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1.Introduccidon

La infeccién por el Virus Sincitial Respiratorio (VSR) es una de las principales
causas de bronquitis y neumonia en lactantes a nivel mundial, y representa una
carga significativa en términos de hospitalizacion y mortalidad durante los
primeros meses de vida. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) reconoce al
VSR como una prioridad de salud publica, y desde 2024 ha emitido
recomendaciones formales para proteger a los lactantes mediante dos
herramientas de inmunizacién: la vacuna materna en el tercer trimestre del
embarazo y los anticuerpos monoclonales de accion prolongada, administrados
a los recién nacidos (1,2).

En Colombia, la vigilancia de la infeccion respiratoria aguda (IRA), realizada por
el Instituto Nacional de Salud (INS), evidencia una marcada estacionalidad de
los cuadros respiratorios, con dos picos anuales, y documenta una circulacion
significativa del VSR en la vigilancia centinela. En 2023, el 24,8 % de las
muestras respiratorias positivas correspondieron al VSR, lo que refuerza su
papel como agente predominante en lactantes (3,4).

La OMS, en su position paper publicado en el WER 100 (1), resume que el ensayo
clinico fase 3 MATISSE demostrd la eficacia de la vacuna materna RSVpreF
contra infecciones virales respiratorias inferiores (IVRI) y enfermedad
respiratoria baja asociada al VSR (MA-LRTI), incluida su forma grave, durante
los primeros seis meses de vida. Como pauta programatica, recomienda una
Unica dosis en el tercer trimestre del embarazo (=28 semanas en la mayoria de
los entornos, idealmente mas de dos semanas antes del parto). En cuanto a los
anticuerpos monoclonales de accidon prolongada, aconseja una dosis al
nacimiento o poco antes del inicio de la temporada en esquemas estacionales,
con mayor impacto en menores de seis meses y en aquellos que ingresan a su
primera temporada de exposicion al VSR (1).

Mas alla del beneficio clinico, el VSR genera costos significativos para el sistema
de salud, derivados de hospitalizaciones, uso de unidades de cuidados intensivos
y secuelas respiratorias. En Colombia, se han estimado costos médicos
relevantes asociados a hospitalizaciones por bronquiolitis causada por VSR en
menores de dos afos, lo que subraya la importancia de evaluar el impacto



econdmico de las estrategias preventivas. En este contexto, el Instituto de
Evaluacion Tecnoldgica en Salud (IETS) cuenta con lineamientos metodoldgicos
actualizados para realizar evaluaciones econémicas que orienten la toma de
decisiones en el SGSSS (5).

Con base en lo anterior, este estudio evalia la costo-efectividad de tres
estrategias de prevencion del VSR en Colombia: (i) vacunacion materna con
RSVpreF, (ii) administracion de Nirsevimab en lactantes, y (iii) una estrategia
combinada (vacunacion materna y Nirsevimab en en comparacién con el manejo
actual. Asimismo, incorpora anadlisis de escenarios relevantes para apoyar la
toma de decisiones. Este enfoque busca informar de manera rigurosa la
priorizacion de recursos sanitarios en el pais.

2.Planteamiento de alcance y objetivos

2.1 Alcance

Estimar la carga de enfermedad por Virus Sincitial Respiratorio (VSR) en la
poblacion de 0 a 5 afos y en el grupo de menores de un afio y de los recién
nacidos prematuros a nivel nacional y territorial y modelar el efecto
epidemiolégico y econdmico que incluya las secuelas a largo plazo de la
introduccion de la vacuna materna RSVpreF (inmunizacion materna) como
estrategia Unica o combinada con la administracién de anticuerpos monoclonales
(inmunizacién pasiva de los recién nacidos y lactantes) en Colombia, por medio
de un analisis de costo-efectividad y de una revision de literatura, fuentes
secundarias y una modelacién de la enfermedad.

Nota técnica: El analisis incluird poblacién pediatrica de 0 a 5 afos,
especificamente poblacion de prematuros, recién nacido sano y poblacion de alto
riesgo con comorbilidades (cardiopulmonares, neuroldgicas e inmunoldgicas) y
dentro de la evaluacion de las secuelas agudas (mecanicas ventilatorias) y
secuelas a largo plazo como el desarrollo de asma.




2.2 Objetivo general

Aunar esfuerzos técnicos, administrativos y financieros para realizar el estudio
de la carga de enfermedad por Virus Sincitial Respiratorio (VSR) (incluyendo las
secuelas a largo plazo) en la poblaciéon de 0 a 5 afios y en el grupo de menores
de un afio y de los recién nacidos prematuros a nivel nacional y territorial y
modelar el efecto epidemioldgico y econdmico de la introduccion de la vacuna
materna RSVpreF (inmunizacidn materna) como estrategia Unica o combinada
con la administracidon de anticuerpos monoclonales (inmunizacién pasiva de los
recién nacidos y lactantes) en Colombia, con fines de formulacion de politica
publica.

2.2.1 Objetivos especificos

= Estimar la incidencia de enfermedad por VSR y la frecuencia de episodios
agudos de Infeccién de Vias Respiratorias Bajas (IVRB), IVRB que
requieren asistencia médica, e IVRB grave en la poblacién de 0 a 5 anos
y especificamente en el grupo de menores de un afo y de los recién
nacidos prematuros a nivel nacional y territorial. A partir de ello,
identificar patrones de estacionalidad del VSR especificos del pais y de las
entidades territoriales.

= Estimar la mortalidad atribuible al VSR en la poblacién de 0 a 5 afios y
especificamente en el grupo de menores de un afo y de los recién nacidos
prematuros a nivel nacional y territorial.

= Estimar la carga de enfermedad, incluyendo las secuelas a largo plazo,
asociada al VSR en la poblacién de 0 a 5 afios y especificamente en el
grupo de menores de un ano y de los recién nacidos prematuros a nivel
nacional y territorial.

» Estimar los costos directos atribuibles a la enfermedad por VSR,
incluyendo las secuelas a largo plazo, en la poblacién de 0 a 5 afios y
especificamente en el grupo de menores de un ano a nivel nacional y
territorial.

= Estimar la prevalencia de los posibles eventos adversos de la vacuna
materna RSVpreF y de la administracion de anticuerpos monoclonales
(inmunizacién pasiva de los lactantes) en Colombia, a partir de la
evidencia disponible y de la literatura nacional e internacional.

= Estimar los costos directos de los eventos adversos de la vacuna materna
RSVpreF en Colombia, desde la perspectiva del sistema de salud.



» Estimar los costos directos de los efectos adversos de la administracién
de anticuerpos monoclonales (inmunizacién pasiva de los lactantes) en
Colombia, desde la perspectiva del sistema de salud.

= Estimar los costos directos de la introduccidn de la vacuna materna
RSVpreF como estrategia Unica o combinada con la administracidon de
anticuerpos monoclonales (inmunizacién pasiva de los recién nacidos y
lactantes), bajo diferentes estrategias de vacunacién en Colombia, desde
la perspectiva del sistema de salud.

= Estimar las razones de costo efectividad y/o costo utilidad concertados
entre el Minsalud y el IETS, para los escenarios de introduccion de la
vacuna materna RSVpreF como estrategia Unica o combinada con la
administracidon de anticuerpos monoclonales (inmunizacién pasiva de los
lactantes) en la prevencion de la Infeccion de las Vias Respiratorias Bajas
(IVRB), IVRB que requieren asistencia médica y la IVRB grave causadas
por el Virus Sincitial Respiratorio (VSR) en Colombia.

3. Definicion del alcance de la evaluacion y elaboracion
del disefio metodologico

3.1 Analisis de costo-efectividad
3.1.1 Definicién del problema de decisién

El Virus Sincitial Respiratorio (VSR) es una de las principales causas de infeccion
de vias respiratorias bajas (IVRB) en la poblacién pediatrica, especialmente en
lactantes menores de un afo, prematuros y nifios con comorbilidades. Estas
infecciones generan una carga significativa de morbilidad, mortalidad y costos
para el sistema de salud, ademas de secuelas respiratorias a largo plazo como
el asma (6,7)

En Colombia, se estima que entre 2017 y 2019 ocurrieron mas de 500.000 casos
de enfermedad respiratoria aguda asociada al VSR que requirieron atencion
médica, lo que representa un importante impacto econdmico y sanitario (8).
Actualmente, el pais no cuenta con una estrategia de inmunizacion frente al VSR.




El desarrollo reciente de tecnologias preventivas como la vacuna materna
RSVpreF y los anticuerpos monoclonales de acciéon prolongada, ofrece nuevas
alternativas. La decisiéon que se busca sustentar consiste en determinar si la
introduccion de la vacuna materna RSVpreF, sola o combinada con la
inmunizacidn pasiva mediante anticuerpos monoclonales, es una alternativa
costo-efectiva frente a la ausencia de inmunizacién especifica, considerando los
efectos epidemioldgicos, econdmicos y sociales en la poblacién infantil
colombiana.

3.1.1.1 Pregunta de investigacion

A continuacidn, se presenta la pregunta de investigacion del estudio elaborada
en la estructura PICOT (P: Poblacién; I: Intervencién; C: Comparadores; O:
Desenlaces, del inglés Outcome, T: tiempo) y en la Tabla 1 se encuentra la
informacién correspondiente a la tabla PICOT.

¢Cual es la costo-efectividad de la introduccidon de la vacuna materna RSVpreF
(inmunizacién materna), como estrategia Unica o en combinaciéon con la
administracion de anticuerpos monoclonales (inmunizacién pasiva en recién
nacidos y lactantes), para la prevencion de la infeccién de las vias respiratorias
bajas (IVRB), las IVRB que requieren atencidn médica y las IVRB graves
causadas por el virus sincitial respiratorio (VSR) en la poblacion infantilde 0 a 5
anos?

Tabla 1. Pregunta de investigacion

Poblacion Poblacién de 0 a 5 afios en Colombia. Dentro de esta
poblacion se evaluara la costé efectividad de cada
una de las intervenciones en los siguientes
subgrupos poblacionales a priori:
= Nacidos a término (edad gestacional igual o
mayor a 37 semanas) sanos (sin
comorbilidad cardiopulmonar, neuroldgica o
inmunoldgica)?
= Nacidos pretérmino (edad gestacional menor
a 36 semanas) sanos, sin comorbilidades
cardiopulmonares, neuroldgicas o]
inmunoldgicas.




Salud

= Recién nacidos a término o pretérmino con
alguna comorbilidad (cardiopulmonar,
neuroldgica o inmunoldgica).

Intervenciones Inmunizacion materna con vacuna RSVpreF,

administrada como parte de la intervencion. Se
evaluara la costo-efectividad de dicha estrategia en
dos escenarios: aplicacion de la vacuna materna
desde la semana 28 hasta la semana 36 de
gestacion, y aplicacion desde la semana 32 hasta la
semana 36 de gestacion.

Dosis Unica de inmunizacidén pasiva con anticuerpo
monoclonal de accidn prolongada (Nirsevimab) para
todos los recién nacidos, un mes antes del o de los
picos epidemioldgicos de VRS en el pais, durante su
primer afio de vida.

Estrategia combinada: aplicacién de inmunizacién
materna con vacuna RSVpreF y administracion de
una dosis Unica de inmunizacién pasiva con
anticuerpo monoclonal de accién prolongada
(Nirsevimab) Unicamente a los recién nacidos y/o
lactantes cuyas madres no fueron vacunadas, asi
como a aquellos nacidos de madres vacunadas que
hayan nacido antes de los 14 dias posteriores a la
recepcion de los anticuerpos neutralizantes
generados por la vacuna materna.

Comparador
e Tratamiento actual para VSR incluyendo
Palivizumab, para pacientes con alto riesgo
(prematuros y comorbilidades),
Desenlaces = Carga de enfermedad

o Afos de Vida Ajustados por
Discapacidad (AVAD)
o Afos de Vida Ajustado por Calidad
(AVACQC)
= Costos
o Intervenciones




o Tratamiento de la enfermedad y sus
complicaciones
o Costo de eventos adversos asociados
a cada una de las intervenciones
= Costo-efectividad
o Razén Incremental de Costo -
Efectividad (RICE), expresada en
costo por AVAC ganado y costo por
AVAD evitado
Horizonte temporal 5 afios - La simulacidn se realiza a cinco anos, y se

asume que todos los sobrevivientes viven hasta
alcanzar la esperanza de vida.

Perspectiva Tercer pagador que corresponde al SGSSS
Tasa de descuento 3% anual
Notas:

a. Nacidos a término: Poblacién con Edad de Gestacién (EG) =38 + 0 a 40+6 semanas.
b. Nacidos pretérmino: Poblacién con <37+0 semanas de gestacion.
Fuente: Elaboracion propia, IETS.

3.1.2 Construccion de la estructura y supuestos del modelo

3.1.2.1 Revision de literatura de evaluaciones econdmicas!

Se realiz6 una revision de literatura de las evaluaciones econdmicas con
modelacién analitica para la vacuna materna RSVpreF (inmunizacion materna)
como estrategia Unica o combinada con la administracién de anticuerpos
monoclonales (inmunizacidén pasiva de recién nacidos y lactantes). Para esto se
consultaron los repositorios y bases de datos MEDLINE PubMed y EMBASE. En el
Anexo 1 se presentan las estrategias de busqueda realizadas en cada repositorio
y el diagrama PRISMA, respectivamente.

En total se identificaron 202 referencias. Después del proceso de tamizacion, se
seleccionaron 56 referencias que cumplian con los criterios de inclusion y se
tuvieron en cuenta para la extraccion en la matriz de informacion. Para la etapa

! La presente seccion tiene como finalidad exponer de manera objetiva y estructurada
los hallazgos reportados en los estudios identificados.




de cribado por titulos y abstracts, los criterios de inclusion y exclusion fueron los
siguientes:

e Criterios de inclusidn:

o El estudio es una evaluacion econdmica en salud.

o El estudio incluye informacion sobre los elementos de la pregunta
PICOT.

o El estudio se adapta por lo menos en los siguientes aspectos
metodoldgicos: incluye modelos de decisiones (no econométricos o
incluidos en ECA o disefios privados de modelacion).

Los estudios estan en el idioma espafol o inglés.
El tipo de estudio es un articulo cientifico (no es péster, ni abstract).
Se puede acceder al texto completo.

e Criterios de exclusion:

No es evaluacidon econdmica.

No abarca la pregunta PICOT.

No describe el modelo.

No esta disponible.

Idioma diferente al espafiol o inglés.
Estudio mayor a 10 afos.

o O O O O

Adicionalmente, en la revisidon de literatura de métricas de las frecuencias de la
condicién de salud que se presentarda mas adelante, se identificaron 51 titulos
que correspondian a estudios de costo-efectividad y costo-utilidad de la
intervencidn de interés. De estos articulos, 49 se identificaron e incluyeron en la
revision de literatura de las evaluaciones econdmicas.

Las evaluaciones econdmicas en su mayoria se centraron en la perspectiva del
sector salud (31 estudios) y mixta (perspectiva de sector salud o donante y
sociedad (7 estudios), los otros estudios se realizaron desde la perspectiva social
0 no especifican la perspectiva utilizada.

Estos estudios se dieron en el contexto de diversos paises como Colombia,
Canada, Kenia y Sudafrica, Japdén, Noruega, México, Paises Bajos, Italia,
Australia, Espafa, Argentina, China, Escocia, Inglaterra, Finlandia, Dinamarca,
Estados Unidos, Suecia, Mali, Espaia, Turquia, Hong Kong, Argentina, Vietham,
Corea del Sur y estudios multi-paises.



Las alternativas de evaluacion incluyeron distintas estrategias frente a las
alternativas evaluadas que giran en torno a cuatro ejes principales:

No intervencién: Escenario base utilizado en casi todos los estudios.
Representa la ausencia de medidas preventivas farmacoldgicas (solo
cuidados de apoyo). En algunos casos incluye el uso limitado de
Palivizumab en recién nacidos y/o lactantes de alto riesgo como estandar
actual.

Inmunizacion con Nirsevimab: Aplicado de forma universal (a todos los
lactantes), estacional (durante la temporada de VSR), o solo en lactantes
de riesgo alto o moderado. En algunos escenarios se comparan dosis
multiples (Palivizumab) vs dosis Unica (Nirsevimab).

Vacunacion materna (RSVpreF): Dirigida a mujeres embarazadas y
aplicada entre las semanas 24-36 de gestacidén. Puede ser estacional o de
aplicacion durante todo el afo. En varios estudios se compara vacuna
materna sola vs sin intervencion o vacuna materna vs anticuerpo
monoclonal.

Estrategia combinada: Se evalia vacuna materna + anticuerpo
monoclonal (Palivizumab o Nirsevimab). Algunos estudios aplican la
vacuna materna de forma estacional y el anticuerpo monoclonal a recién
nacidos y/o lactantes de alto riesgo.

Respecto a los modelos econdémicos encontrados en la revisidn de
literatura, se detallan junto con su frecuencia en la Tabla 2.

Tabla 2. Listado de modelos econdmicos encontrados en la revision de

literatura y su frecuencia

Modelo No. estudios
Arbol de decision 18
Markov (incluye cohorte, multicohorte, tipo cohorte) 14
Modelo estatico (sin especificar mas) 1
Modelo de cohorte estatico (incluye variantes) 8
Modelo dinamico de transmisién 2
Simulacién de eventos discretos 1
Modelo basado en agentes (Agent-Based Model, ABM) 1
Hibrido Markov + Arbol de decisidn 2
McMarcel (modelo estatico especifico) 1
Modelo econdmico/matematico comparativo 1




Modelo No. estudios
Modelo de decisidn estatico (analisis de decisiones) 2
Modelos variados segun estudio 3
Microsimulacién con arbol de decisién 1
Modelo de cohorte (sin especificar si estatico/dinamico) 1

Notas: Algunos estudios usaron combinaciones (por ejemplo, Markov + arbol de decision). Estos se cuentan
tanto en la categoria hibrida como, cuando corresponde, en las categorias individuales.

“Modelo estatico” aparece en varias formas: simple, probabilistico, o asociado con analisis de cohortes o
arbol de decisién. Lo desglosé cuando fue posible.

“Modelos variados” indica un estudio que revisé varios tipos de modelos sin enfocarse en uno solo.

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

De los articulos incluidos, en 11 de ellos analizan la vacunacion materna
exclusivamente, en 32 se analiza la vacunacion materna y la aplicacion de
anticuerpos monoclonales, bien sea tanto el Palivizumab como el Nirvezumab,
es decir que la vacunacién materna se evalla en un total de 43 articulos. En 10
de los articulos se analiza la intervencién con Palivizumab y el comparador es la
no intervencion, en los demas articulos se analizan los anticuerpos Nirvezumab
y Palivizumab, generalmente siendo el primero la intervencion y el segundo el
comparador respectivamente.

En particular, destacan los modelos hibridos dentro de esta revision de la
literatura, ya que el modelo que se presentard mas adelante adoptara esta
metodologia. Esta permite evaluar tanto los desenlaces agudos de la infeccion
como las secuelas a largo plazo en la poblacidén objetivo del estudio.

Algunos de estos estudios fueron los planteados en paises como Espafa y
Estados Unidos; el estudio realizado en Espafa (2017) por Ralph Schmidt en
compaiiia, analizd la costo-utilidad del Palivizumab en la prevencion del VSR en
nifios con enfermedad cardiaca congénita adoptando dos etapas con el fin de
capturar tanto los eventos agudos del virus como las consecuencias a largo
plazo. En dicho modelo se utilizé un arbol de decisién para el primer afio y un
modelo de Markov para después del primer afio con un horizonte temporal de
30 afos, donde se analizan los estados de: no secuelas, asma, sensibilizacion
alérgica, la combinacién entre asma y sensibilizacién alérgica y la muerte (9).
Un caso similar pero mas reciente (2024) es el del modelo de Estados Unidos
Planteado por Tianzhou en compafia, que analizd la costo-efectividad del
Nirvezumab y Palivizumab para el VSR en bebés nacidos pretérmino de 29 a 34
semanas de gestacion (10), para este caso en el modelo de Markov se tuvieron
tres estado: secuelas, no secuelas y muerte.



Dentro de lo modelos consultados, con relacion al horizonte temporal
implementado se encontré que la mayoria fue de un ano para los desenlaces
agudos y de toda la vida para el andlisis de la calidad de vida y los anos
potencialmente perdidos. Sin embargo, el horizonte temporal en algunos
modelos fue de seis meses, como es el caso de Martinez Preciado y Diaz Rico,
gue adoptaron dicho horizonte con el fin de capturar la mayoria de los eventos
agudos atribuibles al VSR en lactantes menores de seis meses en Colombia (11).
Otro caso similar fue el de Gil Prieto en Espana que evalud un horizonte temporal
de cinco meses con el fin de modelar la primera temporada del virus (12). Otros
modelos contemplan un horizonte temporal entre 5, 6 y 10 afios como lo es el
caso de Liu D en China (13), Fitzpatrick (varios paises de ingresos medios vy
bajos) (14), Yu T en Estados Unidos (10) y Li X en Noruega (15).

Con relacidon a la estacionalidad del virus, 45 de los 70 estudios identificados
tienen en cuenta la temporada de VSR en cada pais. De estos estudios, la
mayoria fueron realizados en paises como Noruega (16) (17), Japon (18),
Espafia (19) (12), Italia (20) (21-23), Reino Unido (24) (25) (26), Canada (27)
(28-33), Suecia (34), Estados Unidos (10,35), entre otros. Estos paises tienen
una caracteristica comun y es que tienen un solo pico de VSR al afio durante las
estaciones frias, asi como lo es el caso de Argentina (36).

Sin embargo, también es importante resaltar que un estudio realizado en varios
paises de ingresos medios y bajos solo tuvo en cuenta una temporada de VSR.
En este estudio en particular se define que un pais con estacionalidad definida
del virus es aquel en el que mas del 75% de los casos ocurren en 5 meses o
menos (37), para este modelamiento se tuvo en cuenta solamente una
temporada de VSR en los paises, incluyendo Colombia.

Una de mas maneras en las que se analizoé la estacionalidad del virus en los
estudios a nivel general fue a través de la edad de los nifios al iniciar la
temporada con relacidn al mes de nacimiento y los meses de temporada en cada
pais y asumiendo diferentes estrategias para la intervencion principalmente de
los anticuerpos monoclonales. Los nifios nacidos fuera de temporada reciben una
dosis al inicio de la temporada cuando se trata de Nirsevimab y los nifios nacidos
en temporada reciben la dosis al nacer, para el caso de Palivizumab se analizan
las 5 dosis, cada una por mes de temporada.




