sulfonilureas.

Tecnologias Evaluadas Tecnologia Actual: GLIBENCLAMIDA
Tecnologias Nuevas: GLIMEPIRIDA - GLICLAZIDA

Poblacion Objetivo Pacientes con Diabetes Mellitus tipo Il mayores de 18 afios con uso de estas
tecnologias en el mecanismo de proteccion individual durante el 2017.

Participacion de mercado Principio Activo Participacion del Mercado
GLIBENCLAMIDA 89,76%
GLIMEPIRIDA 6,56%
GLICLAZIDA 3,68%

Perspectiva La perspectiva del presente AIP corresponde al Sistema General de

Seguridad Social en Salud (SGSSS) en Colombia

Horizonte Temporal Corresponde a un Afio.

Costos Incluidos Costo promedio por miligramos por subgrupo terapéutico

Fuentes de Costos SISMED

Resultados El costo actual de la tecnologia en salud cubierta por plan de beneficios con

cargo ala UPC es de $ 8.709.123.264,31; el impacto presupuestal en el afio 1
es de $ 4.793.898.866,34
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Resumen subgrupo de Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4).

Tecnologias Evaluadas

Tecnologias Nuevas: SITAGLIPTINA, VILDAGLIPTINA, SAXAGLIPTINA,
LINAGLIPTINA

Poblacion Objetivo

Pacientes con Diabetes Mellitus tipo Il mayores de 18 afnos con uso de estas
tecnologias en el mecanismo de proteccion individual durante el 2017.

Participacion de mercado

Principio Activo Participacion del Mercado
SITAGLIPTINA, 30,09%

VILDAGLIPTINA 17,90%

SAXAGLIPTINA 3,32%

LINAGLIPTINA 48,68%

Perspectiva

La perspectiva del presente AIP corresponde al Sistema General de
Seguridad Social en Salud (SGSSS) en Colombia

Horizonte Temporal

Corresponde a un Afio.

Costos Incluidos

Costo promedio por miligramos por subgrupo terapéutico

Fuentes de Costos

SISMED

Resultados

El impacto de andlisis presupuestal es de $ 59.696.841.845,14, el plan de
beneficios al momento del analisis no presentaba cobertura para este
subgrupo farmacéutico.

Resumen subgrupo de Andlogos del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1).

Tecnologias Evaluadas

Tecnologias Nuevas: EXENATIDA, LIRAGLUTIDA, LIXISENATIDA,
DULAGLUTIDA

Poblacion Objetivo

Pacientes con Diabetes Mellitus tipo Il mayores de 18 afios con uso de estas
tecnologias en el mecanismo de proteccion individual durante el 2017.

Participacion de mercado

Principio Activo Participacion

del Mercado

EXENATIDA (Liberacion Inmediata) 0,39%

EXENATIDA 12,82%
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LIRAGLUTIDA 40,86%
LIXISENATIDA 1,90%
DULAGLUTIDA 44,03%

Perspectiva

La perspectiva del presente AIP corresponde al Sistema General de
Seguridad Social en Salud (SGSSS) en Colombia

Horizonte Temporal

Corresponde a un Afio.

Costos Incluidos

Costo promedio por miligramos por subgrupo terapéutico

Fuentes de Costos

SISMED

Resultados

El impacto de andlisis presupuestal es de $ 267.876.299.956,87; el plan de
beneficios al momento del analisis no presentaba cobertura para este
subgrupo farmacéutico.

Resumen subgrupo de Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2).

Tecnologias Evaluadas

Tecnologias Nuevas: DAPAGLIFLOZINA, CANAGLIFLOZINA,
EMPAGLIFLOZINA

Poblacion Objetivo

Pacientes con Diabetes Mellitus tipo Il mayores de 18 afios con uso de estas
tecnologias en el mecanismo de proteccidn individual durante el 2017

Participacion de mercado

Principio Activo Participacion del

Mercado

DAPAGLIFLOZINA 36,15%

CANAGLIFLOZINA 4,53%

EMPAGLIFLOZINA 59,32%

Perspectiva

La perspectiva del presente AIP corresponde al Sistema General de
Seguridad Social en Salud (SGSSS) en Colombia

Horizonte Temporal

Corresponde a un Afio.

