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ALEJANDRO GAVIRIA URIBE
Ministro de Salud y Proteccion Social
E: S. D.

Respetado Sefior Ministro:

Luego de conocer la segunda version del borrador de Decreto “Por la cual se reglamenta parcialmente el
Articulo 72 de la Ley 1753 de 2015", vemos que, si bien se acogieron algunas de nuestras observaciones
(tales como la necesidad de eliminar de la injustificable “carta de intencion” con un afio de anticipacion
para la aprobacion de nuevos medicamentos, la necesidad de precisar que este articulo 72 solo puede
referirse @ medicamentos nuevos, entre otras), la preocupacion principal, con esta segunda version,
contintia plenamente vigente: se trata de que, a pesar de las correcciones puntuales, esta nuevo version
sigue siendo una reglamentacion parcial de un Articulo que planea modificar de manera radical el proceso
de aprobacion e inicio de comercializacion de nuevas tecnologias en salud.

Por esta razon, queremos insistir en la necesidad de publicar para comentarios toda la reglamentacion
pertinente (Decretos, Resoluciones, Circulares, Manuales, Anexos Técnicos, etc.) para la aplicacion del
Articulo 72, de manera tal que los diferentes agentes del sistema podamos participar de un proceso de
construccion transparente, en la que los aportes técnicos que se realicen sean estructurados y consideren
todos los posibles impactos que estos cambios tendrian en el mediano y largo plazo. Mantener
reglamentaciones parciales no solo genera incertidumbre frente al proceso de registro de una nueva
tecnologia, sino que enfrenta al sector a un escenario de inseguridad juridica.

Es asi como a la fecha sigue siendo incierta la metodologia de regulacion de precios que aplicara para
cada una de las categorias de valor previstas en este borrador de Decreto, asi como la que utilizara el
IETS para determinar el valor de las tecnologias evaluadas, ya que el documento de “Metodologia para la
definicion de valor de nuevos medicamentos en Colombia" publicado por el Instituto para comentarios
parece no estar en linea con la propuesta de categorias que se esboza en el borrador de Decreto. Solo
por citar un ejemplo, la propuesta del IETS proponia la evaluacién de multiples criterios para determinar el
valor de una nueva tecnologia y no solo desenlaces clinicos criticos, definicion que ni siquiera esta
incluida en los manuales del Instituto.

Respecto a las categorias de valor que se proponen en el Articulo 8, resulta indispensable conocer la
metodologia que se utilizara para establecer el valor de las tecnologias evaluadas. En todo caso, dicha
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metodologia debe establecer de manera clara y precisa, cuéles seran las dimensiones de valor, las
variables que se evaluaran y el método que se emplearéa teniendo en cuenta que, la definicion de valor
terapéutico comprende la medicion de multiples criterios, por lo que no puede restringirse a desenlaces
clinicos criticos finales o intermedios.

En este sentido, desenlaces como: preferencia de pacientes, cuidadores y de la sociedad, adherencia,
calidad de vida, valor social, carga de la enfermedad, innovacion (designaciones como “breakthrough” por
agencias sanitarias de referencia en el pais), equidad, entre otros, se desconocen a la luz de la propuesta
de categorizacion actual. No sobra recordar la importancia de los medicamentos para el uso paliativo y
alivio del dolor.

De restringirse las maximas categorias de valor (categorias 1 y 2 del borrador de Decreto) a
medicamentos que exclusivamente muestren superioridad clinica en términos de desenlaces clinicos
criticos como seria la sobrevida global, es inequitativo, sesgado a la perspectiva clinica de valor y
técnicamente contrario a la evidencia y a la practica actual de agencias evaluadoras de tecnologia, las
cuales establecen los desenlaces que sean relevantes y pertinentes para la historia natural de cada
patologia y que permitan dimensionar el valor social para el paciente y su entorno.

Cabe recordar que la Corte Constitucional en la Sentencia C-620 sefiala que lo definido por el Articulo 72
“‘no puede significar la constitucion de una barrera de acceso a medicamentos que afecte a la
poblacion en general, incluida aquella que debe recibir tratamientos de alto costo y/o que padece
enfermedades raras o huérfanas”. El desconocer el valor real de las tecnologias que se pretenden evaluar
constituiria una violacion a esta decision de la Corte.

A continuacion, presentamos nuestros comentarios especificos e inquietudes al articulado del borrador
publicado:

1. El Articulo 1 establece como objetivo de la reglamentacion “establecer los criterios para la evaluacion
que realice el Instituto de Evaluacion Tecnolégica en Salud ~IETS, y el procedimiento que se surta
ante el Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos -INVIMA y esa institucion, como
requisitos para los interesados en obtener el correspondiente registro sanitario de un
medicamento nuevo para su comercializacion en el territorio nacional” (negrillas fuera de texto).
Frente al tema queremos insistir en la importancia de mantener total independencia entre el proceso
de evaluacion regulatoria que aprueba la comercializacion de un medicamento en el pais, realizada
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de manera integra por el INVIMA, y la evaluacion de tecnologia para definicion de valor', la cual seria
realizada por el [ETS.