Otro parametro relevante que se identificé durante la revision de literatura
fueron las diferentes estrategias tanto para abordar la cobertura de las
intervenciones como para analizar la duracidn de la efectividad de estas. Con
relacién a la vacunacion materna se identificé que en varios estudios se asumio
una cobertura similar a la cobertura que se ha logrado con otras vacunas en
cada pais respectivamente.

En el caso de México, Huerta en compafiia asumieron un porcentaje de
vacunacion del 60 % en su estudio sobre los beneficios clinicos y econdmicos de
la vacuna RSVPreF para el VSR (38). En este mismo estudio se asumid una
efectividad de la vacuna que decae linealmente en el tiempo llegando a una
proteccidn contra los casos de VSR que requieren hospitalizacién y atencion
ambulatoria alrededor de 47% y 40% respectivamente.

En otro estudio, realizado en Japdn sobre la costo-efectividad del Nirvezumab
para todos los infantes como estrategia profilactica, se asumid una duracion de
la proteccién dada por el anticuerpo de 5 meses (150 dias) y un mes para el
Palivizumab. En este mismo estudio se asumid una cobertura de vacunacion de
Nirvezumab y Palivizumab de 90% durante el primer afio de vida con base en
los datos de cobertura de vacunacion pediatrica en dicho pais (18).

Por ultimo, en la revisidon de literatura se identificé el uso de los siguientes
desenlaces clinicos, de calidad de vida y econdmicos. Estos desenlaces permiten
estimar tanto los efectos directos de las intervenciones en la salud de la
poblacidon objetivo, como su impacto econdmico y presupuestal dentro del
sistema de salud colombiano. Cabe destacar que el desenlace principal mas
utilizado fue el de Anos de Vida Ajustados por Calidad (AVAC) ganados o
perdidos, presente en 46 estudios.

1. Desenlaces de salud / clinicos:

e Casos de VSR evitados (totales, graves y no graves).

e Hospitalizaciones evitadas.

o Admisiones en unidad de cuidados intensivos y ventilacion mecanica.
e Muertes evitadas (incluidas muertes intrahospitalarias).

e Sibilancias recurrentes evitadas.

e Complicaciones cardiacas y asma.

e Retraso en cirugia cardiaca por infeccidon VSR.




o Eventos de salud atendidos médicamente (ambulatorios, urgencias,
hospitalizacién).

2. Desenlaces en calidad de vida:

e Afos de Vida Ajustados por Calidad (AVAC) ganados o perdidos.
e Afos de Vida Ajustados por Discapacidad (AVAD) evitados.
e Afos de Vida Ganados (AVG).

3. Desenlaces econdmicos:

e Razdén Incremental de Costo-Efectividad (RICE) por AVAC o AVAD.

o Costos evitados totales (directos e indirectos).

o Costo por hospitalizacién evitada.

e Costo por AVAC o AVAD ganado o evitado.

e Impacto presupuestario.

o Beneficio monetario neto.

e Precio econdmicamente justificable.

e Pérdida de productividad de cuidadores.

o Costos desde distintas perspectivas (sistema de salud, hogares,
social).

o Costos asociados a eventos adversos de cada una de las intervenciones
evaluadas

4. Indicadores compuestos o adicionales:

« NUmero necesario por vacunar para evitar un caso, hospitalizacion o
muerte.

e Proporcidon de muertes evitadas.

o Eficiencia relativa (casos evitados por dosis).

e Reduccion porcentual de eventos de salud por VSR.

3.1.2.2 Estructura del modelo

Para estimar la carga de enfermedad por Virus Sincitial Respiratorio (VSR)
(incluyendo las secuelas a largo plazo) en la poblaciéon de 0 a 5 anos y en el
grupo de menores de un afio y de los recién nacidos prematuros a nivel nacional
y territorial se disefié un modelo hibrido. El modelo contempla dos etapas, las



cuales son un arbol de decisién con andlisis de cohortes mensual y un modelo
Markov con ciclos anuales y estados continuos como se ilustra en la Figura 1y
Figura 2 respectivamente.

Los modelos hibridos ofrecen una ventaja, dado que, permiten segmentar la
simulacion en las dos secciones de la enfermedad: la fase aguda y la crdnica,
siendo esta Ultima estimada en un horizonte temporal de 5 afos. El arbol de
decision (fase aguda) permite representar los eventos clinicos que ocurren en el
corto plazo, donde las probabilidades de los desenlaces son bien definidas
(consulta ambulatoria, hospitalizacién o muerte). Posteriormente, los pacientes
que sobreviven o desarrollan secuelas a largo plazo se modelan mediante un
modelo de Markov (fase croénica), el cual simula la progresién de los estados de
salud entre el primer y quinto afio, permitiendo capturar la dinamica de secuelas,
la progresion y los posibles costos acumulados.

En el estudio de Li etal. (2022) (39) se recopilaron modelos estaticos
principalmente modelos de arbol de decisiones para estimar el costo efectividad
de VSR, donde se menciona que dentro de las principales limitantes de los
modelos estaticos con horizontes temporales cortos es la capacidad de predecir
las secuelas a largo plazo y de incluirse a subestimar los costos por estas causas.

Asi mismo, Gebretekle et al. (2024) (30) resalta que un modelo estatico se vera
limitado a un analisis en un solo sentido y un horizonte pequefio el cual no podra
capturar la dinamica de las secuelas por lo que se incluyen eventos mutuamente
excluyentes que simulen un ciclo de Markov.

Debido a estas limitaciones, en la investigacién de Schmidt et al. (2017) (9), se
argumenta que los modelos hibridos en estos escenarios ofrecen ventajas al
analizar fendmenos epidemioldgicos debido a que integran la capacidad a corto
plazo con la flexibilidad a largo plazo ya que un modelo estatico seria insuficiente
para representar los efectos de las secuelas respiratorias que pueden persistir
varios anos afectando los resultados de la evaluaciéon econémica.

Lo anterior se argumenta a través de los hallazgos de (40) donde se afirma que
el 60 % de infeccidn ocurre en los primeros 6 meses desde de nacimiento. Esto
coindice con los hallazgos de (41) donde resaltan que el mayor numero de
infecciones ocurre en el primer afo y en grupos de alto riesgo, lo anterior afirma
gue la mayoria de las infecciones se concentran en el primer afio de vida (entre



el 60% y el 90% en grupos de alto riesgo), evidencia la importancia de
considerar la evolucion del riesgo a lo largo del tiempo para representar de
manera mas realista el curso de la enfermedad (42).

Dado lo anterior, a continuacién, se presentan las principales caracteristicas del
modelo.

3.1.2.2.1 Fase aguda

Durante la fase aguda, se modela el primer afio tras la infeccion por el Virus
Sincitial Respiratorio (VSR), considerando un horizonte temporal de un afio y
utilizando meses como unidades de analisis (12 cohortes mensuales). Este
enfoque permite capturar de manera mas precisa la estacionalidad de la
infeccidén, los desenlaces clinicos a corto plazo y las posibles intervenciones
terapéuticas. En esta etapa, los individuos ingresan al modelo bajo dos
escenarios, con o sin efectos adversos (con EA, sin EA) considerando cada
intervencidn. En la Figura 1 se ilustra el esquema resumido del modelo.

Posteriormente, cada cohorte puede infectarse o no con VSR, lo que da origen a
las dos ramas principales del arbol de decisién y define el inicio de las
trayectorias clinicas. Los individuos sin infeccién (sin VSR) completan el ciclo
anual sin presentar desenlaces clinicos adicionales, mientras que los individuos
infectados (con VSR) siguen el curso clinico de la enfermedad a través de
diferentes niveles de atencién y desenlaces de salud como se observa en la
Figura 1.




Atencidn ambulatoria Paciente recuperado 4

SinVM Paciente recuperadn<

Paciente recuperado

Hospitalizacién

Muerte

Intervencion
General Paciente recuperado <

Sin VRS

________________________________________________________________

Con EA
E.A efectos adversos; VRS virus respiratorio sincitial, UCI unidad de cuidados intensivos, VM
ventilacion mecanica. Fuente: Elaboraciéon propia, IETS.

Seguidamente se observa que en la Figura 1 el arbol de decisidn representa las
posibles trayectorias clinicas que pueden presentarse durante este primer afio.
Los nodos de decision reflejan las opciones terapéuticas o de intervencion
disponibles asociadas a este estudio mientras que los nodos probabilisticos
describen los posibles desenlaces clinicos y sus respectivas probabilidades.

Las rutas clinicas incluidas en el modelo abarcan la atencién ambulatoria
(consulta externa) y escenarios de mayor complejidad, como la hospitalizacion,
el ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), con y sin Ventilacién Mecanica
(VM). Cada una de estas trayectorias estad asociada con costos directos médicos
y con resultados en salud, expresados en términos de Afios de Vida Ajustados
por Calidad (AVACQC).

Finalmente, los desenlaces del modelo incluyen dos posibles resultados los
cuales estan asociados a cada probabilidad segun la trayectoria del paciente.
Estos estados incluyen: recuperado sin secuelas y muerte, los cuales son los



nodos terminales del arbol de decision. Se resalta que aquellos pacientes que se
recuperan transitan posteriormente a la fase crénica, es decir, ingresan al
modelo de Markov, donde se simula la evolucién clinica a largo plazo.

3.1.2.2.2 Fase croénica

Después del primer afo de la simulacién (Fase aguda) los pacientes ingresan al
modelo de Markov (Figura 2) donde su estado de salud se evalla con ciclos
anuales durante un horizonte temporal de 4 anos. En cada ciclo, los individuos
pueden permanecer en su estado actual o transitar entre los tres estados
mutuamente excluyentes), de acuerdo con las probabilidades de transicion
definidas en la matriz respectiva.

Figura 2. Modelo de Markov (desde el segundo hasta el quinto aifo de
infeccion)

Recuperado
con
secuelas

Recuperado
sin secuelas

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

El modelo acumula en cada ciclo los costos médicos directos y las utilidades
(AVAC) asociadas a cada estado, permitiendo cuantificar la carga clinica y
econdmica a largo plazo y calcular indicadores de valoracion econémica, como
el costo total acumulado, los AVAC totales y la razén de costo incremental entre
las estrategias evaluadas.




De esta manera, la fase crénica complementa la informacién obtenida en la fase
aguda, permitiendo capturar la carga econémica y clinica a largo plazo derivada
de las secuelas respiratorias asociadas al Virus Sincitial Respiratorio (VSR).

3.1.2.2.3 Ecuaciones de transicion

Inicialmente, el modelo de &arboles de decision no considera un sistema de
ecuaciones estructurado ni una matriz de andlisis formal, ya que su
representacion se basa en la distribucién de probabilidades asociada a cada nodo
y desenlace clinico. Cada rama del arbol describe una posible trayectoria del
paciente durante el primer afio, donde las probabilidades asignadas reflejan la
ocurrencia de eventos clinicos y permiten calcular los valores esperados de
costos y resultados en salud.

Por otro lado, para el modelo de Markov se determinan mediante una matriz de
probabilidades de transicion (P), donde cada elemento p;; representa la
probabilidad de pasar del estado i al estado j en un ciclo, lo anterior se observa
en la Ecuacién 1.

0 p22 D23

0o 0 1 (1)

P11 P12 P13

P=[ b

Bajo este escenario cada probabilidad se describe de la siguiente manera p;,:

probabilidad de desarrollar secuelas (asma), p;3: probabilidad de morir desde el

estado recuperado sin secuelas, p,,: probabilidad de permanecer recuperado con

secuelas, p,3: probabilidad de morir desde el estado con secuelas y el estado 3

(muerte) se considera absorbente, es decir, una vez alcanzado, no existen

transiciones hacia otros estados, p,,: probabilidad de permanecer recuperado
sin secuelas.

3.1.2.2.4 Parametros clave

Los parametros clave representan las condiciones demograficas vy
epidemioldgicas que fundamentan la simulacidon del modelo hibrido, por lo tanto,
los parametros mas relevantes para el presente estudio se ilustran en la




Tabla 3.




Tabla 3. Parametros clave del modelo

Parametro Descripcion
Nacimientos estimados en Numero total de nacidos vivos por afio, que constituye
Colombia la cohorte base para la simulacion.

Distribucién de frecuencias de
nacidos vivos segun su edad
gestacional

Clasificacion de los recién nacidos por semanas de
gestacién (pretérmino, término y postérmino),
utilizada para identificar grupos de riesgo diferencial
frente al VSR.

Distribucién de frecuencias de
nacidos e infectados segun el
mes de parto

Proporcion mensual de nacimientos y casos
infectados, empleada para simular la estacionalidad de
la infeccién en el primer afo.

Tasa de infeccion por VSR

Porcentaje de lactantes infectados durante el primer
afno de vida.

Probabilidad de secuelas
respiratorias

Proporcién de pacientes que desarrollan sibilancias
recurrentes después de la infeccidén aguda.

Probabilidad de muerte

Probabilidad de muerte durante la fase cronica
asociada a las secuelas

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

3.1.2.2.5

Parametros del modelo

Los parametros del modelo para el primer afio de la infeccién (Fase Aguda) se

ilustran en la Tabla 4.

Tabla 4. Parametros del arbol de decisiones (primer afio de infeccion)

Parametro

Descripcion

Probabilidad de
infeccion por VSR

Proporcién de nifios que adquieren la infeccion durante el primer

afno.

Probabilidad de
atencion
ambulatoria

Proporcién de infectados que requieren manejo ambulatorio.

Probabilidad de
hospitalizacion

Probabilidad de ingreso hospitalario por infeccidén severa.

Probabilidad de
ingreso a UCI

Probabilidad de ingreso a la unidad de cuidados intensivos por

infeccion por VRS.

Probabilidad de
requerir VM

Proporcién de pacientes en UCI requieren ventilacion mecanica.

Probabilidad de
muerte

Probabilidad de muerte durante la fase aguda.




Salud

Costos directos de Costos médicos asociados a la atencion (consultas,
atencién hospitalizacion, UCI).
Utilidad por Valor de utilidad (AVAC) correspondiente a cada desenlace
desenlace clinico.
Suplencia de Permanente, ambulatorio y dias requeridos.
oxigeno

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

Una vez finalizada la fase aguda, los individuos que sobreviven ingresan al
modelo de Markov. En este caso, los parametros se expresan mediante
probabilidades de transicién entre estados de salud y medidas de resultado
acumuladas los cuales se exponen en la

Tabla 5.
Tabla 5. Modelo de Markov (posterior al primer aiio de infeccion)
Parametro Descripcion
Probabilidad de Probabilidad de permanecer saludable, sin secuelas.
mantenerse sin
secuelas
Probabilidad de Probabilidad de transicién desde el estado sin secuelas al
desarrollar secuelas de secuelas (asma).
Probabilidad de muerte Mortalidad en pacientes sin secuelas.
(sin secuelas)
Probabilidad de muerte Mortalidad en pacientes con secuelas respiratorias.
(con secuelas)
Costos por estado Costo anual asociado a cada estado de salud.
Utilidad por estado AVAC en cada estado.

Fuente: Elaboracion propia, IETS.
3.1.2.3 Supuestos del modelo

El Virus Sincitial Respiratorio (VSR) es una de las principales causas de infeccion
respiratoria aguda en lactantes y nifos pequefios, con una duracién entre cuatro
a seis meses por cada temporada epidémica. El modelo (previamente explicado)
combina un arbol de decision y un modelo de Markov para representar la
evolucidn clinica y econdmica de las intervenciones preventivas frente al VSR.

La construccidon tanto del modelo como de estos supuestos se basa en una
revision sistematica de evaluaciones econdmicas publicadas, de donde se
derivan los principales supuestos y parametros, ademas cabe resaltar que los



supuestos también fueron definidos buscando un equilibrio entre el rigor
cientifico y la viabilidad del modelo. A continuacion, se presentan algunos
supuestos claves:

3.1.2.3.1 Grupos poblacionales

1. Supuesto: Estratificacién poblacional:

Todas las estimaciones de costo efectividad de cada una de las estrategias
se realizara tanto en toda la poblacion entre 0 a 5 afios como en cada una
de las subpoblaciones mencionadas en la Tabla 1 incluyendo todos los
analisis de escenarios especificados para cada una de las intervenciones.

2. Supuesto: Distribucion de la cohorte:

La distribucién de la cohorte se calculard a partir de la prevalencia
reportada de prematuros y comorbilidades especificas en Colombia.

3.1.2.3.2  Supuestos estacionales del VSR en Colombia

3. Supuesto: Patrén estacional del VSR en Colombia:
El comportamiento del Virus Sincitial Respiratorio (VSR) en Colombia
presenta una marcada variacién estacional asociada a los periodos de
lluvia. Con base en la evidencia disponible, se asume la existencia de dos
picos de mayor circulacién viral al afio, en linea con lo reportado para
otros paises tropicales con patrones similares(37). Tal como se menciond
anteriormente, para la intervencion Nirsevimab dado que su aplicacion
esta relacionada con los picos epidemioldgicos por VSR se evaluaran
distintos escenarios asumiendo la aplicacion en uno o dos picos
epidemiolégicos, tal como se detall6 en la Tabla 1.

El arbol de decision incorpora Unicamente la primera infeccidn grave por
VSR durante el primer afo de vida, dado que la evidencia sefala que la
carga clinica y econdmica mas significativa como lo son las
hospitalizaciones y las secuelas posteriores se asocian a la infeccidon
primaria (40). En consecuencia, no se modelan reinfecciones graves
dentro del mismo periodo, asumiendo que la probabilidad de un segundo
evento de similar severidad es baja.



4. Supuesto: Administracién de intervenciones:

En la vacuna materna (RSVpreF), se plantean distintos escenarios de una
inmunizacidn estacional como se detallé en la Tabla 1.

5. Supuesto: Determinacién de secuelas por la infeccidon mas grave:

El modelo asume que las secuelas a largo plazo, como el desarrollo de
asma, derivan exclusivamente del episodio de infeccion mas grave
experimentado durante el primer afio de vida. Este supuesto define la
transicion hacia los estados de salud en la fase de Markov (9,14).

3.1.2.3.3 Escenarios de inmunizacién y coberturas

6. Supuesto: Efectividad y duracién de la proteccion:

La efectividad de cada intervencion se modelara como constante durante
el periodo de proteccion definido, sin incluir una decadencia ("waning") en
la eficacia. Este enfoque simplificador, utilizado en varios modelos de la
literatura (18,30), se adopta por considerar que la posible disminucién de
la proteccién dentro de la ventana temporal analizada tendria un impacto
marginal en los resultados de costo-efectividad. Los valores base son:

o Nirsevimab: eficacia constante (~80%) contra hospitalizacién con
una duracién de 5 meses (150 dias) (18,30).

o RSVpreF: eficacia constante del ~70% contra hospitalizacion, con
una duracién de proteccién de 6 meses (38).

3.1.2.4 Metodologia del calculo de los costos unitarios de medicamentos y
procedimientos

3.1.2.4.1 Costos unitarios de medicamentos
Desde la perspectiva del Sistema General de Seguridad Social en Salud (SGSSS),

el interés se enfoca en el calculo y estimacién de precios del canal institucional,



en el cual se realizan las compras y ventas de medicamentos que se dispensan
a la poblacién con cargo a recursos publicos. Con el propédsito de que el proceso
de estimacion de precios de medicamentos sea robusto, transparente, trazable
y replicable, en el presente instructivo se establecen los lineamientos
metodoldgicos del mismo.
e FEtapa 1: Busqueda, extraccion, filtrado y andlisis de valores atipicos de
los reportes de precios a partir del SISMED

En la busqueda, se identificaron los expedientes, los Cddigos Unicos de
Medicamentos (CUM) y los Identificadores Unicos de Medicamentos (IUM),
correspondientes a cada uno de los principios activos (PA) involucrados en el
estudio. Este paso de extraccion de la informacion se realizé6 por medio de la
base de datos del INVIMA a partir de los registros vigentes y en tramite de
renovacion. Con los CUM obtenidos en el paso anterior, se busca en la base de
datos del SISMED. Para ello, se siguio el siguiente lineamiento de la Direccién
de Medicamentos y Tecnologias en Salud (DMTS) en el proceso de consulta y
filtrado:

1. En la extraccion de precios del SISMED se deben aplicar los siguientes
filtros:

e Afo: periodo base del estudio.

e Tipo de operacion: venta.

e Unidad de factura: presentacién comercial, unidad de
dispensacion y unidad por embalaje primario.

e Rol actor reportante: ACTOR QUE ELABORA O IMPORTA EL
MEDICAMENTO. )

e Transaccion SISMED: TRANSACCION PRIMARIA INSTITUCIONAL.

2. De no encontrarse informacion en el periodo de analisis con el filtro 1, se
realizara las siguientes aproximaciones o filtros, contando con dos
versiones:

e Utilizar los precios del periodo mas reciente encontrado con
informacién e indexar al afio base del estudio en el caso que
aplique. La busqueda en afios anteriores se debe tener en cuenta
el cambio en los filtros por la actualizacién del anexo de SISMED.
Hasta 2019(III), los filtros a utilizar son: Tipo entidad: laboratorio,
Canal de operacion: institucional, Tipo reporte precio: venta y a




partir de 2019(1V), los filtros a utilizar son los mencionados en el
filtro principal.

e En el caso de no encontrarse los precios utilizando los filtros
anteriores y utilizar el valor del precio maximo de venta dada por
la regulacion de la Comisidn Nacional de Precios de Medicamentos
y Dispositivos Médicos (CNPMDM).

3. Unicamente en casos excepcionales, en los cuales no se encontraron
precios por medio de las aproximaciones anteriores, en previo acuerdo
con la DMTS, se us6 como filtro en Transaccion SISMED: transaccién
primaria institucional y Tipo reporte precio: venta.

Con los registros de SISMED, se realiza un filtrado por consistencia de los datos
y un andlisis de valores atipicos parte del supuesto de que los precios de
medicamentos para un mismo CUM o IUM, una misma unidad de medida y en
un periodo corto (un afio) no deberian presentar cambios sustanciales.
Adicionalmente, se revisan las circulares de regulacién de precios de la CNPMDM,
con el fin de identificar los precios maximos regulados de todas las tecnologias
del analisis.

e FEtapa 2: Parametrizacion y ajuste de la informacién del producto
farmacéutico y de las variables de los reportes de precios
La etapa de parametrizacion tiene el propdsito de asegurar que los datos de los
registros sean comparables entre si, es decir, que cada variable presente un
parametro homogenizado para su analisis. Partiendo de la informaciéon de los
CUM o IUM en los reportes obtenidos del SISMED, se parametrizan los campos
de:
e Principio activo (PA).
e Clasificacién de la forma farmacéutica y via de administracion (FF/VA).
e Presentacion comercial.
e Unidades farmacéuticas.
e Concentracién.
e Cantidad total del PA.
e Cdédigo ATC (Anatomical, Therapeutic, Chemical classification system).
¢ PA base por UMC (Unidad Minima de Concentracién).