Costos Incluidos

Costo promedio por miligramos por subgrupo terapéutico

Fuentes de Costos

SISMED
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El impacto de andlisis presupuestal es de $59.312.696.566,66; el plan de
beneficios al momento del analisis no presentaba cobertura para este
subgrupo farmacéutico.

Resultados

Terapia farmacoldégica por subgrupo.

Una vez revisada la Guia de Practica Clinica (GPC) para el diagndstico, tratamiento y seguimiento de la
diabetes mellitus tipo 2 en la poblacién mayor de 18 afios de Colombia, asi como la informacion
proveniente de Macromedex se establecio6 la dosis por cada uno de los principios activos que conforman
los 4 subgrupos terapéuticos analizados.

Tabla 5. Dosis Anual por Principio Activo por Subgrupo Quimico

SUBGRUPO PRINCIPIO ACTIVO DOSIS ANUAL POR UNIDAD
MINIMA
Sulfonilureas GLIBENCLAMIDA 1825 MG
GLIMEPIRIDA 1460 MG
Inhibidores de la dipeptidil SITAGLIPTINA 36500 MG
peptidasa (DPP-4)
VILDAGLIPTINA 18250 MG
SAXAGLIPTINA 1825 MG
LINAGLIPTINA 1825 MG
Analogos del péptido similar al EXENATIDA. Solucién Inyectable de 7,3 MG
glucagon tipo 1 (GLP-1) liberacion inmediata

EXENATIDA. Polvo para suspensién | 104 MG
inyectable de liberacion prolongada
LIRAGLUTIDA 657 MG
LIXISENATIDA 7.3 MG
DULAGLUTIDA 10,5 MG

Inhibidores del DAPAGLIFLOZINA 3650 MG

cotransportador sodio-glucosa

tipo 2 (SGLT2) CANAGLIFLOZINA 109500 MG

EMPAGLIFLOZINA 9125 MG
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INSUMOS Y METODOS.

En esta seccion se presentan los supuestos, parametro y métodos utilizados para el modelo de estimacion
del impacto presupuestal. Cada una de las fuentes de informacién, y supuestos que fueron discutidos al
interior de la Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en salud basados
en el producto entregado por el Instituto de Evaluacion Tecnolégica en Salud - IETS.

Perspectiva.

La perspectiva de este AIP es la de tercer pagador el cual en nuestro contexto es el Sistema General de
Seguridad Social en Salud. (SGSSS)

Horizonte Temporal.

El horizonte temporal de este AIP corresponde a un afio, toda vez que la prima que el sistema reconoce a
la cada una de las aseguradoras para garantizar la financiaciéon de las tecnologias y servicios de salud
incluidos en el plan de beneficios se fija de manera anual.

Poblacion Total.

La poblacion del AIP es la poblacién de hombres y mujeres mayores de 18 afios. A esta edad se presenta
mayor nimero de casos de pacientes con Diabetes Mellitus, presentando un incremento de casos a partir
de los 45 afos seguin la situacién de la enfermedad renal crénica; la hipertension arterial y la diabetes
mellitus en Colombia afio 2017 publicado por la Cuenta de Alto Costo.

Poblacién Objeto de Analisis.

La tasa de prevalencia tomada para la diabetes mellitus corresponde a la reportada en por la cuenta de alto
costo la cual se ubica en el 2,1 por cada 100 personas segun el informe del afio 2016, la misma se refino
segun las personas Unicas que habian recobrado los medicamentos incluidos en cada uno de los subgrupos
durante el afio 2017, con fin de establecer el porcentaje de poblacién objetivo en cada uno de los mismos.