2. Sibien el Articulo 2 sefiala claramente que las disposiciones contenidas en este Decreto aplicaran a
los interesados en obtener el registro sanitario de medicamentos nuevos, el Articulo 4 parece acotar
esta aplicacion solo a un grupo de los medicamentos nuevos al indicar que a traveés del escaneo de
horizonte se determinaran “los posibles medicamentos nuevos que potencialmente puedan estar
sujetos al mecanismo del articulo 72" (subrayado fuera de texto9. En este sentido, se debe aclarar en
el texto de reglamentacion:

a. ¢La metodologia aplicara a todos los medicamentos nuevos o0 solo a un grupo de estos?

b. De aplicar solo a un grupo de medicamentos nuevos, ¢/cuales seran el o los criterios para
elegir este subgrupo de medicamentos nuevos?

3. Respecto a las definiciones propuestas en el Articulo 3, solicitamos se respeten las utilizadas hasta la
fecha por el IETS, entidad encargada de adelantar la evaluacion de tecnologia propuesta por el
Articulo 72. Por ejemplo:

a. Comparadores? son las intervenciones que tienen la misma indicacién de las tecnologias de
interés frente a las cuales se desea conocer, de modo comparativo, los beneficios, dafios o
utilidad diagnostica. Idealmente, los comparadores deben ser las tecnologias de referencia
en la practica clinica (estandares de atencion).

En el caso de las evaluaciones de validez diagndstica, deben seleccionarse, siempre que
sea posible, patrones de referencia fuertes (por ejemplo, biopsia, autopsia, cirugia, etc.). Si el
patron de referencia seleccionado no se ha validado ain como patron de oro de la condicion
de salud de interés, deben presentarse los supuestos para su uso.

Los comparadores deben definirse de forma genérica y sin considerar marcas, dosis,
concentraciones o formas farmacéuticas.

Cuando no se identifique informacion de seguridad para las comparaciones predefinidas, se
considera adecuado incluir evidencia de las tecnologias de interés con placebo como
comparador.

b. Desenlaces® son los resultados en salud atribuibles al uso de las tecnologias.

Para el caso de la efectividad y la seguridad, el grupo desarrollador de la evaluacion debe
seleccionar desenlaces finales (independientemente del tiempo de seguimiento) que sean
relevantes tanto para los pacientes como para los servicios y sistemas de salud, es decir,

! Frente al tema, la Federacion Latinoamericana de la Industria Farmacéutica FIFARMA ha sefialado que, la evaluacion de
tecnologia debe darse de manera independiente al proceso que realiza la oficina regulatoria para la aprobacion de
comercializacion, enfocandose en criterios cientificamente comprobables incluyendo la eficacia, la seguridad y la calidad; logrando
asi reducir al minimo retrasos en el acceso de los pacientes a tecnologias innovadoras. Ver FIFARMA'S HTA Position Paper.
April, 2016

2 Ver Manual para la elaboracion de evaluaciones de efectividad, seguridad y validez diagnostica de tecnologias en salud.
hitp./iwww.iets org.co/Manuales/Manuales/Manual %20EyS% %20sep.pdf

¥ |bidem
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que midan directamente el beneficio o dafio clinico asociado con el uso de las tecnologias
para la condicion de salud de interés (por ejemplo, morbilidad y mortalidad) sin considerar si
han sido o no reportados en estudios previos. Ante la ausencia de informacion sobre
desenlaces finales, el grupo desarrollador puede considerar relevante incluir evidencia para
desenlaces subrogados. El reporte debe ser explicito sobre cuales desenlaces se consideran
en esta categoria y deben estar adecuadamente validados. Su relacion con el desenlace
final debe haber sido demostrada con base en plausibilidad biologica y evidencia empirica
(incluir las referencias bibliograficas de soporte), dando la posibilidad de sustituir de forma
confiable a los desenlaces clinicos finales y predecir el efecto (beneficio o dafo) de las
tecnologias bajo evaluacién. No deben emplearse desenlaces compuestos si existe un
desenlace primario sencillo que es relevante. En cuanto a la evaluacion de seguridad, esta
debe enfocarse en los eventos adversos serios (1) y frecuentes, considerando los dafios
durante el uso de la tecnologia tras su abandono o suspension y asociados con
interacciones. En el caso de evaluaciones de validez diagnéstica, debe considerarse por
defecto el desenlace de presencia o ausencia de la condicion de salud de interes. En este
tipo de evaluacién debe incluirse evidencia sobre seguridad, cuando se conozca que el uso
de la tecnologia puede estar asociado a eventos adversos serios y frecuentes. Todos los
desenlaces deben definirse como variables, sin especificar si el desenlace se favorece 0 no
por el efecto de la intervencion.