Estos campos parametrizados reducen el error en la informacion obtenida de las
bases de datos del SISMED y de los registros sanitarios del INVIMA,
especialmente en los datos relacionados con la descripcion del producto
farmacéutico. Este proceso permite determinar con precisidon la cantidad total
del PA por CUM o IUM. Asimismo, posibilita medir los precios por la UMC de
acuerdo con los requerimientos del tipo de anélisis, en particular, aquellos
asociados con la dosificacién del medicamento y unidad de factura, mediante la
modificacion de la clasificacion de la forma farmacéutica y la via de
administracion.

e FEtapa 3: Caélculo del costo unitario por unidad minima de concentracion

(UMC) y busqueda de los precios regulados o valores de referencia

La estimacidén de los precios de los medicamentos tiene dos componentes. El
primero consiste en determinar las UMC de la cantidad total de los PA vendidos
segun sus distintas FF/VA. El segundo calcula la participacion de mercado para
cada FF/VA. La cantidad total de PA vendido se calculé como el producto de las
unidades vendidas y la cantidad total del principio activo y con ello se calcul6 la
participacion de mercado de cada registro de acuerdo con cada CUM y por FF/VA.
Con estas variables, se determinan los precios por UMC (el precio verificado
sobre la cantidad total de principio activo) y los precios ponderados (precios por
UMC por la participacion de mercado) para el inferior, el medio y el superior.
Estos precios ponderados se contrastan con el precio regulado de la CNPMDM
por principio activo.

Debido a que Colombia, a través del Ministerio de Salud y Proteccién Social,
adquiere los bioldgicos e insumos necesarios para la adecuada practica de la
vacunacion de la poblacién nacional mediante el Convenio de Cooperacion 275
de 2011, suscrito entre la Republica de Colombia y la Organizacién
Panamericana de la Salud (OPS) para el Programa Ampliado de Inmunizaciones
(PAI), se garantiza la cooperacion técnica para el cumplimiento de los objetivos
del PAI: reducir la morbilidad y mortalidad causadas por enfermedades
prevenibles mediante vacunacién, disminuir los costos de adquisicién de vacunas
e insumos, asegurar la sostenibilidad de los precios y mejorar la disponibilidad.

En este contexto, los precios utilizados para la inmunizacion materna con la
vacuna RSVpreF corresponderan a los establecidos por dicho Fondo Rotatorio,
aplicando Unicamente para esta tecnologia.



3.1.2.4.2 Costos unitarios de procedimientos, pruebas diagndsticas,
dispositivos e insumos médicos.

El calculo de precios de procedimientos en salud es un proceso fundamental para
los analisis econdmicos en la evaluacidn de tecnologias en salud. En el contexto
colombiano existen varias fuentes de informacidn que permiten calcular los
precios de los procedimientos. La consulta y estimacion de los costos unitarios
de procedimientos, se desarrollé en tres etapas: busqueda vy filtracion a partir
de las bases de datos de Suficiencia/Recobros/MIPRES, analisis de valores
atipicos y cdlculo de los precios y busqueda de precios regulados.

e FEtapa 1: Busqueda, extraccioén y filtrado de los reportes de precios a partir
de las bases de datos de Suficiencia/Recobros/MIPRES

La eleccidén de las bases de datos de consulta depende primordialmente de la
fuente de financiacidon, pues la financiacién puede ser con recursos con cargo a
la unidad de pago por capitacion (UPC) o via presupuestos maximos (MIPRES).
Se realizd la consulta en la base de datos de Suficiencia de la UPC, donde se
recopild toda la informacién suministrada por las EAPB a MinSalud, de acuerdo
con el estado de inclusion de tecnologias en salud financiadas con cargo a la
UPC. No fue necesario hacer busqueda en la base de datos MIPRES, ya que no
hubo procedimiento no financiado con recursos con cargo a la UPC.

Antes del proceso de calculo, se tuvo en cuenta la clasificacién de procedimientos
simples (se analizan de manera independiente) y complejos (involucra otras
prestaciones de salud), asi como la forma de pago de cada uno. Para el caso de
los procedimientos simples, se extrajeron los reportes para cada afio de la base
de datos de suficiencia a partir de los CUPS o la descripcion de la tecnologia de
interés, considerando Unicamente la informacion reportada en la forma de pago
por “Evento” (identificados en el campo “"Forma de reconocimiento” con la letra
S). Para los procedimientos clasificados como complejos, se consideraron las
observaciones reportadas en la forma de reconocimiento “Por paquete”
(identificados en el campo “Forma de reconocimiento” con la letra P).

e FEtapa 2: Analisis de valores atipicos o ajuste de los registros




El propdsito de este analisis es calcular los precios con mayor precision mediante
la disminucion de la distorsion generada por los valores extremos en la
estimacién de los precios a utilizar en el analisis econémico.

e Etapa 3: Calculo de los precios y busqueda de precios regulados

Los precios se deflactan con la informacién del IPC, extraida del DANE. Se
generan diferentes estadisticas descriptivas de la malla de datos depurada. Se
utiliza como medida de tendencia central del precio unitario la mediana de dicha
malla de datos, y se toman el primer y tercer cuartil para construir un intervalo
de precios sobre la mediana.

3.1.2.5 Definicién del horizonte temporal y la tasa de descuento

Teniendo en cuenta que la infeccion por VSR puede generar desenlaces clinicos
agudos y secuelas respiratorias que persisten durante varios afios como el asma
en la infancia, se definié un horizonte temporal de cinco (5) afios, dado que la
simulacion se realiza en ese periodo y se asume que todos los sobrevivientes
viven hasta alcanzar la esperanza de vida. Este periodo corresponde a la etapa
en la que se concentra la mayor carga de enfermedad, la mayoria de los eventos
clinicos y los costos diferenciales entre las estrategias de prevencion evaluadas
(vacuna materna, anticuerpo monoclonal y estrategia combinada). A partir de
este horizonte, se aplica una tasa de descuento anual del 3 %.

3.2 Estimacién de carga de la enfermedad

La estimacion de la carga de enfermedad por virus sincitial respiratorio (VSR) se
basara en un enfoque mixto que integra la revisién sistematica de literatura
cientifica y el analisis de fuentes secundarias nacionales de informacién
sanitaria.

Este enfoque busca cuantificar la incidencia, morbilidad, mortalidad y carga total
expresada en anos de vida perdidos (YLL), afios vividos con discapacidad (YLD)
y anos de vida ajustados por discapacidad (DALY) en la poblacién menor de cinco
anos, con especial énfasis en el grupo de menores de un afo y recién nacidos
prematuros, tanto a nivel nacional como territorial. El proceso se alineara con la
metodologia del Global Burden of Disease Study 2019 (GBD) y las directrices de



la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para estudios de carga de
enfermedad.

3.2.1 Busquedas en literatura de métricas de frecuencia de la condicion de salud

3.2.1.1 Objetivo general

Identificar, sintetizar y extraer parametros epidemiolégicos de la carga de
enfermedad y de las secuelas respiratorias a largo plazo atribuibles al VSR en
poblacion infantil colombiana, para parametrizar los modelos de incidencia,
discapacidad y duracion de los episodios agudos y crénicos.

3.2.1.1.1 Forma sintética de la pregunta PICO

En la poblacion de 0 a 5 afios incluyendo prematuros y recién nacidos a término
con o sin comorbilidades, écual es la carga de enfermedad (frecuencia, gravedad
y discapacidad) y cuales son las secuelas respiratorias a largo plazo atribuibles
a la infeccién por VSR confirmada por laboratorio?

3.2.1.2 Fuentes de busqueda

e Bases de datos biomédicas: PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus, LILACS.

e Fuentes institucionales y técnicas: Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), Instituto Nacional
de Salud (INS, Colombia) y Ministerio de Salud y Proteccién Social de
Colombia (MinSalud).

3.2.1.3 Estrategias de busqueda

1. BuUsqueda sistematica de literatura de carga de enfermedad por VSR en
Colombia:

Se aplicara la siguiente estrategia en PubMed (ajustada de forma equivalente
para las demas bases):

("Respiratory Syncytial Viruses"[Mesh] OR "Respiratory Syncytial Virus,
Human'"[Mesh] OR "Respiratory Syncytial Virus Infections"[Mesh] OR
"respiratory syncytial virus"[tiab] OR RSV[tiab] OR "virus sincitial



respiratorio”[tiab] OR VSR[tiab]) AND (incidence[tiab] OR prevalence[tiab] OR
burden[tiab] OR ‘"disease burden"[tiab] OR hospitalization*[tiab] OR
admissions[tiab] OR mortality[tiab] OR fatalit*[tiab] OR "intensive care"[tiab]
OR ICU[tiab] OR "length of stay"[tiab] OR DALY*[tiab] OR "years of life
lost"[tiab] OR cost*[tiab] OR economic*[tiab]) AND ("Colombia"[Mesh] OR
Colombia[tiab] OR Colombian*[tiab]).

2. Busqueda sistematica de literatura de secuelas a largo plazo post-VSR
(sibilancias recurrentes, asma, alteracién de funcién pulmonar, etc.):

("Respiratory Syncytial Virus Infections"[Mesh] OR bronchiolitisfMesh] OR
"respiratory syncytial virus"[tiab] OR RSV[tiab] OR "virus sincitial
respiratorio”[tiab] OR VSR[tiab] OR bronchiolitis[tiab]) AND (wheez*[tiab] OR
"recurrent wheez*"[tiab] OR asthma[Mesh] OR asthma[tiab] OR "airway
hyperreact*"[tiab] OR "lung function"[tiab] OR spirometr*[tiab] OR "pulmonary
function"[tiab] OR FEV1[tiab] OR "airway obstruction"[tiab] OR "mechanical
properties"[tiab]) AND (longitudinal[tiab] OR "long-term"[tiab] OR cohort*[tiab]
OR prospective[tiab] OR follow-up[tiab] OR "follow up"[tiab]) AND (Infant[Mesh]
OR Child[Mesh] OR "Child, Preschool"[Mesh] OR Pediatric*[tiab] OR child*[tiab]
OR infant*[tiab] OR preschool*[tiab])

3.2.1.4 Estrategias de busqueda

e Periodo: 2015-2025.

e Poblacién: niflos menores de 5 afos, con subandlisis en <1 afio y
prematuros con o sin comorbilidades

e Disenos: estudios observacionales transversales de corte analitico,
estudios de carga de enfermedad, estudios de modelamiento, cohortes
prospectivas y estudios de seguimiento.

e Variables de interés: incidencia, prevalencia, hospitalizacién, ingreso a
UCI, mortalidad, duracion promedio del episodio, peso de discapacidad
(DW), probabilidad y duracion de secuelas respiratorias post-VSR (asma,
sibilancias, alteracién de FEV1).




3.2.1.5 Procedimiento para la estimacion de métricas de frecuencia de la
condicién de salud a partir de fuentes secundarias

1. Se aplicara la metodologia Manual metodoldgico para la elaboracion de
evaluaciones de efectividad clinica, seguridad y validez diagndstica de
tecnologias en salud IETS 2022, con tamizaje por duplicado de titulos,
resimenes y textos completos.

2. Se priorizaran estudios con representatividad nacional o latinoamericana
y con metodologias comparables a GBD o a sistemas de vigilancia.

3. Los parametros se extraerdn en una matriz estandarizada y se
sintetizaran mediante metaanalisis cuando sea posible.

4. Los resultados serviran para definir las distribuciones de probabilidad de
los parametros epidemioldgicos (incidencia, mortalidad, duracion de
enfermedad, etc.) en el modelo probabilistico tipo Monte Carlo.

3.2.1.6 Procedimiento para la estimacidn de métricas de frecuencia de las
secuelas de la condicién de salud a partir de fuentes secundarias

1. Se aplicard la metodologia Manual metodoldgico para la elaboracion de
evaluaciones de efectividad clinica, seguridad y validez diagndstica de
tecnologias en salud IETS 2022, con tamizaje por duplicado de titulos,
resumenes y textos completos.

2. Los parametros se extraerdan en una matriz estandarizada y se
sintetizardan mediante metaanalisis cuando sea posible. Los parametros
por extraer incluyen:

o Proporciones o probabilidades de sibilancias recurrentes
persistentes (> 3 episodios/ano) tras infeccidn confirmada por VSR.

o Proporcion o probabilidades de asma diagnosticada clinicamente o
mediante pruebas de funciéon pulmonar (FEV1 < 80 % del predicho)
tras infeccion confirmada por VSR.

o Proporcion o probabilidades alteraciones croénicas de la funcion
pulmonar documentadas por seguimiento hasta 5 afios, tras
infeccién confirmada por VSR.

3. Estimacion de riesgo atribuible (RA) a VSR:

a. A partir de metaanalisis y cohortes, se calculara el riesgo
atribuible poblacional (PAR) aplicando:

PAR = P.(RR —1)/[1 + P.(RR — 1)




donde P. = proporcion de nifios expuestos al VSR y RR = riesgo
relativo ajustado (rango 1.8-3.5 para asma post-VSR). Los valores
de PAR se aplicaradn sobre las prevalencias nacionales de asma y
sibilancias recurrentes en menores de 5 afos.

e Identificacion de casos

Para la identificacidon de casos hospitalarios y ambulatorios atribuibles al
virus sincitial respiratorio (VSR), se emplearan los cddigos diagndsticos
de la Clasificacion Internacional de Enfermedades, 102 revision (CIE-10),
previamente asociados en la literatura cientifica con condiciones clinicas
secundarias a esta infeccién. Estos cédigos han sido utilizados en estudios
internacionales y nacionales que han evaluado su utilidad como
herramienta para la identificacién de casos de infeccion por VSR en bases
de datos administrativas y de vigilancia epidemioldgica.

De las bases de datos disponibles se extraeran los casos de morbilidad y
mortalidad por Infeccion Respiratoria Aguda (IRA), desagregados por
grupo etario, sexo y departamento de origen, correspondientes a la
poblacion menor de cinco afos. En el caso de la morbilidad, se calculara
el total de IRA a partir de la base 995 de SIVIGILA, que consolida
semanalmente los reportes colectivos de todos los casos registrados con
los cédigos CIE-10 del rango JO0 a J22, clasificados por servicio de
atenciéon (consulta externa, urgencias, hospitalizacion general vy
hospitalizacién en UCI) y por grupo de edad.

A los totales de morbilidad y mortalidad por IRA se le aplicaran
proporciones atribuibles a infeccion por VSR, derivadas de:

o Cddigos diagndsticos CIE-10 previamente asociados en la literatura
cientifica con condiciones secundarias a esta infeccion.

o Datos provenientes de la base 345 de SIVIGILA, correspondiente al
evento Enfermedad Similar a Influenza e Infeccion Respiratoria
Aguda Grave (ESI-IRAG) en unidades centinela del pais.

o Resultados de la revision sistematica de literatura realizada por el
equipo investigador, orientada a estimar las proporciones de casos
de IRA atribuibles al VSR.



Estas proporciones seran utilizadas para realizar analisis de sensibilidad
deterministico, permitiendo estimar la incertidumbre alrededor del
numero de casos atribuibles al VSR y la robustez de las estimaciones
resultantes.

e Mortalidad y Afos de Vida Perdidos (YLL)

Los datos de mortalidad se obtendran de las Estadisticas Vitales
(EEVV) del Departamento Administrativo Nacional de Estadistica (DANE),
disponibles en el portal de microdatos institucional
(https://microdatos.dane.gov.co/index.php/catalog/central/about).
Desde la coleccidn Demografia y poblacion, se seleccionaran las bases
correspondientes a los afios 2014 a 2024, siguiendo las instrucciones y
politicas de acceso establecidas por el DANE para garantizar la
confidencialidad, independencia técnica y uso ético de la informacion.

Cada conjunto de datos anual sera descargado, procesado vy
estandarizado mediante herramientas de programacion
en Python (Jupyter Notebook), asegurando la homogeneidad en las
variables de interés (edad, sexo, departamento de residencia y causa
basica de defuncion). Las muertes por IRA (CIE-10: J00-]22) se filtraran
y posteriormente se ajustaran aplicando las proporciones de casos
atribuibles al VSR derivadas del procedimiento descrito anteriormente.

Para cada grupo etario, sexo y departamento, se calcularan los Afos de
Vida Perdidos (YLL) utilizando la formula estandar del Global Burden of
Disease (GBD), empleando la tabla de vida del GBD 2019 como referencia.
Los resultados se presentaran en tasas por 100 000 habitantes menores
de cinco anos.

e Morbilidad y Afos Vividos con Discapacidad (YLD)

Los datos de morbilidad se obtendran de los sistemas oficiales de
vigilancia del Instituto Nacional de Salud (INS), en el marco de las
estrategias institucionales para la vigilancia de la Infeccion Respiratoria
Aguda (IRA). En cumplimiento de la Ley Estatutaria 1581 de 2012 sobre
proteccion de datos personales y conforme a los principios de


https://microdatos.dane.gov.co/index.php/catalog/central/about

confidencialidad, imparcialidad e integridad definidos por el INS, se
garantizara el manejo ético de la informacion.
Se integraran los datos provenientes de las siguientes estrategias de
vigilancia:
o Vigilancia rutinaria de morbilidad por IRA (Base 995 de SIVIGILA),
que reporta semanalmente atenciones por servicio y grupo etario.
o Vigilancia centinela ESI-IRAG (Base 345 de SIVIGILA), que
monitorea la circulacién viral en 12 Unidades Primarias
Generadoras de Datos (UPGD) del pais.
o Vigilancia IRAG inusitado, orientada a la identificacidon de casos con
criterios de gravedad o circulacidon de nuevos virus.

A partir de estos datos, se estimara la frecuencia anual de las condiciones
clinicas asociadas al VSR (casos ambulatorios, hospitalizaciones vy
estancias en UCI), a las que se asignara un peso de discapacidad
(Disability Weight, DW) segun las estimaciones del Global Burden of
Disease (GBD). Cada peso se multiplicara por la duraciéon promedio del
episodio, obteniéndose los Afios Vividos con Discapacidad (YLD) por grupo
etario, sexo y departamento.

3.2.1.6.1  Calculo de YLD

° Para cada secuela: Y LD secuela = Ivsn * Paccuela ¥ Doccuela % DW aecuela

donde IVSR = incidencia anual de infeccién por VSR (< 5 afios); Psecuela
= probabilidad de desarrollar la secuela; Dsecuela = duracién promedio;
DWsecuela = peso de discapacidad segun GBD.

e Se modelarda una decadencia lineal del peso de discapacidad (DW) a lo
largo del tiempo, para reflejar la recuperacion parcial.

e Se incluird un analisis probabilistico tipo Monte Carlo (10 000 iteraciones)
para generar intervalos de incertidumbre del 95 %.

3.2.1.6.2  Validacion y analisis de sensibilidad

e Validacion interna: comparacion de tasas proyectadas con estudios
longitudinales nacionales y regionales (ej : INS, Viral Network Latam).

e Validacion externa: contraste con las curvas de prevalencia de asma (ej:
GBD 2019-2023)



e Analisis de sensibilidad deterministico: evaluaciéon del impacto de las
suposiciones sobre riesgo relativo, duracién y DW mediante escenarios
alternativos (optimista, base y pesimista).

3.2.2 Busquedas en bases de datos administrativas de métricas de frecuencia
de la condicién de salud.

3.2.2.1 Objetivo general

Cuantificar la frecuencia de infeccion por VSR (casos, hospitalizaciones y
defunciones) en Colombia y sus entidades territoriales durante el periodo 2015-
2024, integrando datos de vigilancia epidemioldgica, mortalidad y redes
regionales de laboratorio.

3.2.2.2 Fuentes secundarias de informacién, variables, periodos,
procedimientos de depuracién y validacién

Se utilizaran tres fuentes nacionales de informacion secundaria con cobertura
poblacional y validez oficial: SIVIGILA, Estadisticas Vitales del DANE y bases del
Instituto Nacional de Salud (INS). A continuacion, se describen sus principales
caracteristicas, variables empleadas, periodos de analisis, procedimientos de
depuracion y limitaciones identificadas.




Tabla 6. Descripcion general de las fuentes secundarias

Fuente Per_lodo Cobertura Nivel de. . Pob_lac_:mn Tipo de dato
analizado desagregacion objetivo
SIVIGILA Nacional Departamento, semana Casos de Notificacion
2014- (100% ) L . o
(bases 995 2024 entidades epidemioldgica, grupo morbilidad por individual y
y 345) o etario IRA y ESI-IRAG colectiva
territoriales)
DANE - Nacional, o . . Defunciones por
. cobertura | Municipio de residencia, .
Estadisticas 2014- causas Microdatos de
. >95% de sexo, edad, causa ) ) .
Vitales 2024 defunciones basica de muerte respiratorias mortalidad
(EEVV) . (J00-122)
registradas
. .INS - 2014~ Un|d.ades Departamento, tipo de .Casos .Re;,)o.rte
Vigilancia de 2024 centinela virus. arupo etario confirmados de virologico y
laboratorio (12 UPGD) » grup VSR epidemioldgico

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

Tabla 7. Variables analizadas segin la fuente

. . Variables .
Fuente Variables principales . Unidades
complementarias
Semana epidemioldgica, grupo
SIVIGILA etario, sexo, servicio de Departamento, entidad Casos/semana
Base 995 atencion, niumero de casos IRA notificadora
(J00-122)
Tipo de vi imero d , ) o -,
SIVIGILA ' virus, numer .(.e Unidad centinela, afio Proporcion de VSR
Base 345 muestras procesadas, positivas epidemioldgico entre IRAG
para VSR, edad P g
Causa basica (CIE-10), edad, Municipio, tipo de defuncidn
DANE EEVV sexo, departamento, afio de pio, tip . Muertes/afio
L, (natural, violenta)
defuncion
Result PCR te viral . :
INS - esultado de - agente viral, Departamento, institucion Casos confirmados
. grupo etario, fecha de . ~
Laboratorio e remitente por ano
notificacion

Fuente: Elaboracion propia, IETS.