Poblacién a riesgo de padecer diabetes 684.643

Tabla 6 Poblacién Objetivo por Subgrupo quimico

SUBGRUPO POBLACION OBJETO
DE AIP
Sulfonilureas 508.273
Inhibidores de la dipeptidil 54.776

peptidasa (DPP-4)

Analogos del péptido similar al 73.667
glucagon tipo 1 (GLP-1)

Inhibidores del 47.927
cotransportador sodio-glucosa
tipo 2 (SGLT2)
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Método de costeo y costos.

Estimacion del Valor Promedio Ponderado por mg

A partir de la informacién de precios reportados por el canal institucional-laboratorio a SISMED durante
2017, se procedi6 a determinar el valor promedio ponderado por mg para cada principio activo y para cada
subgrupo quimico. También se utiliz6 la informacion registrada en la base de SUFICIENCIA del afio 2017
(solamente para GLIBENCLAMIDA y METFORMINA ya que son los Unicos principios activos financiados
con recursos de la UPC) y la base de RECOBROS del afio 2017 para los medicamentos no financiados con
recursos de la UPC (Unicamente los Recobros en estado Aprobado); con el fin de determinar el niimero de
personas que consumieron cada uno de los medicamentos.

A continuacioén, se presentan los valores promedio ponderado por mg para cada medicamento y para cada
uno de los 5 subgrupos quimicos que componen la agrupacion propuesta para DMT2.

Sulfonilureas - A10BB
Tabla 7 Valor Promedio Ponderado por mg para Sulfonilureas base SISMED 2017

SISMED 2017

No.
PelrsPnas % %
Unicas Vel Participacion Participacion
Principios Base Valor Total Total mg Promedio P P
. .. . de mercado de mercado
activos Suficiencia Ventas Vendidos Ponderado , ,
o Base orm segun Valor  segun Total
P & Total Ventas mg Vendidos
Recobros
2017
Glibenclamida 106.005 S 864.344.598  292.628.171 $ 2,95 18,70% 76,70%
Gliclazida 765 $1.387.262.540 71.916.200 $ 19,29 30,00% 18,80%
Glimepirida 1.870 $2.376.187.665 17.115.128 $ 138,84 51,30% 4,50%
Sulfonilureas 108.640 $4.627.794.803 381.659.499 $10,46 100,00% 100,00%

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de regulacién de beneficios, costos y tarifas del aseguramiento en salud. 2018.

Para Glibenclamida, también se conté con los datos de Valor Promedio Ponderado por mg a partir de la

Base de Suficiencia 2017:
Tabla 8 Valor Promedio Ponderado por mg para Glibenclamida base SUFICIENCIA 2017

SUFICIENCIA 2017

Principio No. Valor Total Total mg LI LACTCL
. Personas . Ponderado por
activo P Ventas Vendidos
Unicas mg
Glibenclamida 106.005 = $957.909.572 143.780.710 $ 6,66

Fuente: Elaboracidn propia. Direccion de regulaciéon de beneficios, costos y tarifas del aseguramiento en salud. 2018.
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Como se puede obsevar en las Tablas No. 5 y 6, el Valor Promedio Ponderado por mg de Glibenclamida en

la base SUFICIENCIA 2017 es de $ 6,66 mientras que en la Base SISMED 2017 es de $ 2,95.

Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4) - A10BH

Tabla 9 Valor Promedio Ponderado por mg para Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4) base SISMED 2017

SISMED 2017

No.

% %
Personas Vel Participacion = Participacion
Principios Unicas Valor Total Total mg Promedio P P
. . de mercado de mercado
activos Base Ventas Vendidos Ponderado , .
Recobros S segun Valor segun Total
2017 Total Ventas mg Vendidos
Sitagliptina 10.690 $7.140.627.300 241.830.800 $29,53 36,15% 72,26%
Vildagliptina 4.086 $1.420.143.704 71.927.800 $19,74 7,19% 21,49%
Saxagliptina 1.370 $842.715.860 1.333.570 $631,92 4,27% 0,40%
Linagliptina 14.863 $10.347.883.838 19.560.300 $529,02 52,39% 5,84%
Alogliptina SIN REPORTE*
Gemigliptina SIN REPORTE*
Inhibidores de
la  dipeptidil ;) 109 ¢10.751.370.702 334.652.470  $59,02 100,00% 100,00%
peptidasa
(DPP-4)

* Sin reporte de precios ni en el canal institucional-laboratorio ni en el canal institucional-mayorista de la Base SISMED 2017
Fuente: elaboracidn propia. Direccion de regulacion de beneficios, costos y tarifas del aseguramiento en salud. 2018.