4, Mecanismos de participacion como el dialogo temprano, los cuales en ningun caso deben ser
requisitos adicionales a la expedicion del registro sanitario, puede generar beneficios para la discusion
técnica que se debe adelantar en el marco de la evaluacion de tecnologia que se pretende adelantar.
Sin embargo, el Articulo 5 no da claridad sobre el proceso y tiempo en el que se realizaria el dialogo.
Es asi como no es claro en este borrador de reglamentacion:

a. ¢Qué aspectos se discutiran durante el dialogo temprano? ¢ Solo seran aspectos técnicos?

b. ¢Se tomaran decisiones durante el proceso de dialogo temprano?

¢. En caso de tomarse decisiones, jcomo se comunicaran estas?, ;seran tomadas en
consenso?

d. ¢Durante cuanto tiempo se adelantaran los dialogos tempranos?

e. ¢Enque fase del proceso se adelantara el dialogo temprano?

5. Sibien el paragrafo del Articulo 8 establece que la clasificacion de valor emitida por el IETS no tomaréa
en cuenta los resultados de la evaluacion economica que se establece en el Articulo 7 (analisis de
costo-efectividad y de impacto presupuestal), no resulta claro entonces el objetivo de adelantar estos
estudios de caréacter econdmico. Si dicha informacion sera utilizada para otros fines como por ejemplo
exclusiones, estas evaluaciones no deben hacer parte de esta reglamentacion, ni cubiertas con los
recursos de una tasa que tiene como (nico objetivo la definicion de valor de las nuevas tecnologias.
Adicionalmente, es importante sefialar que la Ley Estatutaria en Salud definié que ningun criterio
econémico podria ser obstaculo para el acceso a nuevas tecnologias.
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En relacion con este paragrafo, debemos recordar que el Decreto 19 de 2012, conocido cominmente
como la Ley Antitramites, consagra los principios de eficacia y de economia en las actuaciones
administrativas y celeridad en los tramites. De conformidad con estos principios “las autoridades
administrativas y los particulares que cumplen funciones administrativas no deben exigir mas
documentos y copias que los estrictamente necesarios...” y, con el segundo, “los requisitos que se
exijan a los particulares deberan ser racionales y proporcionales a los fines que se persigue cumplir”,
Pues bien, del examen del texto del proyecto del Decreto, asi como del articulo 72 de la Ley 1753 que
le sirve de fundamento, no se advierte el proposito de establecer valoracion alguna de criterios
econdmicos o presupuestales. Lo que, es mas, el propio proyecto indica que el mencionado examen
no sera aplicable para efectos de la presente reglamentacion. En este este sentido, resulta contrario
al principio de eficacia que la autoridad establezca una norma o una competencia, sin indicar siquiera
someramente en qué casos aplica. En verdad, no se comprende por qué si unas reglas no aplican
para los supuestos de hechos en este proyecto de Decreto, se incluyan en él. Si esta evaluacion se
dirige a otro procedimiento (por ejemplo, el de exclusiones), no puede pensarse que las reglas
basicas de éste queden en un instrumento normativo distinto, en clara violacion a los principios de
integralidad de las normas. En este orden de ideas, solicitamos se elimine en su totalidad la referencia
a esta evaluacion.

En este sentido, solicitamos se elimine de la reglamentacion la solicitud de las evaluaciones de costo-
efectividad e impacto presupuestal.

Solicitamos se excluya de manera expresa del procedimiento que se establezca en desarrollo de la
reglamentacion del Articulo 72, a todas las tecnologias (nuevas y en tramite de renovacion) indicadas
para el tratamiento de enfermedades huérfanas. Esta solicitud tiene como sustento lo definido por la
Corte Constitucional en su Sentencia C-620 que dispone que: el procedimiento que se establezca con
base en el Articulo 72 no podra constituirse en una barrera de acceso a medicamentos que afecten a
la poblacion que padece enfermedades raras o huérfanas. De igual forma, se debe tener en cuenta
que la Ley Estatutaria en Salud sefiald en su Articulo 11 que las personas que sufren de
enfermedades huérfanas contaran con proteccion especial por parte del Estado. En este sentido,
incluir estas tecnologias dentro del procedimiento que se evalua podria constituir una barrera de
acceso para estos pacientes, mas en los términos de definicion de valor que propone este borrador de
Decreto.