Tabla 8. Procedimientos de depuracion y validacion de datos

Etapa Descripcion Herramientas Resultado esperado
. . Homologacién de nombres vy tipos .
Estandarizacion .g I o res y tp Dataset consolidado y
de variables de variables entre anos y fuentes | Python (pandas), R ArméNico
(edad, sexo, CIE-10)
, Verificacién de duplicados, valores Validadores .
Validacion de P . - <1% de registros
. . fuera de rango y coherencia automaticos y . )
consistencia . . L inconsistentes
interna (edad vs. grupo etario) revision manual
, ) : ) Imputacion o
Control de Evaluaciéon de campos obligatorios | Scripts de control pu I
. ) exclusion de casos
completitud (edad, sexo, departamento) de calidad
faltantes
. -, Unidn por claves geograficas y Matriz integrada de
Vinculacion o .
. temporales (aho, departamento, SQL/Python morbilidad y
interbases . .
grupo etario) mortalidad

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

Tabla 9. Limitaciones de las fuentes de informacion

Estrategias de

Fuente Limitaciones principales . ..
mitigacion

Aplicacién de
proporciones
atribuibles al VSR y
analisis de sensibilidad

Subregistro variable entre territorios;
SIVIGILA retraso en notificacion; clasificacion
inespecifica (IRA)

) R ) Validacién cruzada con
Posible codificacion imprecisa de la causa

DANE basica (errores en CIE-10) IRA.G graye 4 c’au_sas
respiratorias multiples
Uso para estimacion
Representatividad limitada de las UPGD P .
INS de proporciones, no de

centinela L .
incidencia absoluta

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

3.2.2.2.1 Procedimiento general de integracién

e Extraccion: Descarga de los microdatos brutos desde portales oficiales del
DANE, SIVIGILA y el INS, cumpliendo con sus politicas de
confidencialidad.




e Depuracion y estandarizacion: Conversién de todos los conjuntos a
formato CSV estructurado; estandarizacién de nombres y unidades;
eliminacion de duplicados.

e Homologacién temporal: Conversién de semanas epidemioldgicas a afios
calendario y ajuste de periodos incompletos.

e Integracién: Consolidacidon en una uUnica base por afo, grupo etario y
departamento.

e Validacion cruzada: Comparacion de totales agregados con los boletines
epidemiolégicos semanales del INS y los reportes anuales de Estadisticas
Vitales del DANE para garantizar coherencia interfuentes.

3.2.3 Integracion de meétricas y estimacién de AVAD totales (YLL + YLD
acumulados)

3.2.3.1 Objetivo general

Integrar las métricas de mortalidad (Afios de Vida Perdidos, YLL) y morbilidad
(Afos Vividos con Discapacidad, YLD) estimadas para los episodios agudos y
secuelas a largo plazo de la infeccidn por VSR, con el fin de calcular los Afios de
Vida Ajustados por Discapacidad (AVAD o DALY) totales en la poblacion menor
de cinco anos, a nivel nacional y territorial.

3.2.3.2 Marco metodoldgico

El cdlculo de la carga total de enfermedad seguird el marco metodoldgico
propuesto por el Global Burden of Disease Study, que combina los componentes

de mortalidad (YLL) y morbilidad (YLD): DALY =YLL+YLD

Donde:

e YLL (Years of Life Lost): representa los anos de vida perdidos por muertes
prematuras atribuibles al VSR, segun edad y sexo.

e YLD (Years Lived with Disability): refleja los afios vividos con
discapacidad, tanto por los episodios agudos de bronquiolitis y neumonia,
como por las secuelas crénicas (asma, sibilancias recurrentes, disfuncién
pulmonar).




Los calculos se desagregaran por grupo etario (<1 afio, 1-4 anos), sexo, y
departamento.

3.2.3.3 Fuentes de datos

Las estimaciones integran los resultados obtenidos en los apartados previos:

Tabla 10. Fuentes de datos y variables clave por componente

Componente Fuente / seccidon Descripcion y variables clave
metodoldgica
YLL Descrito en el aparado 3.2.2 | Defunciones por VSR confirmadas
(DANE 2015-2024) o compatibles (CIE-10 J12.1,

J21.0, B97.4). Aplicacién de tabla
de vida GBD 2019.

YLD agudos Descrito en los apartados Incidencia x duracion x DW para
3.2.1y 3.2.2 (SIVIGILA, bronquiolitis y neumonia por VSR.
Viral Network Latam,
literatura)
YLD croénicos Descrito en el apartado 3.2.3 Riesgo atribuible, duracion y DW
(secuelas) (literatura, meta-analisis, de sibilancias, asma y disfuncion
cohortes) pulmonar post-VSR.

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

3.2.3.4 Procedimiento analitico

1. Estandarizaciéon de tasas:
o Se calcularan tasas especificas de YLL y YLD por 100 000
habitantes, ajustadas por edad mediante la poblacién estandar
OMS 2020.
o Se aplicard un enfoque bayesiano jerarquico para suavizar las
estimaciones en entidades territoriales con baja densidad
poblacional o subregistro.

2. Calculo de AVAD totales (DALY):
o Para cada grupo etario y territorio:

DALY, =YLL + YLD + YLD .
goit g.at g dy.a s T, , donde g = sexo,

a = grupo de edad y t = territorio.



o Las estimaciones se reportaran con intervalos de incertidumbre del
95 % (IC95%), obtenidos mediante simulaciones Monte Carlo (n =
10 000) que incorporan la variabilidad de los pesos de discapacidad,
duracién y tasas de mortalidad.

3. Analisis temporal:

o Se calcularan tendencias anuales (2015-2024) para evaluar la
variacién en carga de enfermedad antes de la introduccion de
estrategias de inmunizacion materna e infantil.

o Los resultados permitirdan parametrizar la linea base del modelo
SEIRS (2026-2035).

4. Distribucion geogréfica:
o Se desarrollardn mapas de calor y diagramas de gradiente por
departamento, para visualizar la distribucion espacial de DALY y
sus componentes (YLL/YLD).

3.2.4 Obtencidon de datos de efectividad y seguridad de las intervenciones
preventivas (vacuna materna y Nirsevimab)

3.2.4.1 Objetivo general

Identificar, evaluar y sintetizar la evidencia cientifica sobre eficacia, efectividad
y seguridad de la vacuna materna contra VSR (RSVpreF/Abrysvo®) y del
anticuerpo monoclonal Nirsevimab (Beyfortus®) en neonatos y lactantes, con el
propdsito de incorporar estos parametros como insumos en el modelo de
proyeccién dinamica (2026-2035) y en los analisis de costo-efectividad y carga
evitada (DALY evitados).

3.2.4.2 Diseno

Se realizard una buUsqueda sistematica de la literatura cientifica con base en
estrategias predefinidas en PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus y LILACS,
complementada con busqueda en fuentes institucionales (OMS, OPS, FDA, EMA
y registros de ensayos clinicos). El procedimiento seguira las recomendaciones
Manual metodoldgico para la elaboracidon de evaluaciones de efectividad clinica,
seguridad y validez diagndstica de tecnologias en salud IETS 2022 vy las guias
metodoldgicas de la Cochrane Collaboration.



3.2.4.3 Fuentes y estrategias de busqueda

1. Vacuna materna contra VSR (RSVpreF / Abrysvo®):
o Estrategia PubMed (ajustada para otras bases):

("Respiratory Syncytial Viruses"[Mesh] OR "Respiratory Syncytial
Virus, Human"[Mesh] OR "Respiratory Syncytial Virus
Infections"[Mesh] OR "respiratory syncytial virus"[tiab] OR RSV[tiab]
OR "virus sincitial respiratorio”[tiab] OR VSR[tiab])

AND

("Immunization, Maternal"[Mesh] OR "Pregnhancy"[Mesh] OR
pregnan*[tiab] OR "maternal immunization"[tiab] OR "maternal
vaccination"[tiab] OR antenatal[tiab] OR prenatal[tiab] OR "RSV
vaccine"[tiab] OR "respiratory syncytial virus vaccine"[tiab] OR
RSVpreF[tiab] OR "prefusion F"[tiab] OR Abrysvo[tiab])

AND

(efficacy[tiab] OR effectiveness[tiab] OR "vaccine effectiveness"[tiab]
OR safety[tiab] OR adverse[tiab] OR AE*[tiab] OR "adverse
event*"[tiab]).

o Poblacién objetivo:
Gestantes inmunizadas en cualquier trimestre y sus lactantes hasta
los 6-12 meses de vida.

o Comparadores:
Placebo, ausencia de inmunizacién o intervenciones alternativas.

o Desenlaces de interés:
e FEficacia/efectividad frente a infecciéon confirmada por VSR,
hospitalizacidon y mortalidad.
e Efectividad por subgrupos (por trimestre de vacunacion,
edad del lactante, prematuridad).
e Seguridad materna y neonatal (eventos adversos locales,
sistémicos y obstétricos).

Estrategia de busqueda del Nirsevimab:



o Estrategia PubMed (ajustada para otras bases):

(Nirsevimab[tiab] OR "Nirsevimab"[Supplementary Concept] OR
MEDI8897[tiab] OR Beyfortus[tiab])
AND

("Infant, Newborn"[Mesh] OR "Infant"[Mesh] OR neonat*[tiab] OR
newborn*[tiab] OR infant*[tiab] OR baby[tiab] OR babies[tiab])
AND

(efficacy[tiab] OR effectiveness[tiab] OR safety[tiab] OR "vaccine
effectiveness"[tiab] OR adverse[tiab] OR AE*[tiab] OR "adverse
event*"[tiab]).

o Poblacién objetivo:
neonatos y lactantes sanos o prematuros <12 meses, con una o
multiples dosis de Nirsevimab.

o Comparadores:
Placebo, ausencia de intervencidn.

o Desenlaces de interés:
e Eficacia o efectividad frente a hospitalizacién y UCI por
infeccion por VSR.
e Duracion de proteccion (mediana de tiempo hasta evento).
e Perfil de seguridad (frecuencia y tipo de eventos adversos
graves, locales o sistémicos).

Tabla 11. Resumen de fuentes y utilizacion en el estudio

Criterio Descripcion
Periodo Publicaciones de enero 2015 a diciembre 2025 (fase pre y post
autorizacién).
Disefios Ensayos clinicos aleatorizados, estudios observacionales de
incluidos efectividad (cohortes, estudios de base poblacional), analisis de
farmacovigilancia postcomercializacion.
Poblacion Mujeres embarazadas, neonatos y lactantes <12 meses.
Idioma Inglés o espafiol.
Criterios de Estudios sin desenlaces clinicos relevantes, reportes duplicados,
exclusién abstracts sin datos completos, estudios de inmunogenicidad sin
correlacién clinica.

Fuente: Elaboracion propia, IETS.



3.2.4.4 Procedimiento de revision

1. Gestion de referencias: Las busquedas se exportaran a Rayyan® donde
dos revisores evaluaran de forma independiente los titulos y resimenes,
resolviendo discrepancias por consenso.

2. Extraccion de datos: Se construird una matriz estandarizada con las
siguientes variables: autor, afio, disefio, pais, poblacién, intervencion,
comparador, desenlaces (eficacia, efectividad, seguridad), duracién de
seguimiento y sesgos potenciales.

3. Evaluacién de calidad y riesgo de sesgo:

o Ensayos clinicos: herramienta Cochrane RoB 2.0.

o Estudios observacionales: ROBINS-I.

o Se elaborard una sintesis GRADE de la certeza de la evidencia por
desenlace (alta, moderada, baja, muy baja).

4. Sintesis cuantitativa:

o Cuando sea posible, se realizard metaanadlisis de eficacia y
seguridad utilizando modelos de efectos aleatorios (DerSimonian-
Laird).

o Se expresaran los resultados como riesgos relativos (RR) vy
reduccién absoluta de riesgo (ARR) con IC95%.

o Los parametros de efectividad y eventos adversos se
parametrizaran con distribuciones Beta y Dirichlet para su
incorporacion al modelo dinamico.

3.2.4.5 Uso de los resultados del modelo

e Los parametros puntuales (RR, duracién de proteccién, tasa de eventos
adversos) se integraran como distribuciones probabilisticas en el modelo
SEIRS (apartado 4.2).

e La efectividad real se ajustara por cobertura esperada de vacunacion
materna y de profilaxis con Nirsevimab, seguin datos del Programa
Ampliado de Inmunizaciones (PAI) y proyecciones territoriales.

e Los eventos adversos graves (EAG) se modelaran como probabilidades
independientes, sin contribucion directa a YLL/YLD, pero considerados en
los escenarios de costo-efectividad.




3.2.4.6 Validacién y actualizacién

e Los parametros de eficacia y seguridad se validaran frente a revisiones
sistematicas, reportes EMA/FDA post-approval surveillance (2023-2025),
asi como datos de efectividad en vida real (p. ej., Vaccine Effectiveness
Studies de EE. UU., Reino Unido, Espafa y Brasil).

3.3 Analisis de costo-efectividad

3.3.1 Descripcién de las tecnologias de evaluacion

3.3.1.1 NIRSEVIMAB

La informacion sobre las propiedades farmacoldgicas, contraindicaciones y
precauciones, comercializacién y de seguridad del medicamento fue consultada
en las fuentes de informacién de EMA - European Medicines Agency, FDA - Food
and Drug Administration, AEMPS - Agencia Espafola de Medicamentos y
Productos Sanitarios, WHO - World Health Organization, UMC - Uppsala
Monitoring Centre e INVIMA - Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos
y Alimentos; respecto a las indicaciones autorizadas, la blusqueda se realizd en
la base de datos fuentes de informacién de EMA, y AEMPS, debido a que a la
fecha la tecnologia en salud no se encuentra aprobada en Colombia; por ultimo,
se consultd en la base de datos del WHO Collaborating Centre for Drug Statistics
Methodology para la obtencidon de la informacidn de clasificacion (ATC -
Anatomical Therapeutic Chemical classification system), (ver Tabla 12).

Tabla 12. Resumen de fuentes y utilizacion en el estudio

Tipo de baisqueda Informacion farmacoldgica y de seguridad de la
tecnologia
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y
Base de datos Alimentos
(INVIMA), U.S. Food and Drug Administration (FDA),
European

Medicines Agency (EMA), Agencia Espanola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS)-CIMA,
WHO Collaborating Centre for Drug Statistics
Methodology.




Fecha de busqueda 28/10/2025; 29/10/2025
Término de busqueda | Nirsevimab
Fuente: Elaboracion propia, IETS.

3.3.1.1.1  Identificacion y descripcién del medicamento

El nirsevimab es un anticuerpo monoclonal recombinante humano de
inmunoglobulina G1 kappa (IgG1k) producido en células de ovario de hamster
chino (CHO) mediante tecnologia de ADN recombinante. Estd compuesto por dos
cadenas pesadas y dos cadenas ligeras idénticas. En la cadena pesada cuenta
con un dominio CH2, el cual ha sido disefiado con una sustitucidn triple de
aminoacidos (mutacion YTE). Esta modificacidn es critica ya que extiende
significativamente su semivida en suero, permitiendo una proteccién que dura
al menos 5 meses (43).

El nirsevimab, se utiliza como inmunizacion pasiva (administracién directa de
anticuerpos) protegiendo inmediatamente desde el momento de la
administracion, a diferencia de una vacuna que induce una respuesta activa del
sistema inmunitario.

A nivel internacional se encuentra disponible en las siguientes presentaciones
(43):

e Solucién inyectable en jeringa precargada 50 mg

e Solucién inyectable en jeringa precargada 100 mg

Este medicamento requiere ser conservado en nevera (entre 2°Cy 8°C) y en el
embalaje exterior para protegerlo de la luz. Es posible mantenerlo a temperatura
ambiente (20°C - 25°C) protegido de la luz durante un maximo de 8 horas.

3.3.1.1.2 Mecanismo de accion

Un anticuerpo monoclonal es un tipo de proteina disefiada para reconocer y
unirse a una estructura especifica (llamada antigeno).

El nirsevimab se une de manera especifica a la proteina F presente en la
superficie del virus respiratorio sincitial (VRS), impidiendo de esta forma que
penetre en las células humanas, especialmente en las de los pulmones (Ver
Figura 3). La proteina F, también Illamada proteina de fusidon, es



una glicoproteina que puede encontrarse en dos estados: proteina F prefusién,
antes de que el virus infecte la célula, y proteina F posfusion, que es la
conformacidon que adquiere la proteina cuando entra en contacto con la célula
humana vy facilita la entrada del virus en la célula (44).

Figura 3. Estructura del virus respiratorio sincitial (VRS)
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Fuente: (44)

3.3.1.1.3 Clasificacion ATC

De acuerdo con la clasificacion ATC, el nirsevimab pertenece al grupo de
antiinfecciosos para uso sistémico, especificamente a los sueros Inmunitarios e

Inmunoglobulinas (45) (ver




Figura 4).




Figura 4. Clasificacion ATC Nirsevimab
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Fuente: Elaboracion propia a partir del ATC/DDD Index 2025 (45)

3.3.1.1.3.1 Indicacion autorizada en Colombia

Este medicamento actualmente no se encuentra aprobado para su
comercializacion y uso en Colombia. Conforme a la revisién realizada en otras
agencias regulatorias, la indicacidén terapéutica de nirsevimab es la prevencién
de la enfermedad de las vias respiratorias inferiores (IVRI) producida por el Virus
Respiratorio Sincicial (VRS) en:

1. Neonatos y lactantes durante su primera temporada del VRS.

2. Nifos de hasta 24 meses de edad que sigan siendo vulnerables a la
enfermedad grave por VRS durante su segunda temporada (poblacion de
alto riesgo) (43).

Los Lineamientos para inmunizacion contra la bronquilitis por virus sincitial
respiratorio — VSR Bogota (46), emitidos por la Secretaria Distrital de Salud,
incluye el nirsevimab para ser usado en recién nacidos a partir de la semana 33
a la 35 que no cumplen con criterios de riesgo para administracion monoclonal
palivizumab, ademas de recién nacidos a partir de semana 36 hijos e hijas de
gestantes que no accedieron a la vacunacién oportunamente o por no adherencia
al programa con el propdsito primordial de contribuir a la reduccién de la
morbilidad y mortalidad asociadas a infecciones por VSR en recién nacidos y
lactantes menores de seis meses.




3.3.1.1.4 Contraindicaciones (43,47,48)

La Unica contraindicacién establecida para la administracidon de nirsevimab es la
hipersensibilidad (alergia) grave conocida:

e Al principio activo (nirsevimab).

e A alguno de los excipientes incluidos en la formulacién (como L-histidina,
hidrocloruro de L-histidina, hidrocloruro de L-arginina, sacarosa o
polisorbato 80).

Esto incluye antecedentes de una reaccidn alérgica grave (como anafilaxia) a
una dosis previa del medicamento o a cualquiera de sus componentes.

3.3.1.1.5 Precauciones y advertencias (43,47)

e Trastornos de la coagulacién: como con otras inyecciones
intramusculares, nirsevimab debe administrarse con precaucién en
lactantes con trombocitopenia (bajo nimero de plaquetas) o cualquier
trastorno de la coagulacion clinicamente significativo, debido al riesgo de
sangrado o hematoma en el lugar de la inyeccion.

e Hipersensibilidad: se debe monitorizar al lactante después de la inyeccién
para detectar signos de reacciones alérgicas. Se han reportado reacciones
alérgicas graves (incluida la anafilaxia).

3.3.1.1.6  Dosificacién (47)

El nirsevimab se administra por personal calificado (médico o de enfermeria),
por via intramuscular en dosis Unica dependiente del peso:

e 50 mg para lactantes con peso corporal menor 5 kg

e 100 mg para lactantes con peso corporal mayor o igual a 5 kg

e Para nifios que siguen siendo vulnerables a la enfermedad grave por VRS
durante su segunda temporada de VRS, la dosis recomendada es una
dosis Unica de 200 mg administrada en dos inyecciones intramusculares
(2 x 100 mg).




La concentracion maxima en sangre se alcanza aproximadamente 6 dias después
de la administracion.

Nirsevimab se debe administrar desde el nacimiento en lactantes nacidos
durante la temporada del VRS. Para otros nacidos fuera de la temporada, se
debe administrar idealmente antes de la temporada del VRS.

3.3.1.1.7 Informacion de comercializacion

En Colombia, de acuerdo con la base de datos de la agencia regulatoria nacional
INVIMA, no se cuenta con registro sanitario para el medicamento nirsevimab.

A continuacion, se relaciona las Autoridades regulatorias en las cuales se
encuentra aprobado este medicamento para su comercializacidn y uso (ver Tabla
13)

Tabla 13. Autoridades Reguladoras que aprobaron la comercializacion
del nirsevimab

Region / Pais Autoridad Estado de Ia Observaciones
9 Regulatoria Aprobacion

Fue la primera Autoridad

) regulatoria en autorizarlo.
Agencia Europea de 9

Union Europea | Medicamentos Aprobado Paises como Espafa,
. ., | (Octubre Francia, Luxemburgo vy
EMA
(UE)(49) (Euro )ea/ comision 2022) Suecia han sido pioneros en
P su implementacién
sistematica.

Administracion  de Recibié la designacion de

Estados Unidos . Terapia Innovadora
Alimentos y | Aprobado
(EE. ) ) (Breakthrough Therapy) para
Medicamentos (Julio 2023) .
Uu.)(50,51) facilitar su desarrollo
(FDA)
acelerado.

Agencia Reguladora

Reino Unido de Medicamentos y
(52) Productos

Sanitarios (MHRA)

Concedidé la designaciéon de
Aprobado Medicina Innovadora
Prometedora (PIM).




Region / Pais Autoridad Estado de Ia Observaciones
9 Regulatoria Aprobacion

Canada (52) Health Canada Aprobado Ha autorizado su uso.

La NMPA de China otorgo

Asia (51) Chlrlma (NMPA), Aprobado f:le5|gnaC|on de ter.a.plla
Japon, y otros. innovadora y revision
prioritaria.
Panama lo aprobé como la
primera prevencion contra el
Latinoamérica |Panama (DNFD), VRS para todos los bebés.
Aprobado

(52) Chile y otros. Chile ha sido pionero en la
implementacion en

Latinoamérica.

Fuente: Elaboracion propia a partir de las fuentes citadas, IETS.
3.3.1.1.8 Perfil de seguridad

Las reacciones adversas mas comunes observadas con nirsevimab suelen ser
leves a moderadas e incluyen (47):

e Erupcién cutdnea (sarpullido) en la piel, en una tasa del 0,7%, esta se
produjo en los 14 dias posteriores a la dosis

e Fiebre en una tasa de 0,5%

e Reacciones en el lugar de la inyeccion (tasa del 0.3%): dolor, aumento,
enrojecimiento o endurecimiento (induracion).

3.3.1.1.9  Vigilancia post comercializaciéon

A continuacién, se realiza la revision de alertas sanitarias en diferentes agencias
sanitarias para el producto nirsevimab (ver Tabla 14). No se considera en esta
revision el INVIMA al no encontrarse el producto autorizado para su
comercializacion y uso en Colombia.