Analogos del péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1) - A10B]J

Tabla 10 Valor Promedio Ponderado por mg para Analogos del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1) base SISMED 2017

SISMED 2017
No. % %
Personas VLT Participacion Participacion
Principios Unicas Valor Total Total mg Promedio P P
. . de mercado @ de mercado
activos Base Ventas Vendidos Ponderado ; .
segun Valor  segun Total
HEEDIEEE pormg Total Ventas mg Vendidos
2017 &
Exenatida 3.695 $9.733.069.269 201.953 $48.194,63 19,77% 4,66%
Liraglutida 9.685 $35.117.672.504 4.059.036  $8.651,73 71,35% 93,68%
Lixisenatida 607 $717.070.300 2.103 $340.999,26 1,46% 0,05%
Dulaglutida 1.837 $3.654.357.501 69.900 $52.279,79 7,42% 1,61%
Andlogos del
péptido 15.824 $49.222.169.574 4.332.992 $11.359,86 100,00% 100,00%

similar al
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glucagoén tipo
1 (GLP-1)

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de regulacion de beneficios, costos y tarifas del aseguramiento en salud. 2018.

Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) - A10BK

Tabla 11 Valor Promedio Ponderado por mg para Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) base SISMED 2017

SISMED 2017

No. % %
Personas WLl Participacion Participacion
L . Unicas Valor Total Total mg Promedio P P
Principios activos . de mercado  de mercado
Base Ventas Vendidos Ponderado , o
Recobros W segun Valor  segun Total
2017 Total Ventas mg Vendidos
Dapagliflozina 3.345 $2.041.341.708 @ 6.784.120 $300,90 32,07% 11,28%
Canagliflozina 450 $324.410.040  25.524.000 $12,71 5,10% 42,44%
Empagliflozina 6.208 $3.998.864.325 27.827.250 $143,70 62,83% 46,27%
Inhibidores del
cotransportador 10.003  $6.364.616.073 60.135.370 $105,84  100,00% 100,00%
sodio-glucosa tipo
2 (SGLT2)

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de regulacion de beneficios, costos y tarifas del aseguramiento en salud. 2018.

Es de aclarar que Canagliflozina tableta recubierta se encuentra disponible en Colombia en 2
concentraciones: 100 mg y 300 mg. Canagliflozina 100 mg NO present6 reportes de ventas (canal
institucional-laboratorio-ventas) en la base SISMED 2017 pero SI presento6 solicitudes de Recobros durante
este mismo afo (5 pacientes).

Revision Metformina
Metformina segin la Resoluciéon 5269 de 2017, es un medicamento financiado con recursos de la UPC salvo:

formas farmacéuticas liquidas de administracién oral o s6lidas que modifican la liberacién del principio
activo, razon por la cudl se procedio a establecer el Valor Promedio Ponderado por mg a partir de la Base
SISMED 2017 y de la Base de Suficiencia 2017 para todas formas farmacéuticas autorizadas por el INVIMA
para su comercializacidn en el pais.
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Tabla 12 Valor Promedio Ponderado por mg para Metformina en todas sus formas farmacéuticas base SISMED 2017