Respecto a las categorias del valor terapéutico de medicamentos definidas en el articulo 8, insistimos
en la necesidad de dar a conocer la metodologia que se utilizara para establecer el valor de las
tecnologias evaluadas, para lo cual se requiere una reglamentacion total y no parcial de las
disposiciones contenidas en el Articulo 72. Asi mismo, preocupa que la valoracion de las categorias 1
y 2 resulta subjetiva toda vez que metodolégicamente no se puede establecer o acotar el termino
“significativamente mas eficaz’ (categoria 1), asi como su diferencia con ‘més eficaz” (categoria 2)
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De igual forma, reiteramos la necesidad de tener en cuenta para la categorizacion de valor las
diferentes dimensiones del mismo, las cuales no se circunscriben unicamente a desenlaces clinicos
criticos.

Frente a la categoria 6, se debe precisar en la metodologia que se establezca para la definicion de
valor, cuéles seran las razones o criterios por los cuales el IETS considerara que una tecnologia
nueva no es clasificable? ;Esto respondera a la calidad de evidencia que se presente, 0
determinados resultados durante la evaluacion?

El articulo 11 sefiala que una vez quede en firme un resultado negativo de la evaluacion
farmacologica, el INVIMA comunicara la decision definitiva al IETS con el fin de que este detenga el
proceso de evaluacion. No es claro entonces que sucedera con la tasa que se cancelara por
adelantar esta evaluacion toda vez que como resultado no se obtendra una categorizacion de valor.
En este sentido, se deberia evaluar la devolucion de la tasa o la publicacion de la informacion
resultante de la evaluacion con el objetivo de ser usada como referencia.

Debe ser preciso desde la entrada en vigencia de la reglamentacion que se haga del Articulo 72 los
momentos y términos en los que podra darse la participacion publica de la pregunta PICOT y del
resultado de la evaluacion del valor terapéutica. Insistimos, mantener reglamentaciones parciales
genera incertidumbre juridica entre quienes estan interesados en tramite el registro sanitario de una
nueva tecnologia.

De otra parte, el Articulo 13 donde se establece la Comunicacion sobre la categorizacion del valor
terapéutico del medicamento, ni en ninglin otro aparte del borrador de Decreto se reglamenta lo
relativo al acto administrativo que define la categoria de valor para cada medicamento dentro del
procedimiento, asi como los recursos a los que tendria derecho el solicitante del registro sanitario. Es
claro que la determinacion de la categoria de valor es un elemento esencial que afectara los derechos
del titular del registro sanitario y, por tanto, el procedimiento de definicion, notificacion y recursos
deberia completarse de manera expresa en este borrador.

De igual forma, debe ser preciso en este articulo que dicha comunicacion no debe estar atada a la
obtencion del registro sanitario, siempre y cuando se cumpla con los requisitos sanitarios exigidos
para tal fin.

El articulo 14 establece los casos en que los interesados podréan solicitar la reclasificacion de las
categorias por valor terapéutico de los medicamentos que realice el IETS y sefiala que “El proceso de
reevaluacion se regira por lo establecido en este Decreto y las normas y procedimientos gue lo
desarrollen’ (subrayado fuera del texto). Este es un claro ejemplo de la necesidad de evaluar de
manera conjunta las disposiciones requeridas para la aplicacion del Articulo 72, evitando asi mayor
incertidumbre en la aplicacion de las mismas

Finalmente, queremos resaltar un tema de la mayor importancia para la aplicacion de esta evaluacion, y
es la necesidad de tener en cuenta que durante la evaluacion farmacologica la Comision Revisora puede
solicitar nueva informacion que derive en modificaciones sustanciales en el registro sanitario. Es claro de
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la experiencia regulatoria que en el 80% de los sometimientos de moléculas nuevas se solicitan ajustes a
la informacion por parte del INVIMA, lo que implicaria un reproceso en la evaluacion de valor. Por ejemplo,
la Comision Revisora al finalizar la evaluacion farmacologica puede restringir la indicacién presentada
inicialmente y sobre la cual se esta adelantando la evaluacion de tecnologia

En este sentido, se debe determinar como abordar el tema toda vez que la informacion presentada para la
evaluacion de tecnologia respondia a la solicitud inicial ante el INVIMA y esta puede ser modificada
durante la evaluacion farmacologica. Se debe evaluar entonces si:
a. Se solicitara nueva informacion al titular de la tecnologia, acorde a las decisiones de la Comision
Revisora.
b. Este reproceso generara un nuevo cobro de la tasa, aun cuando la responsabilidad no es del
solicitante.
c. Se mantendra la evaluacion de tecnologia con la informacién inicial. En este caso, como se
definiria el precio cuando la informacion del registro sanitario no coincide con la evaluada para
determinar el valor

Atentamente,

T N

GUSTAVO MORALES COBO
Presidente Ejecutivo
AFIDRO

CC: Dra. Carolina Gomez - Directora de Medicamentos y Tecnologias en Salud — Ministerio de Salud
Dr. Javier Guzman - Director General INVIMA
Dr. Jaime Calderon - Director Ejecutivo IETS
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