Salud

Tabla 14. Informacion vigilancia post comercializacion nirsevimab

Agencia

. Fuente Observacion
Sanitaria

https://www.fda.gov/drugs/dru
FDA g-safety-and-availability/drug-
alerts-and-statements

La busqueda no produjo resultados

Consultada: 29/10/2025

https://www.ema.europa.eu/en , .
EMA ps:// b / La busqueda no produjo resultados

Consultada: 29/10/2025

https://www.aemps.gob.es/me
dicamentos-de-uso-
humano/farmacovigilancia-de-
AEMPS medicamentos-de-uso-

humano/

La busqueda no produjo resultados; Sin
embargo, la agencia indica que el
producto estd sujeto a seguimiento
adicional, vigilando de forma intensiva
todas las sospechas de reacciones
adversas.

Consultada: 2/12/2025

https://antigo.anvisa.gov.br/al

# , .
ANVISA crtas La busqueda no produjo resultados
Consultada: 2/12/2025
https://www.gov.uk/drug-
ice-al , .
MHRA device-alerts La busqueda no produjo resultados
Consultada: 2/12/2025
La busqueda del principio activo
Nirsevimab, arrojé un resultado de 1093
reportes de posibles efectos secundarios
notificados. Siendo los de mayor reporte:
WHO - - Trastornos generales y condiciones del
. lugar de administracion (21%, 389 RAMs)
Uppsala http://www.vigiaccess.org/ . . )
s Las RAMs, mas representativa es la Fiebre
Monitoring (127) e inefectividad del medicamento
Centre Consultada: 29/10/2025

(115)

- Intoxicaciones y complicaciones del
procedimiento (17%; 314 RAMs)

RAM representativas: Administracion de

Dosis incorrecta (87), Administracion de



https://www.fda.gov/drugs/drug-safety-and-availability/drug-alerts-and-statements
https://www.fda.gov/drugs/drug-safety-and-availability/drug-alerts-and-statements
https://www.fda.gov/drugs/drug-safety-and-availability/drug-alerts-and-statements
https://www.ema.europa.eu/en
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://antigo.anvisa.gov.br/alertas
https://antigo.anvisa.gov.br/alertas
https://www.gov.uk/drug-device-alerts
https://www.gov.uk/drug-device-alerts
http://www.vigiaccess.org/

Agencia
Sanitaria

Fuente

Observacion

Dosis extra (45) y producto administrado
en paciente de edad inapropiada (32)

- Infecciones (15%, 270 RAMs)

RAM representativas: bronquiolitis VRS
(90), Infeccién VRS (87) y bronquiolitis
(37)

Fuente: Elaboracion propia a partir de las fuentes citadas, IETS.

3.3.1.2 PALIVIZUMAB

La informacidon sobre las propiedades farmacoldgicas, contraindicaciones y
precauciones, comercializacidon y de seguridad del medicamento fue consultada
en las fuentes de informacion de EMA, FDA, AEMPS, WHO, UMC e INVIMA;
respecto a las indicaciones autorizadas, la busqueda se realizé en la base de
datos del INVIMA; por ultimo, se consultd en la base de datos del WHO
Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology para la obtencién de la
informacion de clasificacion ATC, (ver Tabla 15).

Tabla 15. Basquedas realizadas para obtener informacion del

medicamento

Tipo de busqueda

Informacion farmacolégica y de seguridad de
tecnologia

la

Base de datos

INVIMA, FDA
EMA, AEMPS-CIMA, WHO-Collaborating Centre for Drug
Statistics Methodology.

Fecha de busqueda

5/11/2025; 6/11/2025

Término de busqueda

Palivizumab

Fuente: Elaboracion propia, IETS.

3.3.1.2.1 Identificacion y descripcion del medicamento

Los anticuerpos monoclonales son mas potentes que las inmunoglobulinas,
tienen igual efectividad antiviral en un menor volumen, y se pueden administrar
por via intramuscular (53).




El palivizumab es un anticuerpo inmunoglobulina (Ig) G monoclonal humanizado
recombinado producido por tecnologia del ADN en células huésped de mielomas
de raton. Se compone aproximadamente su secuencia de aminoacidos del 95%
de origen humano (regiones constantes), mientras que solo el 5% es de origen
murino (de ratén, especificamente en las regiones de unién al antigeno o CDR)
(53).

3.3.1.2.2 Mecanismo de accion

El palivizumab ejerce su accion terapéutica mediante un mecanismo de
inmunizacion pasiva altamente especifico. Actlia como un anticuerpo monoclonal
humanizado (IgG1) que esta dirigido contra la proteina de fusion (Proteina F)
del VRS (54,55).

El palivizumab se une de forma selectiva y potente a un epitopo conformacional
especifico, conocido como sitio antigénico A, localizado en la porcidon extracelular
de la proteina F. Al unirse a este sitio, el anticuerpo neutraliza las cepas de VRS
de los subtipos A y B, e inhibe la etapa de fusion de la membrana viral con la
membrana de la célula huésped. Este bloqueo molecular es crucial, ya que
previene la entrada del virus a las células epiteliales del tracto respiratorio y, por
ende, su replicacion y propagacién, lo que se traduce en una reduccién del riesgo
de enfermedad grave del tracto respiratorio inferior en lactantes de alto riesgo
(54,55).

3.3.1.2.3 Clasificacion ATC

De acuerdo con la clasificacién ATC - Clasificacion Anatdmico-Terapéutica-
Quimica, el palivizumab pertenece al grupo de antiinfecciosos para uso
sistémico, especificamente a los sueros Inmunitarios e Inmunoglobulinas (45)
(ver




Figura 5).




Figura 5. Clasificacion ATC Palivizumab
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Fuente: Elaboracion propia a partir del ATC/DDD Index 2025 (45)
3.3.1.2.3.1 Indicacién autorizada en Colombia

En Colombia, el palivizumab esta indicado para la prevencion de la enfermedad
grave del tracto respiratorio inferior causada por el VRS en pacientes pediatricos
clasificados como de alto riesgo de contraer dicha enfermedad. Se ha establecido
la seguridad y eficacia en nifios con displasia broncopulmonar (DBP), nifios
prematuros (edad gestacional menor o igual a 35 semanas), y en nifios con
enfermedad cardiaca congénita (CHD) hemodinamicamente significativa (56).

Se considera nifos con alto riesgo de enfermedad por VRS (54):

e Nifios nacidos a las 35 semanas o menos de gestacion y menores de 6 meses
de edad al inicio de la estacion de riesgo de infeccién por VRS.

e Nifios menores de 2 afios que hayan requerido tratamiento para la displasia
broncopulmonar durante los Ultimos 6 meses.

e Niflos menores de 2 afnos y con cardiopatia congénita hemodinamicamente
significativa.

3.3.1.2.4 Contraindicaciones

Palivizumab estad contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida al
principio activo o a cualquiera de sus excipientes. También esta contraindicado




en pacientes con hipersensibilidad conocida a otros anticuerpos monoclonales
humanizados (56).

3.3.1.2.5 Precauciones y advertencias (43,47)

Los efectos secundarios mas frecuentes suelen ser leves e incluyen:

o Fiebre
e Sarpullido (erupcién)
e Enrojecimiento, irritacién o dolor en el lugar de la inyeccion

Se han reportado reacciones alérgicas incluyendo casos muy raros de anafilaxia
y shock anafilactico, luego de la administracion de palivizumab, que requieren
atencidon médica inmediata.

3.3.1.2.6  Dosificacién (54)

Palivizumab se administra por via intramuscular. La dosis recomendada es de
15 mg/kg de peso, administrada una vez al mes durante los periodos previstos
en que exista riesgo de infeccion por VRS en la comunidad.

El volumen de este medicamento (expresado en ml) que debe administrarse una
vez al mes se calcula multiplicando el peso del paciente (en kg) por 0,15.

Cuando sea posible, la primera dosis debe administrarse antes del comienzo de
la estacidén del VRS. Las dosis siguientes deben administrarse mensualmente
durante la estacion del VRS. No se ha establecido la eficacia de palivizumab a
dosis diferentes de 15 mg por kg o en administraciones que difieran de la
mensual durante la estacion del VRS.

La vida media de eliminacion del palivizumab, es de aproximadamente 20 dias
en lactantes, lo que justifica su administracion mensual durante la temporada
de VRS para mantener concentraciones séricas adecuadas de inmunizacion
pasiva.

El palivizumab se debe almacenar a temperatura de 2°C - 8°C en su envase y
empaque original. No debe congelarse.



3.3.1.2.7 Informacion de comercializacion

De acuerdo a la base de datos del INVIMA (57), en Colombia el palivizumab se
encuentra autorizado para su comercializacion, en las siguientes presentaciones:

e Solucién para inyeccién 50 mg.
e Solucién para inyeccién 100 mg.

Y se encuentra financiado con recursos de la Unidad de Pago por Capitacion
(UPC) en todas sus presentaciones autorizadas por el INVIMA (58).

Como referencia global, el palivizumab fue autorizado en Estados Unidos por la
FDA desde 1998 (59) y por la EMA en agosto de 1999 (60). En general, estd

ampliamente disponible en Norteamérica y Europa, y su uso esta extendido en
muchos paises de América Latina y otras regiones.

3.3.1.2.8 Perfil de seguridad (55)

Las reacciones adversas mas graves observadas con palivizumab es la anafilaxis,
y las mas frecuentes son:

e Fiebre

e Erupcién cutanea (sarpullido)
e Reacciones en el lugar de la inyeccion

3.3.1.2.9  Vigilancia post comercializacién

A continuacidn, se realiza la revision de alertas sanitarias en diferentes agencias
sanitarias para el producto palivizumab (ver Tabla 16).

Tabla 16. Informacion vigilancia post comercializacion palivizumab

Agencu_a Fuente Observacion
Sanitaria
https://app.invima.gov.co/alert Alerta samfca_na sobre: Sypag|s® 100
as/search/node/ mg/mL (palivizumab) Solucidn inyectable
INVIMA con numero de Lote 383877, por la
ializacié f I I
Consultada: 7/11/2025 comercializacion raudulenta de
producto.
]


https://app.invima.gov.co/alertas/search/node/
https://app.invima.gov.co/alertas/search/node/

Salud

Agencia
Sanitaria

Fuente

Observacion

Fecha del documento: 2023-11-22
Tipo de documento: Alerta Sanitaria

FDA

https://www.fda.gov/drugs/dru
g-safety-and-availability/drug-
alerts-and-statements

Consultada: 7/11/2025

La busqueda no produjo resultados

EMA

https://www.ema.europa.eu/en

Consultada: 7/11/2025

La busqueda no produjo resultados

AEMPS

https://www.aemps.gob.es/me
dicamentos-de-uso-
humano/farmacovigilancia-de-
medicamentos-de-uso-

humano/

Consultada: 2/12/2025

La busqueda no produjo resultados

ANVISA

https://antigo.anvisa.gov.br/al
ertas#

Consultada: 2/12/2025

La busqueda no produjo resultados

MHRA

https://www.gov.uk/drug-
device-alerts

Consultada: 2/12/2025

La busqueda no produjo resultados

WHO
Uppsala
Monitoring
Centre

http://www.vigiaccess.org/

Consultada: 7/11/2025

La busqueda del principio activo
palivizumab arrojé un resultado de 21832
reportes de posibles efectos secundarios
notificados. Siendo los de mayor reporte:

- Trastornos generales y condiciones del
lugar de administracién (21%, 8035
RAMs)

Las RAMs, mas representativa son la
Fiebre (3083) y el llanto (1034)

- Trastornos respiratorios, toracicos y

mediastinicos (14%; 5527 RAMs)

RAM representativas: Tos (1955) y disnea
(1059))



https://www.fda.gov/drugs/drug-safety-and-availability/drug-alerts-and-statements
https://www.fda.gov/drugs/drug-safety-and-availability/drug-alerts-and-statements
https://www.fda.gov/drugs/drug-safety-and-availability/drug-alerts-and-statements
https://www.ema.europa.eu/en
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://antigo.anvisa.gov.br/alertas
https://antigo.anvisa.gov.br/alertas
https://www.gov.uk/drug-device-alerts
https://www.gov.uk/drug-device-alerts
http://www.vigiaccess.org/

Agencia

. Fuente Observacion
Sanitaria

- Desordenes gastointestinales (6%,
2341 RAMs)

RAM representativas: vomito (977) y
diarrea (638)

Fuente: Elaboracion propia a partir de las fuentes citadas, IETS.

3.3.1.3 VACUNA RSVpreF

La informacidon sobre las propiedades farmacoldgicas, contraindicaciones y
precauciones, comercializacién y de seguridad del medicamento fue consultada
en las fuentes de informacion de EMA, FDA, AEMPS, UMC e INVIMA; respecto a
las indicaciones autorizadas, la busqueda se realizd en la base de datos del
INVIMA; por ultimo, se consulté en la base de datos del WHO Collaborating
Centre for Drug Statistics Methodology para la obtencidn de la informacidén de
clasificacién ATC (ver Tabla 17).

Tabla 17. Busquedas realizadas para obtener informacion del
medicamento

Tipo de blisqueda Informacion farmacologica y de seguridad de la

tecnologia
INVIMA, FDA, EMA, AEMPS-CIMA, WHO-Collaborating
Base de datos Centre for Drug Statistics Methodology.

Fecha de busqueda 7/11/2025; 10/11/2025
Término de busqueda | Vacuna RSVpreF
Fuente: Elaboracion propia, IETS.

3.3.1.3.1 Identificacion y descripcién del medicamento

La RSVpreF es una vacuna disefiada para prevenir la enfermedad causada por
el VRS. Es la primera vacuna contra el VRS aprobada para su uso tanto en
adultos mayores como en mujeres embarazadas para proteger a sus bebés.

La RSVpreF es una vacuna de subunidades proteicas recombinantes, que no
contiene virus vivos atenuados ni virus inactivados; solo utiliza componentes
proteicos purificados del VRS. Especificamente, contiene una forma de la
Proteina de Fusidn (Proteina F) del VRS que ha sido modificada genéticamente
para estabilizarla (61).



La vacuna incluye antigenos estabilizados de la proteina F de los dos principales
subtipos de VRS: VRS tipo A y VRS tipo B (es una vacuna bivalente).

3.3.1.3.2 Mecanismo de accion

La vacuna RSVPreF estimula las respuestas inmunitarias humoral y celular y
proporciona inmunidad contra el VRS al atacar las formas pre-F de las proteinas
F presentes en la superficie de los subgrupos A y B del VRS. La proteina F es
fundamental en la fusién viral y facilita la entrada del virus en las células
huésped.

La vacuna estimula la produccion de anticuerpos neutralizantes que reconocen
y se unen a la proteina pre-F, bloqueando la unidn del virus y su fusién con las
células huésped. Como resultado, se produce la neutralizacién del virus, lo que
reduce significativamente el riesgo de infeccidn y la posterior replicacion
viral. Adicionalmente, la vacuna facilita la transferencia transplacentaria de
anticuerpos maternos a los lactantes, proporcionando proteccidon pasiva contra
la infeccidn por VRS durante los primeros 3 a 6 meses de vida.

La vacuna RSVPreF también activa la respuesta inmunitaria celular mediante la
estimulacion de linfocitos T CD4 polifuncionales y linfocitos B de memoria. Estas
células de memoria conservan una memoria de los antigenos del VRS
encontrados durante la vacunacion, lo que permite una respuesta inmunitaria
rapida y robusta ante una exposicién posterior al VRS.

3.3.1.3.3 Clasificacion ATC

De acuerdo con la clasificacién ATC - Clasificacion Anatdmico-Terapéutica-
Quimica, de la vacuna RSVPreF pertenece al grupo de antiinfecciosos para uso
sistémico, especificamente a los sueros Inmunitarios e Inmunoglobulinas (45)
(ver iError! No se encuentra el origen de la referencia..




Figura 6. Clasificacion ATC RSVPreF

J
Antiinfecciosos
para uso sistémico

JOo7 Jo7B JO7BX
Vacuna > Vacunas —  Otras vacunas
antivirales antivirales
JO7BX05
Vacunas contra el
VRS

Fuente: elaboracién propia a partir del ATC/DDD Index 2025 (45)
3.3.1.3.4  Contraindicaciones (61)

La vacuna RSVpreF no debe administrarse a personas con antecedente de
reaccion alérgica grave (p. €j., anafilaxia) a cualquier componente de la vacuna
(excipientes: trometamol, clorhidrato de trometamol, sacarosa, manitol,
polisorbato 80 y cloruro de sodio).

Reacciones alérgicas agudas: se debe disponer en todo momento del
tratamiento médico y la supervision adecuada en caso de un evento anafilactico
tras la administracién de la vacuna.

3.3.1.3.4.1 Indicacion autorizada en Colombia

Actualmente conforme a la base de datos publica del INVIMA no se encontrd un
registro Sanitario de la Vacuna RSVpreF, que permita evidenciar una indicacion
autorizada en Colombia. Sin embargo, en documentos del Ministerio de Salud y
Proteccién Social, como el "Lineamiento técnico y operativo para el Plan Piloto
de Vacunacidon contra Virus Sincitial Respiratorio - VSR en..", mencionan
explicitamente la vacuna RSVpreF, confirmando que la vacuna esta considerada
dentro de las estrategias de salud publica del pais.

Dicho Plan Piloto de Vacunacién contra el VRS se dirige a gestantes entre las
semanas 32 y 36 de embarazo, administra una dosis Unica de la vacuna por via



intramuscular en el deltoides, y tiene el objetivo de proteger al bebé hasta los 6
meses (62). Asimismo, se encuentra referenciado el uso del esta vacuna dentro
de los Lineamientos para inmunizacién contra la bronquilitis por virus sincitial
respiratorio - VSR Bogota (46), emitidos por la Secretaria Distrital de Salud, en
gestantes entre la semana 28 y 36.

Cabe mencionar que la vacuna contra el VRS estd indicada de manera general
para (61):

e Proteccion pasiva frente a la enfermedad del tracto respiratorio inferior
causada por el VRS en los lactantes desde el nacimiento hasta los 6 meses
de edad tras la inmunizacion materna durante el embarazo.

e Inmunizacién activa de personas de 18 afios y mayores para la prevencion
de la enfermedad del tracto respiratorio inferior causada por el VRS.

3.3.1.3.5 Precauciones y advertencias (61)

e Hipersensibilidad y anafilaxia: se debe disponer en todo momento del
tratamiento médico y la supervision adecuados en caso de un
acontecimiento anafilactico tras la administracion de la vacuna.

e Reacciones relacionadas con la ansiedad: se pueden producir reacciones
relacionadas con la ansiedad, incluidas las reacciones vasovagales
(sincope), la hiperventilacién o las reacciones relacionadas con el estrés
en relacidon con la vacunacién como una respuesta psicégena a la aguja.
Es importante que existan procedimientos para evitar lesiones por
desmayo.

e Enfermedad simultédnea: se debe posponer la vacunacidon en personas que
padecen una enfermedad febril aguda. Sin embargo, la presencia de una
infeccién leve, como un resfriado, no debe dar lugar al aplazamiento de
la vacunacion.

e Trombocitopenia y trastornos de la coagulacion: se debe administrar con
precaucién a personas con trombocitopenia o cualquier trastorno de la
coagulacién, ya que en estas personas puede producirse hemorragia o
hematomas después de la administracion intramuscular.



e Personas inmunodeprimidas: no se ha evaluado la eficacia y la seguridad
de la vacuna en personas inmunodeprimidas, incluidas las que reciben
tratamiento inmunosupresor. La eficacia de la vacuna puede ser menor
en personas inmunodeprimidas.

e Riesgo potencial de nacimiento prematuro: en los estudios clinicos se
observd un desequilibrio numérico en los nacimientos prematuros en
quienes recibieron vacuna RSVpreF en comparacién con quienes
recibieron placebo; sin embargo, los datos de los estudios no son
suficientes para establecer o descartar una relacion causal entre en
nacimiento prematuro y RSVpreF. La OMS recomienda que la vacuna
materna se administre a las mujeres embarazadas durante el tercer
trimestre de gestacidn, a partir de la semana 28, con el fin de optimizar
la adecuada transferencia de anticuerpos al heonato (63). Por su parte, la
OPS recomienda su administracién a mujeres embarazadas entre las 32 y
36 semanas de gestacion (64).

3.3.1.3.6  Dosificacién (61)

e Mujeres embarazadas: se debe administrar una dosis Unica de 0,5 ml
entre las semanas 24 y 36 de embarazo.

e Personas de 18 afos y mayores: se debe administrar una dosis Unica
de 0,5 ml. No se ha establecido la necesidad de revacunacion.

e Poblacién pediatrica: no se ha establecido la seguridad y la eficacia de
esta vacuna en nifos (desde el nacimiento hasta los 18 afios). Los datos
disponibles en adolescentes embarazadas y sus bebés son limitados.

La vacuna de RSVpreF se administra mediante inyeccién intramuscular. Es
necesario conservar la vacuna dentro de su envase y empaque original para
proteger de la luz, y a temperatura entre 2°C - 8°C. No congelar.

3.3.1.3.7 Informacion de comercializacion

Conforme a la base de datos publica del INVIMA, la vacuna de RSVpreF, aun no
se encuentra autorizada para su comercializacion en Colombia. Sin embargo,
existe un acuerdo firmado entre el laboratorio fabricante de la vacuna y la



Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) para el suministro de la vacuna
contra el VRS a paises de América Latina, incluyendo a Colombia (65), donde su
distribucion estria a cargo del fondo Rotatorio de la OPS.

La vacuna RSVpreF obtuvo la autorizacién de comercializacion para ayudar a
proteger frente al VRS tanto a los adultos mayores como a los lactantes
mediante la inmunizacién de las embarazadas por primera por la EMA en 2023.
La vacuna también recibié aprobaciones de la ANMAT de Argentina en
septiembre de 2023; la MHRA del Reino Unido en noviembre de 2023; Salud
Canada de Canada en enero de 2024; la Oficina de Administracion Farmacéutica
de Macao en febrero de 2024, y para la inmunizacién materna para ayudar a
proteger a los lactantes por parte del Ministerio de Salud, Trabajo y Bienestar
de Japon en enero de 2024 (66).

3.3.1.3.8 Perfil de seguridad (61)

Las reacciones adversas presentadas fueron de intensidad leve a moderada, asi:

e Mujeres embarazadas: en mujeres embarazadas de 24 - 36 semanas de
gestacion las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia fueron
dolor en el lugar de vacunacién (41 %), cefalea (31 %) y mialgia (27 %).

e Personas de 18 afios y mayores: reacciones adversas notificadas con
mayor frecuencia fueron, fatiga (23 %), cefalea (20 %), dolor en el lugar

de vacunacioén (19 %) y mialgia (16 %).