SISMED 2017

No. %
Personas L,
.- Participacio %
Unicas Valor L.,
. nde Participacion
L . Base Valor Total . Promedio
Principios activos L Total mg Vendidos mercado de mercado
Suficienci Ventas Ponderado . ,
segun Valor = segun Total
a o Base por mg i
Total mg Vendidos
Recobros Ventas
2017
Metformina Tableta 568.906 = $19.086.001.756 @ 2.585.430.995.748 $0,01 85,0% 99,9%
Metformina Tableta de | .00 o33c) 673831 1.472.175.000 $2,28 14,9% 0,1%
Liberacién Controlada
greatlform'"a Solucidn 37 $20.430.000 10.896.000 $1,88 0,1% 0,0004%
Metformina Todas las ;) 559 5 461.105.587 2.586.914.066.748  $0,01 100,0% 100,0%

Formas Farmacéuticas
Fuente: Elaboracidn propia. Direccion de regulaciéon de beneficios, costos y tarifas del aseguramiento en salud. 2018.

Tabla 13 Valor Promedio Ponderado por mg para Metformina base SUFICIENCIA 2017

SUFICIENCIA 2017 ‘

No Valor
Principio ) Valor Total Total mg Promedio
. Personas .
activo o Ventas Vendidos Ponderado
Unicas
por mg
Metformina 568.906 $9.174.758.183  103.834.048.000 0,09

Fuente: elaboracién propia

Como se puede observar en las Tablas No. 12 y 13, el Valor Promedio Ponderado por mg de Metformina en
la base SUFICIENCIA 2017 es de $ 0,09 mientras que en la Base SISMED 2017 para todas sus formas
farmacéuticas es de $ 0,01.

Consolidado Estimacion del Valor Promedio Ponderado por mg actualizado
A continuacién, se presenta el valor promedio ponderado por mg para cada una de las cinco (5)

agrupaciones propuestas en la tabla No. 2 para Diabetes Mellitus Tipo 2 - DMT?2:
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Tabla 14 Consolidado Valor Promedio Ponderado por mg para las cinco agrupaciones propuestas para Diabetes Mellitus tipo 2 base SISMED
2017

Valor Promedio

Agrupacion Subgrupo quimico Ponderado por
mg
1 Sulfonilureas - A10BB $10,46
Inhibidores de la dipeptidil

2 peptidasa 4 (DPP-4) - A10BH $59,02
Anélogos del péptido similar al

3 glucagén tipo 1 (GLP-1) - A10B) $11.359,86
Inhibidores del

4 cotransportador sodio-glucosa $105,84

tipo 2 (SGLT2) - A10BK

Fuente: elaboracién propia

Representacion grafica de distribuciones y calculo de estadisticos de tendencia central

A continuacion, se presentan las graficas de distribuciones y los estadisticos de tendencia central para cada
medicamento y para cada una de las cinco (5) agrupaciones propuestas en la tabla No. 2 para DMT2:

Sulfonilureas - A10BB

Grafica 1 Distribucion Precio y Cantidad de Sulfonilureas base SISMED 2017
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Fuente: elaboracidn propia. Direccion de Regulacién de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.
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Tabla 15 Estadisticos de Tendencia Central de Sulfonilureas base SISMED 2017

Total unidades vendidas 381.659.499
Precio POS 6,66
Mediana de precio 3,60
Media de precio (Promedio) 10,46

Intervalo de Confianza para la media del precio (99% de confianza) 10,45 10,47

Desviacion estandar de precio 83,76
Porcentaje de ventas menor o igual al precio promedio 94,41%
Porcentaje de ventas con precio mayor o igual al precio POS 6,54%
(Personalizable) % de ventas menor o igual a $3,6 86,20%

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.
Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4) - A10BH

Grafica 2 Distribucion Precio y Cantidad de Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4) base SISMED 2017
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Fuente: elaboracidn propia. Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.
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Tabla 16 Estadisticos de Tendencia Central de Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4) base SISMED 2017

Total unidades vendidas 334.652.470
Precio POS 6,66
Mediana de precio 20,60
Media de precio (Promedio) 59,02

Intervalo de Confianza para la media del precio (99% de confianza) 59,00 59,04

Desviacion estandar de precio 124,22

Porcentaje de ventas menor o igual al precio promedio 93,50%
Porcentaje de ventas con precio mayor o igual al precio POS 100,00%
(Personalizable) % de ventas menor o igual a $39,93 90,67%

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.