3.3.1.3.9  Vigilancia post comercializaciéon

A continuacidn, se realiza la revision de alertas sanitarias en diferentes agencias
sanitarias para la vacuna RSVpreF (ver




Tabla 18). No se considera en esta revision el INVIMA al no encontrarse el
producto autorizado para su comercializacion y uso en Colombia.




Salud

Tabla 18. Informacion vigilancia post comercializacion vacuna RSVpreF

Agencia

. Fuente Observacion
Sanitaria

https://www.fda.gov/drugs/dru
FDA g-safety-and-availability/drug-
alerts-and-statements

La busqueda no produjo resultados

Consultada: 7/11/2025

https://www.ema.europa.eu/en , .
EMA ps:// b / La busqueda no produjo resultados

Consultada: 7/11/2025
https://www.aemps.gob.es/me
dicamentos-de-uso-
humano/farmacovigilancia-de-
medicamentos-de-uso-

AEMPS humano La busqueda no produjo resultados

Consultada: 2/12/2025

https://antigo.anvisa.gov.br/al

tas# , )
ANVISA erasst La busqueda no produjo resultados
Consultada: 2/12/2025
https://www.gov.uk/drug-
MHRA device-alerts La busqueda no produjo resultados
Consultada: 2/12/2025
La busqueda del principio activo vacuna
RSVpreF, arrojé un resultado de 9142
reportes de posibles efectos secundarios
notificados. Siendo los de mayor reporte:
WHO _ - Trastornos generales y condiciones del
o lugar de administracion (23%, 4273
Uppsala http://www.vigiaccess.org/ RAMSs)
Monitoring Las RAMs, mas representativa es la Fatiga
Centre Consultada: 7/11/2025

(737), dolor en el lugar de la inyeccién
(729), dolor (631) y fiebre (631)

- Lesiones, intoxicaciones y
complicaciones del procedimiento
(12%; 2280 RAMSs)



https://www.fda.gov/drugs/drug-safety-and-availability/drug-alerts-and-statements
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https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/farmacovigilancia-de-medicamentos-de-uso-humano/
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https://antigo.anvisa.gov.br/alertas
https://antigo.anvisa.gov.br/alertas
https://www.gov.uk/drug-device-alerts
https://www.gov.uk/drug-device-alerts
http://www.vigiaccess.org/

Agencia

. Fuente Observacion
Sanitaria

RAM representativas: exposicién durante
el embarazo (623), producto
administrado en paciente de edad
inapropiada (435) y producto
incorrectamente administrado (396)

- Trastornos musculoesqueléticos y del
tejido conectivo (9%, 1714 RAMs)

RAM representativas: dolor en las
extremidades (641), artralgia (518) y
mialgia (416)

Fuente: Elaboracion propia a partir de las fuentes citadas, IETS.

3.3.2 Estimacion y transformacién de probabilidades

Para la identificacidon de probabilidades requeridas para el modelo, se utilizé
metodologia descrita en el Anexo 3. Brevemente se realizd lo siguiente:

e Bulsqueda sistematica de la literatura: se llevd a cabo una busqueda
sistematica de literatura para identificar evidencia relevante que permitiera

conseguir todos los parametros del modelo, priorizando de RSL

Y

evaluaciones econdmicas. La evidencia identificada se usé para diferentes
parametros tales como la efectividad de la vacuna materna y el Niversimab,
duracion de la inmunidad y cobertura de las intervenciones, frecuencias de
efectos adversos graves, duracién de estancias hospitalarias, Odds ratios
para la incidencia de VSR, hospitalizaciones y estancias en UCI para cada una

de las intervenciones.

e Uso de datos administrativos para Colombia: se tomaron datos de mortalidad

por VSR en nifios menores de 5 afios para el periodo 2014 a 2024, segun

lo

reportado en la seccion iError! No se encuentra el origen de la
referencia.. Del mismo modo, se utilizaron datos del DANE para determinar
la poblacién total de nifios a término y pretérmino para el afo 2024 y

proyecciones poblacionales por edad para el 2025. Para determinar

la

poblacion de nacimientos con comorbilidades, se utilizd informacion del
Instituto Nacional de Salud (INS).




e Busquedas dirigidas: se llevd a cabo una busqueda rapida dirigida para
identificar evidencia que permitiera caracterizar la probabilidad de desarrollar
secuelas asociadas a la infeccidon por VSR. Para la seleccion de la evidencia,
se priorizaron estudios con informacion relevante para Colombia o
Latinoamérica.

o Dentro de estas buUsquedas, se realizd6 una revisidon de la literatura
cientifica y de informes técnicos de agencias regulatorias con el
objetivo de identificar evidencia sobre la proporcion de mujeres
embarazadas que, tras recibir la vacuna materna contra el virus
sincicial respiratorio (RSVpreF), presentaran parto antes de haber
desarrollado y transferido anticuerpos protectores al recién nacido. En
particular, se buscd estimar esta proporcion desagregada por edad
gestacional (28-36 y 32-36 semanas) al momento de la vacunacién,
considerando como punto critico el nacimiento dentro de los 14 dias
posteriores a la inmunizacidn. Sin embargo, no se identificaron
estudios que reportaran esta informacién de manera diferenciada por
semana gestacional. Ante la ausencia de datos precisos, se adoptd un
valor maximo aproximado del 10% como supuesto conservador para
el solapamiento entre estrategias (vacunacién materna vy
administracion de nirsevimab).

3.3.2.1 Distribuciones poblacionales

En la Tabla 19 se muestra la proyeccion de poblacion de nifios de 0-5 afos por
sexo y edad para el 2025, la cual fue elaboraba utilizando informacién del DANE
(67). En total, la poblacion de nifios entre 0-5 afios fue de 4.458.475, siendo el
51,3% de sexo masculino y el 48,7% de sexo femenino.

Tabla 19. Proyeccion de poblacion de 0-5 aifios por sexo y edad en el
2025

< 1ano | 1 afo 2 afios | 3 afos | 4 aflos | 5 afos Total

Hombre | 367.902 | 373.397 | 378.139 | 382.777 | 388.072 | 394.905 | 2.285.192

Mujeres | 350.030 | 355.181 | 359.632 | 364.035 | 369.045 | 375.360 | 2.173.283
Total 717.932 | 728.578 | 737.771 | 746.812 | 757.117 | 770.265 | 4.458.475

Fuente: Elaboracion propia utilizando fuente del DANE.




En la iError! La autoreferencia al marcador no es valida. se muestra el
numero de nacidos vivos en Colombia segun estado gestacional y comorbilidades
en el 2024. Se presentaron 453.901 nacidos vivos, de los cuales 403.349 fueron
a término y 50.552 fueron pretérmino, luego de un ajuste proporcional de la
poblacion reportada como ignorada o sin informacién para cada uno de los datos
del DANE (68). Para determinar el nimero de casos de nacidos vivos con
comorbilidades, especificamente defectos congénitos, incluidas las cardiopatias
congénitas, se utilizé el Boletin Epidemioldgico Semanal (semana 9) del Instituto
Nacional de Salud (69), en el cual se reporta que, para el afio 2024, existieron
11.140 casos de defectos congénitos. Estos, a su vez, se subdividieron segun la
edad gestacional de acuerdo con el estudio de Honein et al. (70), en donde se
reporta que de la poblacién con defecto congénito el 18,3% son pretérmino y
81,7% son a término; ajustados a la poblacién con comorbilidades para
Colombia, serian 2.039 y 9.101 casos, respectivamente. Para definir las
poblaciones finales de interés, se restaron estos casos de comorbilidades a las
poblaciones a término y pretérmino.




Tabla 20. Nimero de nacidos vivos en Colombia segin estado
gestacional y comorbilidades en el 2024

Poblacion Namero de la poblacion
A término 394.248
Pretérmino 48.513
Comorbilidades 11.140
TOTAL 453.901

Fuente: Elaboraciéon propia utilizando fuente del DANE (71), INS (69) y Honein et al. (70).
3.3.2.2 Infecciones por VSR

La frecuencia de infecciones por VSR fue tomada con base al estudio de Ciapponi
y col. 2024 (72), una revision sistematica con metaanalisis que analiza la carga
de enfermedad por VSR en nifios y adultos en América Latina. El estudio recopila
datos de multiples fuentes para estimar la incidencia, hospitalizacién y
mortalidad asociadas al VSR. Para nifos de 0-12 meses nacidos a término, se
considerd una frecuencia de infeccién por VSR de 57,6% (IC 95%, 38,7-74,5%);
para los niflos pretérmino y con comorbilidades se considerd una frecuencia de
59,45% basandose en el reporte de Evaluacién de tecnologias para la prevencion
del Virus Respiratorio Sincitial (VSR) de la Secretaria de Salud (SDS) de Bogota
del 2025 (73), consideradas ambos grupos poblaciones como en alto riesgo de
desarrollo de infecciones por VSR.

En la Tabla 21 se describen algunos parametros relacionados con infecciones por
VSR, los cuales fueron asumidos como comunes para las tres poblaciones de
interés, tales como frecuencia de hospitalizacion (13,68%), probabilidad de
hospitalizacién en UCI (36,04%), probabilidad de necesitar ventilacion mecanica
una vez ingresado a UCI (23,80%).

Tabla 21. Parametros relacionados con infecciones por VSR

Frecuencia

Parametro (%) Referencia
Probabilidad de hospitalizacién 13,68 SDS Bogota(73)
Probabilidad atenciéon ambulatoria/domiciliaria 86,32 Complemento
Probabilidad de hospitalizacién con ingreso a UCI 36,04 SDS Bogota(73)
Probabilidad de hospitalizacién en sala general 63,96 Complemento
Probabilidad de atencion con VM entre los que van a UCI 23,80 SDS Bogota(73)
L |



Parametro Frecuencia Referencia
(%)

Probabilidad de atencidn sin ventilacién de los ingresan a Complemento
UCI 76,20

Fuente: Elaboracion propia.

*Complemento Hace referencia al complemento probabilistico: cuando en un arbol de decision se
conoce la probabilidad de un evento, la del evento contrario puede obtenerse por
complementariedad, dado que la suma de todas las opciones posibles debe ser igual al 100%.

Otros parametros relacionados con infecciones por VSR, son los relacionados con
la duracion de las estancias hospitalarias, en donde se utilizaron datos del
estudio de Rodriguez-Martinez y col. 2020 (74), una evaluacion econdmica
donde se analizan los costos médicos directos asociados a hospitalizaciones por
bronquiolitis relacionada con el VSR en Colombia. Se trata de un estudio
retrospectivo que incluyé a nifios menores de dos afios hospitalizados por
bronquiolitis en un hospital pediatrico de alta complejidad durante el periodo
2016-2017. En este sentido, se considerd para nifios nacidos a término una
estancia en hospitalizacion en sala general de 4,4 dias, en UCI sin ventilacidon
mecanica de 9 dias y en UCI con ventilacion mecanica de 10,2 dias.

Para la estancia hospitalaria en sala general en nifios prematuros y con
comorbilidades, se us6 la RSL de Almeida y col. 2024 (75), la cual realiza un
analisis de brechas de evidencia sobre la carga del VSR en nifios menores de 2
anos en regiones del mundo poco estudiadas entre 2012 y 2022, con el objetivo
principal de identificar dreas geograficas y poblaciones donde los datos sobre la
incidencia, morbilidad, mortalidad y hospitalizacién por VSR son limitados o
inexistentes. En este sentido, se considerd una estancia hospitalaria en sala
general para estas poblaciones de 8,2 dias; para la estancia en UCI sin
ventilacion y con ventilacion mecanica se asumidé una duracion de estancia
hospitalaria superior al 50% del tiempo reportado para un nifio nacido a término;
por lo tanto, esta fue asumida de 13,5 dias y 15,3 dias, respectivamente.

3.3.2.3 Secuelas por VSR

Con relacién a las secuelas, se considerd la sibilancia recurrente posterior a la
infecciéon por VSR, para lo cual se utilizaron parametros iguales para las tres
poblaciones de interés (Tabla 22), considerando el estudio de Petrarca y Col
2022 (76), el cual investig6 si los distintos fenotipos clinicos de la bronquiolitis
pueden influir en la aparicién de secuelas respiratorias a largo plazo, como
sibilancias recurrentes o asma. Para ello, los autores utilizaron un analisis de



clases latentes en una cohorte de nifios hospitalizados por bronquiolitis, con el
objetivo de identificar subgrupos clinicamente diferenciados segun sus
caracteristicas al ingreso. En este sentido, se consideré que la probabilidad de
desarrollas  sibilancias luego de infecciones por VSR disminuye
proporcionalmente con el tiempo, mientras que la frecuencia es del 48,1%
durante el primer afio luego de la infeccidon por VSR, esta disminuye a 29,1%
entre el tercer y cuarto ano luego de la infeccién.

Tabla 22. Parametros relacionados con las secuelas por infecciones por

VSR
Parametro Frecuencia Referencia
(%)
Probabilidad de desarrollar sibilancias en el primer afio Petrarca y col
después de infeccion por VSR 48,1 2022 (76)
Probabilidad de desarrollar sibilancias entre 1 y 2 afios Petrarca y col
después de infeccion por VSR 40,8 2022 (76)
Probabilidad de desarrollar sibilancias entre 2 y 3 afios Petrarca y col
después de infeccion por VSR 33,3 2022. (76)
Probabilidad de desarrollar sibilancias entre 3 y 4 afos Petrarca y col
después de infeccion por VSR 29,1 2022 (76)

Fuente: Elaboracion propia.

Para la probabilidad de morir por causa de una secuela luego de una infeccion
por VSR, se considerd la probabilidad de morir por asma en nifos menores de 5
anos, la cual fue reportada por Pitchon y col. 2020 (77), el cual fue un estudio
gue analizé la mortalidad por asma en nifios y adolescentes en Brasil durante un
periodo de 20 afos (1996-2015). En este sentido, la probabilidad de morir por
asma fue de 0,9474 por cada 100.000 habitantes. Esta probabilidad fue usada
para todas las tres poblaciones de interés y se asumié constante para el primer,
segundo, tercer y cuarto afo después de la infeccion por VSR.

3.3.2.4 Efectividad y seguridad de las intervenciones

En la Tabla 23 se muestran los parametros de efectividad y seguridad del
Nirsevimab. Para determinar la cobertura de vacunacién y duraciéon de la
inmunidad se utilizaron datos del estudio de Guinazu y col. 2024 (78), una
evaluacion econdmica sobre diferentes estrategias de prevencion del VSR en
lactantes en Argentina. Para la efectividad de la intervencion se asumid la
reportada por el SDS de Bogotad 2025 (73), para la probabilidad de evento



Salud

adverso grave, se utilizé el estudio de Hammitt y col. 2022 (79), el cual es un
ECA que evalud la eficacia y seguridad de Nirsevimab para la prevencion del VSR
en lactantes sanos nacidos a término o prematuros tardios. El estudio fue
aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo, con participacién de
multiples centros internacionales. Para los odds ratio para reduccién de
infecciones, hospitalizacion e ingresos a UCI se usé el estudio de Sun y col. 2023
(80), el cual es una RSL con metaandlisis en red que evalud la eficacia y
seguridad de diferentes anticuerpos monoclonales para la prevencién del VSR
en lactantes y nifios, incluyeron 21 ECA que compararon diversas intervenciones
preventivas, incluida el Nirsevimab, frente a placebo o entre ellas.

Tabla 23. Parametros de efectividad y seguridad del Nirsevimab

Parametro Estimacion Referencia
Cobertura de la vacunacion 80,9% Guifazu y col 2024(78)
Efectividad de la intervencion 76,4% SDS Bogota 2025 (73)
Duracién de inmunidad 5 meses Guifiazu y col 2024 (78)
Probabilidad de evento adverso grave
(hipersensibilidad, incluyendo 6,8% Hammitt y col 2022 (79)
anafilaxis)
Reduccidn de infecciones por VSR (1c 9535'8,’52_0,37) Sun y col 2023 (80)
Reduccién de hospitalizaciones por VSR OR:0,25 Sun y col 2023 (80)
(IC 95%, 0,13-0,47)
OR:0,04

Reduccién de ingresos a UCI por VSR Sun y col 2023(80)

(IC 95%, 0,0-0,81)

Fuente: Elaboracion propia.

En la Tabla 24 se presentan los parametros de efectividad y seguridad de la
vacuna materna RSVpreF. Para determinar la efectividad y duraciéon de la
inmunidad se utilizaron datos del estudio de Guifiazu y col. 2024 (78), el cual es
una evaluacidn econdmica sobre diferentes estrategias de prevencion del VSR
en lactantes en Argentina. Para la cobertura de la intervencion se considerd la
reportada por Baral y col, 2020 (81), los cuales analizaron el momento en que
las mujeres embarazadas asisten a consultas prenatales en paises de ingresos
bajos y medianos, con el objetivo de estimar la posible cobertura de vacunas
maternas, como las dirigidas contra el VSR. Para la probabilidad de evento
adverso grave, se utilizd el estudio de Alami y col. 2025 (82), donde evalud la
seguridad de las vacunas contra el VSR administradas durante el embarazo,
utilizando datos del sistema estadounidense de vigilancia de eventos adversos a




vacunas. Se tratdé de un estudio de farmacovigilancia en el mundo real, cuyo
objetivo fue identificar posibles sefiales de seguridad tras la vacunacion materna.
Para los odds ratio para reduccién de infecciones, hospitalizaciéon e ingresos a
UCI se transformaron los datos reportados en el estudio de Gebretekle y col.
2024 (83), en donde se evalud la costo-efectividad de dos estrategias de
prevencion del VSR en lactantes en Canada, utilizando un modelo econdmico
desde la perspectiva del sistema de salud canadiense, se compararon los costos
y beneficios en términos de hospitalizaciones evitadas, infecciones prevenidas y

calidad de vida ganada.

Salud

Tabla 24. Parametros de efectividad y seguridad de vacuna materna

RSVpreF
Parametro Estimacion Referencia
Cobertura de la vacunacion 70% Baral y col 2020 (81)
Efectividad de la intervencidn 69,4% Guinazu y col 2024(78)
Duracién de inmunidad 6 meses Guifazu y col 2024(78)
Probabilidad de evento adverso grave Alami y col 2025 (82)
(parto pretérmino) 12,8%
Reduccién de infecciones por VSR OR:0,47 Gebretekle y col 2024
(IC 95%, 0,31-0,71) (83)
Reduccién de hospitalizaciones por VSR OR:0,43 Gebretekle y col 2024
(IC 95%, 0,18-0,95) (83)
Reduccién de ingresos a UCI por VSR OR:0,43 Gebretekle y col 2024
(IC 95%, 0,18-0,95) (83)

Fuente: Elaboracion propia.

3.3.3 Desarrollo de la herramienta computacional.

Riesgo relativo de las probabilidades de transicion en el arbol de

decision

Para obtener las probabilidades de para los nodos de atencién ambulatoria,
hospitalizacién, Unidad de Cuidado Intensivo con y sin Ventilacién Mecanica; se
multiplicd la probabilidad basal por el Riesgo Relativo reportado para cada

intervencion, como se ilustra en la Ecuacién 2.

pi =p; *RR; (2)

Donde,




p; = Probabilidad en intervencion i
p; = Probabilidad basal

RR; = Riesgo relativo para la probabilidad en la intervencion i

De esta manera se obtuvieron las probabilidades diferenciadas por intervencion
para cada nodo del arbol de decisién. Las probabilidades no reportadas
explicitamente corresponden a probabilidades complemento para cada uno de
los nodos del arbol de decision (1 —p;).

De tasas a porcentajes

Las probabilidades de muerte tanto, en la fase aguda de la enfermedad, como
en el analisis de las secuelas, se obtuvieron de la transformacién de las tasas
reportadas en las publicaciones seleccionadas a través de la aplicacién de la
Ecuacién 3.

p=1— et (3)

Donde,

p = Probabilidad

A =Tasa a convertir

At = Horizonte temporal de analisis

Probabilidades en el caso base

Con relacion a las probabilidades de transicidon en el caso base, tanto para el
arbol de decision como para el modelo de Markov, no se aplicaron
transformaciones, dado que los estudios de los cuales se obtuvieron dichas
probabilidades se alinean con los horizontes temporales definidos para este
estudio.

Es decir, para el desarrollo de secuelas en cada afio del modelamiento mediante
la cadena de Markov, se utilizaron reportes de probabilidades anuales
provenientes de estudios que realizaron este tipo de seguimiento.

Finalmente, en cuanto a las probabilidades del arbol de decisién, dada la

naturaleza aguda de los eventos, se emplearon directamente las probabilidades
reportadas en los estudios identificados.




Modelo computacional

De acuerdo con el modelo hibrido descrito anteriormente y los parametros
asociados en términos de costos y utilidades, se desarrollé una herramienta
computacional en Python que integra tanto la informacién de costos como los
respectivos desenlaces en el andlisis.

La herramienta cuenta con dos bloques principales, cada uno correspondiente a
la etapa del modelo y a la historia natural de la condicion de salud evaluada: el
arbol de decisidn (fase aguda de la enfermedad) y el modelo de Markov (para el
analisis de secuelas a largo plazo).

En relacidén con los eventos adversos, como se muestra en la




Tabla 29, estos se incorporan en el modelo para cada intervencién como primer
nodo de cambio (evento en salud), y se incluye el costo de su tratamiento en
cada caso. Para el ingreso de parametros al modelo, se emplean hojas de calculo
en Excel estructuradas.

La herramienta permite calcular la costo-efectividad para el caso base de cada
poblacion de interés, de acuerdo con la PICO establecida: nifios sanos nacidos a
término, poblacidén pretérmino y poblacidon con comorbilidades.

Asimismo, posibilita realizar analisis de sensibilidad univariados deterministicos
y probabilisticos. Para el Andlisis de Sensibilidad Deterministico (ASD), se
utilizaron como valores maximo y minimo los obtenidos mediante la metodologia
de costeo presentada en la seccidn 3.3.7. En cuanto a los parametros de
utilidades y probabilidades, se aplicd una variacién del 10 % por encima y por
debajo del valor medio.

Para el Analisis de Sensibilidad Probabilistico (ASP), se realiz6 una simulacién de
Monte Carlo con 10.000 iteraciones, empleando distribuciones Beta tanto para
las probabilidades de transicion como para las utilidades, con el fin de garantizar
gue los valores estimados se mantengan dentro del rango de 0 a 1. En relacién
con los costos, se utilizd una distribucion Gamma, lo que evita obtener valores
negativos.

La herramienta también permite calcular la RICE para cada intervencién al
compararlas con el estdndar de atencidn actual, asi como generar graficos de
dispersion, curvas de aceptabilidad y graficos de tornado para los respectivos
analisis de sensibilidad.

Finalmente, los parametros ingresados al modelo se sintetizan en la seccidn

3.3.2 (probabilidades), 3.3.6 (utilidades) y 3.3.7 (costos) para cada nodo y
estado, tanto en el arbol de decisién como en el modelo de Markov.

3.3.4 Validacion del modelo.

Para la validacién del modelo, se realizaron analisis de sensibilidad
probabilisticos y deterministicos, tal como se describe en la seccién anterior.




Ademas, se efectud una validacion interna con expertos clinicos (véase Anexo
4), tanto del modelamiento de la enfermedad como de los resultados obtenidos.

3.3.5 Calculo de las simulaciones y ajustes.

Se ejecutd el modelo para el caso base a partir del ingreso de los parametros
descritos anteriormente, obteniendo los valores de costos y efectividad para
cada una de las intervenciones de interés.

En cuanto a la estrategia combinada, la poblacién objetivo correspondié a las
madres registradas en los nacimientos reportados por las estadisticas vitales del
DANE para el afio 2024, que fue de 453.901 (68). Para esta poblacién se asumid
una cobertura de vacunacién del 70 %.

El 30 % de los niflos nacidos de madres que no lograron cobertura por diferentes
motivos recibe en su totalidad la intervencidn con el anticuerpo monoclonal
Nirsevimab.

El subgrupo de nifios nacidos de madres vacunadas antes de los 15 dias
necesarios para desarrollar anticuerpos y transmitirlos al feto forma parte de un
escenario de analisis adicional (tanto para la vacunacién en las semanas 28 a 36
como en las semanas 32 a 36).

3.3.6 Valoracion de los desenlaces (AVAC y AVAD).

De acuerdo con las recomendaciones del Manual para la elaboracion de
evaluaciones econémicas en salud del IETS (84), el desenlace principal son los
Afos de Vida Ajustados por Calidad (AVAC), que corresponden al tiempo vivido
en un determinado estado de salud ponderado segun la calidad de vida asociada.
Para la estimacién de la carga de la enfermedad, se utiliz6 como desenlace
principal los AVAD. Esta medida permite medir pérdidas de salud en la poblacion
por discapacidad asociada a la infeccidn por Virus Sincitial Respiratorio.

3.3.6.1 Revision de literatura de los desenlaces en salud

Se realizd una busqueda de las ponderaciones de utilidad de cada uno de los
estados de salud en las bases de datos Center for the Evaluation of Value and
Risk in Health (CEA Registry) y busqueda libre con las palabras claves como:
‘syncytial virus’ and ‘respiratory syncytial virus’. Adicionalmente, se realizdé una




revision de las ponderaciones de utilidad usadas en las evaluaciones econémicas
identificadas en la revision de la literatura previamente descrita. Se hizo una
revision detallada para determinar las fuentes primarias de las valoraciones de
los estados de salud (84-87). Para los ponderadores de discapacidad se realizd
la busqueda en el Institute of Health Metrics and Evaluation (IHME), donde se
realiza la estimacién de los pesos de discapacidad para diversas condiciones de
salud. Del Global Burden of Disease (GBD) para el afio 2023 (88) se usaron los
pesos de discapacidad de infeccion respiratoria baja moderada homologable para
los eventos de atencién ambulatoria y hospitalizacién en sala general. Se
consideraron pesos de discapacidad de infeccidon respiratoria baja severa
homologable a hospitalizacién en UCI (con y sin ventilacion mecdanica). En el
caso de la secuela (asma), se tomé el peso de la condicién de asma controlada.

3.3.6.2 Calculo y transformacidén de los desenlaces en salud

En la Tabla 25 se muestran las ponderaciones de utilidades usadas para cada
evento de salud que se tiene en cuenta dentro del modelo. Estos valores
corresponden a valores anuales. Se asumidé como 0,953 la utilidad para aquellos
individuos nacidos a término, sanos que no presentan la infeccion por VSR, en
vista de que esta informacidén no esta disponible en la evidencia cientifica, se
utilizaron valores de referencia para la poblacién general colombiana de acuerdo
con las recomendaciones del Manual para la elaboracién de evaluaciones
econdmicas en salud del IETS (84). Por otro lado, se consider6 una utilidad de
0,89 para los individuos nacidos pretérmino, ya sea que presenten o no alguna
comorbilidad, segun lo reportado previamente por Greenough (86).

A su vez, los valores de los pesos de discapacidad obtenidos para cada estado
salud se presentan en la Tabla 26.

Tabla 25. Secuelas, descripcion del estado de salud y peso de
discapacidad asociado a infeccion por Virus Sincitial Respiratorio

Nombre de la Nombre del Descripcion del estado Peso de
secuela estado de salud de salud discapacidad
Infeccidn Atencién Tiene fiebre y dolor, y se 0,0505

respiratoria baja ambulatoria y siente débil, lo que le (0,032-
moderada Hospitalizacién en | causa algunas dificultades 0,074)
sala general
L |



para realizar las
actividades cotidianas.

Infeccién Hospitalizacion en Tiene fiebre alta y dolor, | 0,133 (0,088-
respiratoria baja UCI (con y sin y se siente muy débil, lo 0,189)
severa ventilacion que le causa grandes
mecanica) dificultades para realizar
las actividades cotidianas.
Asma controlada Recuperado con Tiene sibilancias y tos 0,014 (0,007-
secuelas (asma) una vez al mes, lo que no 0,026)

le causa dificultades para
realizar sus actividades
diarias.
Fuente: Global Burden of Disease Study 2023 (GBD 2023) Reference Disability Weights Table (88).

Tabla 26. Ponderaciones de utilidad

Evento Valor del caso base Fuente

Individuos Nacidos a término, sanos

Atencién Ambulatoria 0,79 Roy (85)
Hospitalizacion sala general 0,54 Greenough et al. (86)
Hospitalizaciéon UCI sin VM 0,38 Roy (85)
Hospitalizacion UCI con VM 0,33 Roy (85)

Recuperado sin secuelas 0,83 Greenough et al. (86)
Recuperado con secuelas 0,74 Chiou et al. (87)
Muerte 0 Manual IETS (84)

Individuos nacidos pretérmino con o sin comorbilidad

Atencién Ambulatoria 0,68 Roy (85)
Hospitalizacion sala general 0,43 Greenough et al. (86)
Hospitalizacién UCI sin VM 0,27 Roy (85)
Hospitalizacion UCI con VM 0,22 Roy (85)

Recuperado sin secuelas 0,72 Greenough et al. (86)
Recuperado con secuelas 0,63 Chiou et al. (87)
Muerte 0 Manual IETS (84)
L |



Fuente: Elaboraciéon propia, IETS.

3.3.7 Identificacién, medicidén y valoracion de los costos

Con el fin de determinar el costo de las alternativas de evaluacion y los eventos
en salud asociados, se llevd a cabo un proceso de identificaciéon, medicién vy
valoracion de los recursos a partir de una revisién de guias, protocolos de
atencioén, articulos de referencia y consulta a expertos clinicos (véase Anexo 4).

Ahora bien, para el calculo unitario de los costos de la vacuna materna RSVpreF,
se usaron las bases de datos del Fondo Rotatorio de la OPS y las vacunas
precalificadas de la OMS (89). Para el calculo unitario de los costos del anticuerpo
monoclonal de accidon prolongada Nirsevimab, se utilizd la metodologia de
referenciacion internacional de precios de medicamentos establecida por
Minsalud (90). Y para el anticuerpo monoclonal Palivizumab, al ser una
tecnologia incluida en el tratamiento actual para la infeccion por el VSR, se
consultd el precio en el Sistema de Informacion de Precios de Medicamentos
(SISMED) (91).

La estimacidn de costos de eventos en salud se realizd a través de la
construccién del caso-tipo donde los costos unitarios de los procedimientos vy
medicamentos se calcularon a partir de la base de datos del estudio de
Suficiencia de la UPC (Unidad de Pago por Capitaciéon) 2023 y SISMED,
respectivamente. Los valores se actualizaron seglin el cambio en el IPC (indice
de Precios al Consumidor) al afio 2024, esto significa que todos los costos estan
expresados a precios del 2024. El detalle de las tecnologias incluidas en el caso
tipo se encuentran en el Anexo externo 1 Informe de costos.

3.3.7.1 Costos de los recursos asociados a las tecnologias de evaluacion

En la Tabla 27 se presentan los costos unitarios de la vacuna materna RSVpreF
obtenidos del Fondo Rotatorio para 2025 que corresponden a USD $49,
convertidos a pesos colombianos con base en el promedio de la Tasa
Representativa del Mercado (TRM) publicada por el Banco de la Republica
(BanRep) para el periodo de noviembre 2024 a octubre de 2025 correspondiente
a $4.154,29. Los costos unitarios del anticuerpo monoclonal Nirsevimab fueron
obtenidos bajo la metodologia de referenciacién internacional. Y los costos
unitarios del anticuerpo monoclonal Palivizumab fueron obtenidos de la base de
datos del SISMED. Por otra parte, se incluyé el costo asociado a la administracion



de la vacuna, también conocido como delivery cost, estimado a partir de la base
de datos del estudio de Suficiencia de la UPC.

En la Tabla 27 se presentan los costos de cada estrategia de intervencion.

Tabla 27. Costos de las tecnologias de evaluacion

Intervencion - Vacuna materna

Costo total
inferior

Costo total
medio

Costo total
superior

RSVpreF (Abrysvo) - Aplicacion de 120
mcg de la solucién inyectable de liberacién
convencional aplicado a la materna en dosis
Unica.

$203.506

$203.506

$203.506

Nirsevimab (Beyfortus) - Aplicacion de
100 mg de la solucidon inyectable de
liberacién convencional aplicado al recién
nacido o lactante en dosis Unica.

$1.969.630

$1.969.630

$1.969.630

Palivizumab - Aplicacién de 15 mg/kg
(asumiendo 7,3 kg promedio) de la solucién
inyectable de liberacion convencional
aplicado al recién nacido o lactante con
comorbilidades en 5 dosis.

$15.407.864

$16.548.903

$16.958.368

Fuente: Elaboracion propia con base en los datos de la OPS (89), en los resultados obtenidos de
la referenciacién internacional (90) y en los datos de SISMED (91).




3.3.7.2 Costos de los recursos asociados a los eventos en salud

Se consideran como eventos en salud en la presente evaluacion econémica, los
eventos agudos ocasionados por la infeccidn por el Virus Sincitial Respiratorio
(VSR), asi como la secuela de asma que dicha infeccién puede generar en un
infante de 1 a 5 afios. Para la estimacién del costo de atencion de estos eventos
en salud, se empled la técnica de microcosteo mediante la construccion de un
caso tipo, en el cual se describié de manera explicita el manejo clinico habitual
gue recibe el recién nacido o lactante en cada escenario de atencion (ver Anexo
externo 4. Informe de costos).

La identificacidon y seleccion de los recursos sanitarios incluidos en el cdlculo de
los costos se realizd haciendo explicita la metodologia de selecciéon de las
tecnologias en salud, y fue sustentada a partir de la revisidon de guias de practica
clinica, rutas y protocolos de atencién de uso nacional, asi como mediante la
discusion y validacion con expertos clinicos (véase Anexo 4), de acuerdo con lo
recomendado por el Manual Metodoldgico del IETS (84). Se consideraron las
consultas, la hospitalizacion, las pruebas diagndsticas, los procedimientos vy
otros servicios de apoyo, junto con las frecuencias de uso y duracion de cada
uno de los recursos empleados en el manejo de los eventos en salud.

La medicion del consumo de recursos se realizé especificando la cantidad total
requerida de cada tecnologia, expresada en términos de dosis, nUmero de
unidades y duracidn del tratamiento, teniendo en cuenta el horizonte temporal
y la estructura del modelo econémico. Finalmente, los costos fueron estimados
de manera diferenciada para cada uno de los nodos de atencion definidos en el
modelo (Figura 1) y para las tres poblaciones objeto de estudio (Tabla 1), con
el fin de reflejar de manera adecuada las diferencias en el patréon de uso de
recursos y en los costos asociados a cada escenario de atencion.

Tabla 28. Costos totales de los eventos en salud por nodos y
poblaciones

Poblacion de
Nodo recién nacido o | Temporalidad Cci):::rii:g:al Co:::g dti?)tal C::t(;:?:fl
lactante s
Poblacion a
AR termino o Por evento $182.388| $248.297|  $301.300
ambulatoria pretérmino que
presenta
]




Salud

Poblacion de
Nodo recién nacido o | Temporalidad
lactante

sintomas
respiratorios
asociados al VSR

A término sin
comorbilidades

Costo total | Costo total | Costo total
inferior medio superior

Por evento $599.567 | $1.026.551 $1.217.586

Hospitalizacion | Pretérmino sin

en Sala General | comorbilidades Por evento $1.453.670| $2.423.615 $2.894.798

Con

comorbilidades Por evento $1.454.611| $2.424.588 $2.895.844

A término sin

comorbilidades Por evento $7.505.990($12.033.196 | $15.000.971

Hospitalizacion
en UCI sin Pretérmino sin
ventilacion comorbilidades
mecanica

Por evento $11.944.096 | $19.059.441 | $23.739.066

Con

comorbilidades Por evento $11.946.235|$19.062.284 | $23.742.569

A término sin

comorbilidades Por evento $14.318.267|$19.925.570 | $24.323.079

Hospitalizacion
en UCI con Pretérmino sin
ventilacion comorbilidades
mecanica

Por evento $20.654.709 | $29.033.842 | $35.367.148

Con
comorbilidades

Poblacion a
término o
pretérmino que
Secuela - Asma | sobrevive a la Anual $321.055 $393.427 $459.465
infeccion por VSR
y presenta la
secuela

Fuente: Elaboracién propia con datos de suficiencia y SISMED.

Por evento $21.642.340|$30.112.763| $36.760.404

Adicionalmente, se analizé el costo que tendria para el sistema de salud, la
internacion en cuidados intensivos neonatales debido al parto pretérmino como
evento adverso de la aplicacién de la vacuna materna RSVpreF. Este costo se
reporta, pero no se tiene en cuenta en el modelo debido a que no se encontré
que tuviera evidencia estadisticamente significativa para inferir que la vacuna
tiene incidencia directa en el parto pretérmino de las maternas (92). Y como
evento adverso leve de la aplicacion del anticuerpo monoclonal Nirsevimab, las
reacciones de hipersensibilidad y como evento adverso grave, la anafilaxis (ver




Tabla 29).




Tabla 29. Costos totales de los eventos adversos de las intervenciones

o . Costo total | Costo total | Costo total
Intervencion Evento adverso Temporalidad inferior 10 superior
Vacuna materna Parto prematuro Por evento $9.945.745 | $13.668.388 |  $16.134.465

RSVpreF
. Reacciones de Por evento $32 $39 $52
Anticuerpo hipersensibilidad
monoclonal:
Nirsevimab Anafilaxis Por evento $336 $438 $684

Fuente: Elaboracion propia con datos de suficiencia y SISMED.




3.4 Resultados

3.4.1 Carga de la enfermedad

La estimacion de carga se realizd para 2014-2024 (segun lo definido con el
ministerio), en menores de 5 afios, con un enfoque retrospectivo sustentado en:
SIVIGILA 995 para morbilidad por IRA (CIE-10 ]J00-]J22) y EEVV-DANE para
mortalidad. La atribucion a VSR se implementd mediante fracciones etioldgicas
(tratadas probabilisticamente con distribuciones beta y propagacion por
simulacion), y el célculo de carga no fatal utilizé pardametros del GBD 2019 para
severidad, duraciéon y pesos de discapacidad (DW), permitiendo cuantificar YLD
y AVAD/DALY con intervalos de incertidumbre. Esto estd documentado en el
Anexo externo 2 Carga de la enfermedad, en los cuadernos de Jupyter.: el
calculo de YLD se estructura a partir de DW/severidades/duraciones y se
consolida en un factor operativo (“Factor YLD"), con resultados agregados de
YLD para 2014-2024; y la carga por mortalidad (YLL) acumulada y su
incertidumbre también se reportan explicitamente.

A continuacién, se explican las fuentes que no se utilizaron y las razones para
esto:

e RIPS/egresos individuales: en este estudio no se trabajé con RIPS porque
para el objetivo de estimar carga de enfermedad por VRS a escala
poblacional, el uso de SIVIGILA (evento 995, IRA) ofrece ventajas
metodoldgicas frente a RIPS: (i) permite trabajar con un sistema de
vigilancia estandarizado y disefiado para seguimiento de eventos en salud
publica, con definiciones operativas y reglas de notificacidn relativamente
homogéneas en el tiempo; (ii) facilita la construccion de series anuales y
comparaciones territoriales sin depender de la fragmentacién de
aseguradores y prestadores ni de cambios administrativos que afectan la
completitud y continuidad de RIPS; (iii) reduce el riesgo de duplicacidon
por multiples atenciones del mismo episodio (comin en fuentes de
facturacién/servicios), al operar sobre conteos consolidados del evento; y
(iv) es mas consistente para estimaciones nacionales y departamentales
cuando el interés es la ocurrencia de IRA como base para atribucion
etioldgica a VRS, mas que la reconstruccion de trayectorias individuales
de uso de servicios. Por estas razones, la estimacion se basé en SIVIGILA
y no se realizd identificacion individual de casos ambulatorios u
hospitalarios desde RIPS.



e Resultados de laboratorio (RT-PCR/positividad): no se incorpord porque
no se contd con resultados viroldgicos individuales o consolidados que
permitieran calibracion/triangulacion directa. El INS indicé rutas de
consulta publica centradas en conteos agregados/microdatos basicos
(SIVIGILA/tableros), pero sin acceso a consolidaciones viroldgicas
comparables; adicionalmente, aunque se revisaron repositorios publicos
del IETS y se contrastd con informes disponibles, estos no aportaron una
serie viroldgica semanal/edad-territorio integrable para ajustar Ia
atribucion.

e Base SIVIGILA 345 (ESI-IRAG centinela): no se trabajo con la base 345
porque, tras su revisidon, se evidencié que corresponde a un sistema
centinela que reporta Unicamente eventos de Enfermedad Similar a
Influenza (ESI) e Infeccion Respiratoria Aguda Grave (IRAG) en un
conjunto limitado de unidades/UPGD centinela. En el contexto de este
estudio, cuyo propdsito fue aproximar la carga de enfermedad (morbilidad
total por IRA atribuible y carga total YLD/YLL/DALY) con representatividad
departamental y nacional, la base 345 no es suficiente como numerador
de carga: su cobertura esta restringida a establecimientos seleccionados
y a eventos con definicion clinica/sindromica especifica (ESI/IRAG), por lo
que su uso directo para cuantificar carga general puede introducir sesgo
de seleccién y sesgo de representatividad (la estimacién quedaria
condicionada a la captura de casos graves/sindrémicos en sitios centinela
y no al universo de IRA atendida/reportada). Por ello, se utilizé la base
995 como fuente de conteo poblacional de IRA y la 345 no se empled para
la estimacién de carga.

No se aplicaron factores externos de correccidon por subregistro ni para la
morbilidad ni para la mortalidad. Lo que se aplicé fue la atribucion etioldgica.

e Un factor de correccion por subregistro busca ajustar cobertura/captura
del sistema. Su uso considero que exige evidencia especifica y estable
sobre subcaptura por afo, territorio y tipo de evento, y no tenemos esa
informacion.

e La atribucién etioldgica estima qué fraccidon de eventos observados (IRA
total o muertes compatibles) es atribuible a un agente (VSR).
Operativamente, se calcula como: total observado x fraccion etioldgica,
incorporando la incertidumbre de la fraccidn.

Con las fuentes disponibles (995 y EEVV), era metodoldgicamente consistente
estimar cuanto de IRA/mortalidad observada se asocia a VSR usando fracciones
etioldgicas probabilisticas (Beta + simulacion). En morbilidad, el calculo se



implementa explicitamente como casos_VSR = tot_IRA * p_VSR y p_VSR se
parametriza con Beta por grupo etario; en mortalidad, la fraccién etiolégica por
edad también se define con Beta. En contraste, introducir un factor de correccion
sin una estimacién empirica propia y especifica puede generar inflacion no
controlada (aplicada homogéneamente pese a variaciones
territoriales/temporales), confundir subregistro con etiologia (inflar eventos no
atribuibles a VSR) y producir resultados menos trazables que los derivados de
fracciones etioldgicas con incertidumbre cuantificada.

El Anexo externo 2 Carga de la enfermedad, sustenta el método aplicado y los
parametros: los cuadernos de Jupyter, mas los archivos de Excel, constituyen el
sustento metodoldgico: (A) morbilidad-YLD, (B) mortalidad-YLL, (C) integracién
AVAD/DALY, ademas de las tablas de parametros (fracciones etioldgicas Beta,
DW/duraciones GBD 2019, y configuracion de simulacién) documentadas en los
diferentes codigos.

3.4.1.1 Descripcion epidemioldgica

Estimaciones de frecuencia e incidencia de enfermedad por VSR

A partir de los reportes colectivos del evento 995 obtenidos del SIVIGILA (93),
gue consolida todos los casos de infeccion respiratoria aguda (IRA) atendidos en
consulta externa, urgencias, hospitalizacion general, unidad de cuidados
intensivos y las defunciones asociadas, codificados con CIE-10 entre JO0 y J22
(infecciones agudas de las vias respiratorias superiores e infecciones agudas de
las vias respiratorias inferiores), se estimé el nUmero de episodios de IRA en
menores de cinco afos por semana epidemioldgica para el periodo 2014-2024.

La Figura 7 muestra que, en los afnos prepandémicos (2014-2019), las curvas
de IRA presentan un patron estacional similar: un ascenso progresivo desde las
primeras semanas del afio, con picos pronunciados entre las semanas 18 y 22,
seguidos de un descenso parcial y una meseta elevada hasta finales de afio. En
2020 se observa una ruptura clara de este patrén: después de la semana 12-13
la frecuencia semanal cae de forma abrupta y se mantiene en niveles mucho
mas bajos que en el resto de los afios, lo que coincide temporalmente con la
implementacion de las medidas de mitigacion frente a COVID-19. En 2021 la
curva es atipica, con niveles bajos en el primer semestre y un aumento
progresivo en el segundo, alcanzando un maximo tardio alrededor de las



semanas 35-40. A partir de 2022 las curvas recuperan un comportamiento mas
similar al prepandémico, con voliumenes incluso superiores en varias semanas
intermedias, lo que sugiere un rebote en la circulacion de virus respiratorios tras
el levantamiento de las medidas no farmacoldgicas.