Analogos del péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1) - A10B]J

Grafica 3. Distribucidn Precio y Cantidad de Analogos del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1) base SISMED 2017

500.000 L
450.000

400.000

350.000

300.000

250.000

200.000

S dh s ad 4

Cantidad (mg)

150.000

100.000

50.000

0 “-0 — 00— . 06006
0 200.000 400.000 600.000 800.000 1.000.000 1.200.000 1.400.000

Precio ($)

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.
Tabla 17 Estadisticos de Tendencia Central de Analogos del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1) base SISMED 2017

Total unidades vendidas 4.332.992
Precio POS 6,66
Mediana de precio 8631,22
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Media de precio (Promedio) 11359,86
Intervalo de Confianza para la media del precio (99% de confianza) 11.342,07 11.377,64

Desviacion estandar de precio 14375,28
Porcentaje de ventas menor o igual al precio promedio 93,67%
Porcentaje de ventas con precio mayor o igual al precio POS 100,00%
(Personalizable) % de ventas menor o igual a $8855,23 91,10%

Fuente: elaboracidn propia. Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.
Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) - A10BK

Grafica 4 Distribucion Precio y Cantidad de Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) base SISMED 2017
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Fuente: elaboracidn propia. Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.
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Tabla 18. Estadisticos de Tendencia Central de Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) base SISMED 2017

Total unidades vendidas 60.135.370
Precio POS 6,66
Mediana de precio 106,40
Media de precio (Promedio) 105,84

Intervalo de Confianza para la media del precio (99% de confianza) 105,80 105,87

Desviacion estandar de precio 103,21

Porcentaje de ventas menor o igual al precio promedio 42,44%
Porcentaje de ventas con precio mayor o igual al precio POS 100,00%
(Personalizable) % de ventas menor o igual a $152,2 79,87%

Fuente: Elaboracion propia. Direccion de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud.

MODELO.

A partir de la estimacién poblacional y de costos, descrita en las secciones anteriores, se determinaron los
siguientes insumos necesarios para el calculo del AIP, los cuales se resumen en la tabla 19.

Tabla 19 Insumos para el calculo del AIP para Diabetes

Poblacién Objetivo Sulfonilureas 508.273

Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4) 54.776

Analogos del péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1) 73.667
Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) 47.927

Precio de los subgrupos quimicos Sulfonilureas $10,46

pormg Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4) $59,02

Andlogos del péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1) $11.379,86
Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) $105,84

Participacién del mercado de los SUBGRUPO PRINCIPIO ACTIVO PARTICIPACION DE
terapias farmacolégicas por MERCADO
subgrupos *
Sulfonilureas GLIBENCLAMIDA 89,76%
GLIMEPIRIDA 6,56%
GLICLAZIDA 3,68%
Inhibidores de la SITAGLIPTINA 30,09%
dipeptidil peptidasa

(DPP-4) VILDAGLIPTINA 17,90%
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SAXAGLIPTINA 3,32%
LINAGLIPTINA 48,68%
Analogos del péptido | EXENATIDA. Solucién 0,39%
similar al glucagén Inyectable de liberacion
tipo 1 (GLP-1) inmediata
EXENATIDA. Polvo para 12,82%

suspension inyectable de
liberacion prolongada

LIRAGLUTIDA 40,86%
LIXISENATIDA 1,90%
DULAGLUTIDA 44,03%
Inhibidores del DAPAGLIFLOZINA 36,15%
cotransportador sodio-
glucosa tipo 2 (SGLT2) CANAGLIFLOZINA 4,53%
EMPAGLIFLOZINA 59,32%

La participacion del mercado utilizada en los escenarios corresponde a la estandarizacion de dosis la cual
tienen en cuenta tanto los miligramos vendidos como la dosis requerida de cada principio activo esto con
el fin de establecer el escenario acorde al mercado actual segun las ventas institucionales reportados en
SISMED.

RESULTADOS.

El costo de adopcion de los principios activos por subgrupos farmacolégicos implica un esfuerzo financiero
adicional de $4.793.898.866,34 para el subgrupo de Sulfonilureas, de $ 59.696.841.845,14 para
Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4), de $ 267.876.299.956,87 para Analogos del péptido similar
al glucagén tipo 1 (GLP-1), y de $ 59.312.696.566,66.98 para Inhibidores del cotransportador sodio-
glucosa tipo 2 (SGLT2)

Dado que los principios activos pertenecientes a Analogos del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1),
presentan diferente forma farmacéutica y su utilizacion se realiza en etapas posteriores en la historia
natural de la enfermedad su inclusion se pospuso para ser analizada una vez incluidos los medicamentos
pertenecientes a los subgrupos de Sulfonilureas, Inhibidores de la dipeptidil peptidasa (DPP-4), e
Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2), que presentan evidencia a favor en su uso
en combinacion con la metformina cuando la misma en monofarmaco falla.

Las combinaciones a dosis fijas responden a lo establecido en la Resolucién 5857 de 2018 en el “Articulo
41. Combinaciones de dosis fijas (CDF). Con el animo de simplificar los esquemas de medicacién y mejorar
la adherencia de los pacientes a ciertos tratamientos farmacolégicos, el plan de beneficios en Salud con
cargo a la UPC financia los medicamentos en combinaciones de dosis fijas de la siguiente forma:

1. Cuando todos los principios activos que hacen parte del medicamento en CDF se encuentren contenidos
en el listado de medicamentos del plan de beneficios en Salud con cargo a la UPC a que refiere el Anexo 1
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"Listado de Medicamentos del plan de beneficios en Salud con cargo a la UPC", que hace parte integral del
presente acto administrativo, manteniendo su misma forma farmacéutica y,

2. Cuando el costo del tratamiento con el medicamento combinado sea igual o menor a la sumatoria del
costo de cada uno de los medicamentos, si se utiliza como mono farmaco por separado. El cumplimiento
de estas dos condiciones de forma simultanea es obligatorio para considerar la COF financiada por el plan
de beneficios en Salud con cargo a la UPC.

Paragrafo 1. Sera el médico tratante quien en su autonomia profesional evalue la relacion riesgo/beneficio
y pertinencia para cada paciente, en hacer uso de estas CDF, frente a utilizar los medicamentos con cada
principio activo por separado.

Paragrafo 2. Sera la IPS en donde se realice la prescripcion, quien teniendo en cuenta sus procesos de
adquisicion y tarifas de negociacion, establezca la comparacidn entre los diferentes costos de tratamiento,
sin dejar de lado las normas que regulan la materia, tales como las relacionadas con precios maximos de
venta para medicamentos incluidos en el régimen de control directo.”

BIBLIOGRAFIA.

Instituto de Evaluacién Tecnoldgica en Salud. Manual para la elaboracidn de andlisis de impacto
presupuestal. Bogota D.C.: IETS; 2014.

Guia de practica clinica para el diagnéstico, tratamiento y seguimiento de la diabetes mellitus tipo 2 en la
poblaciéon mayor de 18 afios. 2016. Ministerio de Salud y Proteccion Social.

Rodriguez ], Ruiz F, Pefialoza E, Eslava ], Gdmez LC, Sdnchez H, Amaya JL, Arenas R, Botiva Y. Encuesta
Nacional de Salud 2007. Ministerio de la Proteccién Social.

Situacion de la enfermedad renal crénica, la hipertension arterial y la diabetes mellitus en Colombia.
Cuenta de Alto Costo 2017.

Direccion de Regulacidn, Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Salud, Instituto de Evaluacién
Tecnoldgica en Salud, Direccién de Medicamentos y Tecnologias en Salud. Definicién de subgrupos de
medicamentos por clasificacion terapéutica, farmacolégica o quimica y calculo de valor de reconocimiento
- Il fase [Internet]. Bogota D.C: Ministerio de Salud y Proteccién Social; 2015 abril.