En conjunto, la figura documenta una alta carga de IRA en menores de cinco
afios con marcada estacionalidad, fuertemente modificada por la pandemia en
2020-2021 y posteriormente restablecida en la etapa pospandémica.

Figura 7. Frecuencia de IRA en menores de 5 aiios por aino y semana
epidemiolégica

Total de IRA por semana y afno
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Fuente: Elaborado a partir de los registros de notificacion SIVIGILA - 995 (94).

En esta etapa del analisis se estimé la proporcidn de episodios de IRA atribuibles
al virus sincitial respiratorio (VRS). Se partié de una tabla con el niumero total
de casos de IRA en dos grupos etarios (<1 afio y 1-4 afios) por afio entre 2014
y 2024. Sobre esta tabla se incorporaron las fracciones etioldgicas reportadas
por la revisidon sistematica y metaanalisis de Ciapponi et al. (2024) para
Latinoamérica (95), que estiman una prevalencia de VRS del 57,6% (IC95%:
38,7-74,5) en menores de un afo y del 30,1% (IC95%: 18,7-46,5) en nifios de
1 a 4 afos, que contd, entre todos los estudios analizados, con datos de 20



estudios colombianos. A partir de la media y el intervalo de confianza de cada
proporcion se ajustaron distribuciones Beta (a, B) (96) adecuadas para variables
continuas en el rango 0-1, lo que permite representar explicitamente la
incertidumbre asociada a la fraccion de casos atribuibles a VRS.

Como primer paso descriptivo, antes del analisis probabilistico completo, se
utilizaron las proporciones medias de VRS para calcular el nimero esperado de
episodios de IRA secundarios a este virus en cada afno y grupo etario. Para ello,
el total anual de IRA en menores de 1 afio y en nifos de 1-4 afios se multiplicd
por las fracciones medias correspondientes, obteniéndose los casos de VRS
estimados en cada estrato. La suma de ambos grupos proporciond el total anual
de episodios de IRA atribuibles a VRS en menores de cinco afos; en
consecuencia, a nivel nacional, la atribucion global en <5 anos se interpreta
como un promedio ponderado por el volumen anual de IRA en cada grupo etario.

Para menores de un afo se estim6 una distribucién Beta (a = 16,29; B = 11,99),
centrada en una media cercana a 0,576 (57,6%), con una dispersién compatible
con el IC95% reportado por Ciapponi et al. (38,7-74,5%). Para el grupo de 1 a
4 afos, la distribucion Beta (a = 12,29; B =~ 28,54) se centra en una media de
0,301 (30,1%), con mayor concentracion de masa hacia valores bajos,
reflejando que la proporcién de IRA atribuible a VRS en este grupo es menor.
Con el modelo probabilistico (Monte Carlo), los resultados nacionales finales
mantuvieron esta atribucidon por grupo etario (medianas 0,577 en <1 afio y
0,299 en 1-4 anos), y al integrar ambos grupos se estimoé para el periodo 2014-
2024 una proporcién total en menores de 5 afios de 0,377 (Intervalo de
incertidumbre (UI)95%: 0,273-0,495), con variaciones anuales leves (medianas
~0,366-0,381) atribuibles a cambios en la distribucién anual de casos entre <1
y 1-4 afos.

En términos interpretativos, esto significa que, bajo el enfoque etioldgico
aplicado, aproximadamente 38 de cada 100 episodios de IRA estimados en
menores de 5 afios durante 2014-2024 serian atribuibles a VRS (rango plausible
27-49 por cada 100), con una atribucién mayor en lactantes que en nifios de 1-
4 ahos: en menores de 1 afio, la mediana fue 0,577 (UI95%: 0,393-0,751), es
decir, cerca de 58 de cada 100 episodios de IRA atribuibles a VRS (rango 39-75
por cada 100); mientras que en nifios de 1 a 4 afos la mediana fue 0,299
(UI95%: 0,173-0,445), equivalente a aproximadamente 30 de cada 100
episodios atribuibles (rango 17-45 por cada 100).



La frecuencia estimada de los casos estimados de IRA atribuibles al VRS mostré
una frecuencia elevada y sostenida en ambos grupos etarios durante el periodo
2014-2024. En los menores de un afo, los valores oscilaron entre
aproximadamente 148.000 y 401.000 casos anuales, con un descenso marcado
en 2020 (148.095 casos) coincidiendo con la reduccién de la circulacion viral
durante la pandemia, seguido de una recuperacién progresiva en 2021-2023.
En los nifios de 1 a 4 afos, los casos atribuibles a VSR variaron entre 185.000 y
520.000 casos anuales, presentando el mismo patrén temporal: maximos entre
2017-2019, una caida abrupta en 2020 y un repunte posterior hacia valores
cercanos a los prepandémicos en 2022-2023. En conjunto, los casos anuales de
VRS en menores de cinco anos fluctuaron entre 333.000 y mas de 900.000 casos
anuales, reflejando una contribucion sustancial del VRS a la carga de IRA en la
poblacion infantil y una marcada sensibilidad a los cambios en la circulacidn viral
durante el periodo analizado.

En la Tabla 30 y la Figura 8 se sintetiza, para cada departamento y afio entre
2014 y 2024, el numero absoluto de casos estimados, la poblacion menor de
cinco anos en riesgo y la tasa por 100.000 habitantes. Esto permite distinguir
claramente entre carga absoluta (Casos) y carga relativa (Incidencia), de modo
que los departamentos mas poblados concentran el mayor volumen de casos,
mientras que las tasas ajustadas por poblacion revelan territorios donde el
impacto proporcional del VRS es mayor, aun cuando el nimero de casos sea
menor en términos absolutos.

A lo largo de la serie temporal, la tabla muestra variacién tanto entre
departamentos como entre afios, en linea con la dinamica conocida de la
circulacion de virus respiratorios. En los afios prepandémicos se observa una
carga relativamente elevada y sostenida, seguida de una caida marcada
alrededor de 2020-2021, coherente con la reduccién de transmisién respiratoria
asociada a las medidas frente a la COVID-19. En los afios posteriores se
identifica un repunte de las tasas de incidencia, con retornos a niveles
comparables o superiores a los previos a la pandemia.

En el agregado nacional se observa un patréon temporal claro: entre 2014-2019
los casos se mantienen en un rango alto (aprox. 730.756 a 906.852 casos/afno),
seguido de una caida marcada en 2020 (333.454) y 2021 (450.005), y luego un
rebote en 2022 (842.529) con descenso posterior en 2023 (756.786) y 2024



(679.255). Este comportamiento es coherente con una interrupcion fuerte del
evento respiratorio durante 2020-2021 y recuperacion posterior.

En términos territoriales hay alta heterogeneidad y una concentracién del
volumen de casos en los territorios con mayor poblacién infantil: el acumulado
2014-2024 es mayor en Bogotd D.C. (1.783.230) y Antioquia (921.604),
seguidos por Valle del Cauca (548.838), Bolivar (544.739) y Atlantico (436.037).
Cuando se mira la intensidad del riesgo (incidencia promedio ponderada 2014-
2024), destacan Bogotd D.C. (~34.436 por 100.000) y territorios con
poblaciones pequefas pero incidencias altas como San Andrés (~30.223 por
100.000), ademas de Bolivar (~28.220) y La Guajira (~26.602); esto sugiere
gue algunos lugares aportan poco al total de casos por tamafo poblacional, pero
muestran tasas consistentemente elevadas, Utiles para priorizacidn territorial y
lectura comparativa del comportamiento del VSR.




Tabla 30. Incidencia de VRS por departamento afos 2014 - 2024

Departamento 2015 2016 2017 2018 2019
P Casos Pob1 Inc2 Casos Pob1 Inc2 Casos Pob? Inc2 Casos Pob? Inc2 Casos Pob? Inc2

Amazonas 2.788 28.006,9 9.954 2.551 25.666,2 9.940 2.182 22.032,9 9.903 2.232 22.668,6 9.844 2.427  25.296,6 9.596
0 3 3 4 0

Antioquia 84.347 19.015,1 443.57 81.593 18.444,3 442.37 99.577 22.494,4 442.67 104.75 23.556,0 444.71 99.663 22.207,3 448.78

8 5 8 4 3 2 7 5 5 2 6

Arauca 4,973 20.434,7 24.336 4,775 19.625,2 24.330 4,760 19.394,8 24.545 4.632 18.510,6 25.025 5.618 22.293,5 25.198
4 2 5 1 0

San Andrés 1.848 38.693,0 4.777 1.968 41.244,0 4.772 2.065 43.285,1 4.771 1.902 39.843,5 4.774 1.773 36.466,1 4.861
7 1 4 1 4

Atlantico 34.670 16.730,3 207.23 37.636 18.239,5 206.34 48.015 23.257,9 206.44 53.161 25.596,5 207.68 45.411 21.884,4 207.50

7 0 1 5 1 6 1 7 9 2

Bogotd, D.C. 166.91 33.885,3 492.59 159.13 32.844,3 484.50 197.24 41.201,2 478.73 211.36 44.450,3 475.51 196.68 41.105,3 478.48

6 2 2 3 7 6 4 3 4 6 8 0 3 0 5

Bolivar 33.709 17.867,3 188.66 40.946 21.763,0 188.14 55.964 29.740,9 188.17 57.464 30.430,2 188.83 67.488 34.372,5 196.34

3 0 3 5 0 1 1 9 5 4

Boyaca 21.381 22.889,7 93.408 20.377 21.948,3 92.839 21.161 22.918,1 92.333 22.953 24.988,2 91.855 20.817 23.490,6 88.619
9 3 5 4 5

Caldas 12.758 20.203,4 63.149 12.331 19.685,5 62.639 12.519 20.062,9 62.398 12.619 20.220,0 62.408 11.935 19.755,6 60.412
7 1 9 8 6

Caqueta 7.709 17.553,5 43.915 7.611 17.588,0 43.272 6.728 15.789,3 42.613 7.948 18.956,1 41.926 7.821 18.777,6  41.650
4 2 3 2 7

Casanare 5.118 13.510,1 37.882 5.512 14.479,7 38.067 4.925 12.844,7 38.340 5.349 13.814,1 38.718 5.124 12.987,4 39.451
6 9 8 9 5

Cauca 18.308 15.407,8 118.82 16.964 14.328,0 118.39 16.403 13.877,0 118.20 17.571 14.863,2 118.21 19.310 15.351,5 125.78

9 3 0 8 1 4 8 5 4 6

Cesar 24.864 20.976,2 118.53 25.899 21.832,4 118.62 20.925 17.576,1 119.05 31.558 26.314,0 119.92 28.788 22.334,7 128.89

7 3 9 5 8 3 1 9 8 4

Chocd 4.605 7.464,78 61.687 4.271 6.908,63 61.818 4.248 6.870,26 61.829 4.179 6.768,59 61.737 5.153 7.990,02 64.487

Cundinamarca 26.633 14.543,6 183.12 30.406 16.117,0 188.65 33.922 17.364,1 195.35 35.894 17.655,0 203.30 38.786 18.219,8 212.88

0 8 1 7 0 6 0 7 4 0

Coérdoba 27.170 16.887,5 160.88 28.685 17.802,0 161.13 27.126 16.790,6 161.55 24.321 14.998,4 162.15 28.666 16.728,6 171.35

9 7 1 5 2 4 3 8 3 8

Guainia 445 6.642,58 6.700 443 6.588,45 6.719 444  6.583,75 6.740 817 12.073,8 6.770 1.052 16.357,6 6.431
8 1

Guaviare 1.246 13.948,7 8.930 1.477 16.574,0 8.914 1.707 19.107,3 8.934 1.546 17.213,5 8.983 1.488 16.424,5 9.062
8 4 1 1 6

Huila 18.405 18.055,7 101.93 20.919 20.434,5 102.37 23.331 22.683,0 102.85 23.995 23.206,5 103.39 21.110 19.707,9 107.11

4 6 9 2 3 6 5 6 1 3

La Guajira 21.547 21.095,9 102.13 26.665 25.920,7 102.87 25.944 25.000,6 103.77 26.275 25.033,6 104.95 30.037 27.647,6 108.64

2 7 6 2 7 5 5 7 3 4

Magdalena 12.584 9.690,27 129.86 16.806 13.040,1 128.87 24.382 19.023,3 128.17 22.939 17.943,6 127.84 21.962 16.190,3 135.64

2 8 6 8 0 2 1 6 8

—




Departamento
Meta

Narifio
Norte De
Santander
Putumayo
Quindio
Risaralda
Santander
Sucre
Tolima
Valle Del Cauca
Vaupés

Vichada

Casos
12.236

29.225

19.113

6.176

11.014

11.855

17.227

15.340

18.259

57.379

444

464

2015

Pob1
14.190,0
7

23.138,0
1
15.674,7
5
19.116,4
1
36.544,1
9
19.559,0
9
11.030,4
7
19.146,2
9
18.242,2
4
16.480,2
8
6.627,32

3.275,73

Inc2
86.232

126.30
9
121.93
2
32.309

30.140

60.610

156.18
0
80.122

100.09
0
348.16
7
6.692

14.179

Casos
12.774

27.071

18.972

5.889

9.299

14.866

16.921

19.320

18.086

52.767

560

552

2016

Pob1
14.737,9
8
21.434,4
8
15.634,4
7
18.218,9
6
30.846,3
8
24.585,7
8
10.878,1
7

24.258,6
9
18.448,0
7
15.276,6
4

8.444,83

3.898,18

Inc2
86.671

126.29
7
121.34
6
32.326

30.145
60.465
155.54
6
79.642
98.039
345.40
7
6.634

14.149

Casos
11.227

25.716

25.810

5.916

9.269

15.632

20.394

19.947

17.801

60.730

485

789

1Poblacién total menores 5 afios, 2Incidencia por cada 100 mil habitantes (menores 5 afios)

2017
Pob?
12.887,9
6
20.328,5
8
21.218,5
4
18.278,1
0
30.502,7
5
25.789,1
4
13.123,7
0
25.139,4
4
18.519,6
0
17.690,4
0
7.395,38

5.593,04

Inc2
87.116

126.50
2
121.63
9
32.369
30.387
60.616
155.40
1
79.344
96.120
343.29
6
6.555

14.104

Casos
12.158

26.732

27.135

4.888

10.067

14.080

26.225

16.393

26.635

67.731

535

795

2018

Pob?
13.888,6
1

21.076,0
1
22.068,5
8
15.060,0
7

32.635,9
9
23.064,2
0
16.830,6
2

20.683,8
8
28.244,7
9
19.815,3
5
8.286,63

5.655,66

Inc2
87.541

126.83
5)
122.95
9
32.454

30.847
61.046
155.81
8
79.253
94.299
341.81
0
6.454

14.056

Casos
12.947

22.577

25.548

4.961

9.659

13.074

31.297

21.247

24.677

68.016

798

544

Fuente: Elaborado a partir de los registros de notificacion SIVIGILA - 995 (94), las proyecciones poblacionales DANE (97).

2019
Pob?
14.663,4
5
16.816,4
7
21.347,8
7
14.965,8
9
29.369,6
3
20.914,5
3
19.386,6
5
24.521,8
4
25.636,7
4
22.604,0
8
14.947,4
3
4.183,91

Inc2
88.294

134.25
119.67
33.146
32.889
62.510
161.43
4
86.644
96.256
300.90
5.340

13.008



Departamento

Amazonas
Antioquia
Arauca

San Andrés
Atlantico
Bogota, D.C.
Bolivar
Boyaca
Caldas
Caqueta
Casanare
Cauca

Cesar
Choco
Cundinamarca
Cordoba
Guainia
Guaviare
Huila

La Guajira
Magdalena
Meta

Narifio
Norte De Santander
Putumayo
Quindio
Risaralda
Santander
Sucre
Tolima

Valle Del Cauca
Vaupés
VICHADA

Incidencia de VRS por departamento

Casos
806
40.939
2.536
466
14.089
67.080
31.780
4.697
2.954
1.876
1.221
7.310
7.460
2.136
12.210
15.563
290
500
6.093
16.658
11.826
3.350
7.388
10.581
1.345
3.880
4.390
13.367
6.646
10.387
23.074
167
389

2020
Pob?
8.388,64
9.144,57
10.121,36
9.637,14
6.542,62
14.136,75
15.890,10
5.344,93
4.904,77
4.597,78
3.063,77
5.801,53
5.526,91
3.299,76
5.535,70
8.942,80
4.281,85
5.677,82
5.619,90
14.698,48
8.457,64
3.773,33
5.610,64
8.457,35
4.053,50
11.954,49
7.028,27
8.146,05
7.464,74
10.823,02
7.686,78
3.106,16
2.758,08

Inc2
9.608
447.692
25.060
4.831
215.344
474.509
200.000
87.878
60.232
40.812
39.848
126.004
134.974
64.738
220.565
174.026
6.764
8.813
108.426
113.330
139.823
88.785
131.685
125.106
33.182
32.455
62.456
164.087
89.031
95.975
300.175
5.386
14.088

Casos
746
62.952
3.836
785
20.374
89.031
44,117
6.099
3.731
2.694
1.860
7.804
12.667
2.837
16.088
19.627
449
685
8.275
22.235
18.163
5.399
9.347
13.001
2.270
4.230
6.947
14.871
9.528
9.419
28.489
436
456

2021
Pob1
7.739,33
14.152,71
15.429,22
16.388,05
9.478,80
19.013,01
22.133,93
6.975,48
6.220,84
6.630,43
4.672,14
6.190,56
9.322,22
4.372,75
7.225,18
11.253,65
6.478,88
7.850,77
7.608,01
19.532,16
12.994,39
6.091,74
7.150,43
10.428,98
6.821,25
13.103,81
11.147,44
9.108,47
10.656,08
9.834,11
9.559,17
8.068,99
3.123,13

Inc2
9.642
444.802
24.863
4.788
214.944
468.266
199.320
87.440
59.979
40.627
39.804
126.059
135.880
64.875
222.671
174.402
6.927
8.724
108.768
113.838
139.776
88.629
130.720
124.666
33.283
32.283
62.322
163.262
89.410
95.782
298.031
5.404
14.594

Casos
1.173
105.635
4.270
1.011
48.947
191.255
53.567
18.351
6.763
5.224
5.227
15.470
21.112
5.699
45.260
33.019
498
1.006
18.811
37.020
26.750
11.194
19.112
23.402
5.125
6.260
12.972
30.525
17.796
17.172
51.128
692
1.083

1Poblacién total menores 5 afos, 2Incidencia por cada 100 mil habitantes (menores 5 afios)

aifios 2014 - 2024 (continuacion)

2022
Pob?

12.119,27
23.994,27
17.376,60
21.478,11
23.071,17
41.650,13
27.172,08
21.150,73
11.368,39
12.913,69
13.194,49
12.301,03
15.576,87

8.756,48
20.219,34
18.966,32

7.035,17
11.634,68
17.296,08
32.664,49
19.316,90
12.703,33
14.715,51
19.087,96
15.345,66
19.583,96
20.934,19
18.941,79
19.946,50
18.000,78
17.361,85
12.750,32

7.163,92

Inc2
9.678
440.250
24.573
4.709
212.155
459.194
197.139
86.761
59.488
40.453
39.613
125.760
135.534
65.087
223.844
174.091
7.080
8.648
108.761
113.335
138.481
88.118
129.879
122.600
33.400
31.967
61.968
161.152
89.221
95.398
294.484
5.431
15.115

Casos
1.033
81.585
4.444
1.129
45.269
162.484
50.575
15.890
5.364
3.745
4.380
15.352
21.646
8.532
38.584
35.016
357
925
15.389
42.719
26.822
9.341
14.870
22.210
4.553
5.381
11.775
31.305
16.638
14.132
43.672
706
963

2023
Pob?

10.638,28
18.738,90
18.305,63
24.499,02
21.689,34
36.110,58
26.023,80
18.465,45

9.118,20

9.292,63
11.118,67
12.253,09
16.041,69
13.068,32
17.161,27
20.186,83

4.932,83
10.786,35
14.183,83
37.926,93
19.588,75
10.664,85
11.508,07
18.463,93
13.569,91
17.055,62
19.182,17
19.733,49
18.727,49
14.907,53
15.049,25
12.939,24

6.155,42

Inc2
9.710
435.379
24.275
4.608
208.717
449.962
194.342
86.050
58.822
40.300
39.389
125.292
134.933
65.285
224.833
173.459
7.234
8.573
108.499
112.634
136.926
87.586
129.212
120.289
33.550
31.550
61.383
158.641
88.845
94.799
290.193
5.454
15.638

Casos
684
67.718
4.228
1.117
45.325
139.957
44,966
13.867
5.562
3.196
4.072
12.167
20.154
11.962
36.091
29.428
445
944
12.444
42.210
25.822
8.538
12.860
20.328
4.240
4.554
11.031
27.296
15.044
13.929
37.561
738
777

2024
Pob?

7.030,29
15.726,82
17.616,00
24.865,58
22.012,46
31.609,72
23.512,05
16.246,15

9.581,50

7.962,19
10.387,99

9.785,59
14.916,87
18.344,78
15.953,98
17.069,99

6.033,98
11.097,52
11.546,90
37.482,66
18.971,69

9.804,62
10.051,12
17.109,14
12.622,04
14.643,25
18.161,94
17.454,43
17.005,47
14.827,27
13.153,47
13.468,50

4.811,63

Inc2
9.729
430.591
24.002
4.491
205.904
442.767
191.245
85.356
58.052
40.134
39.200
124.338
135.109
65.209
226.219
172.399
7.373
8.503
107.767
112.612
136.110
87.080
127.947
118.812
33.591
31.098
60.738
156.385
88.468
93.942
285.559
5.483
16.141



Figura 8. Frecuencia e incidencia de VRS por departamento 2014 -
2024

VSR: Casos e Incidencia por afio y departamento (2014—2024)
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Fuente: Elaborado a partir de los registros de notificacién SIVIGILA - 995 (1),
poblacionales DANE (4).
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Estimaciones de mortalidad atribuible de enfermedad por VSR

Para realizar el andlisis de mortalidad, se analizaron las bases de datos de
defunciones no fetales publicadas por el DANE, entre 2014 y 2024 (98).
Inicialmente se realizd una verificacion clave para asegurar que la identificacion
de las muertes por IRA en la base de defunciones del DANE estuviera
correctamente codificada y fuese consistente con los cédigos CIE-10. En primer
lugar, se revis6 la documentaciéon metodoldgica del DANE sobre los listados de
causas (listado 667 y su alternativa 666), teniendo en cuenta que existen
versiones de la clasificacién (una usada hasta 2017 y otra desde 2018). Con
esto, se precisé que la causa 1,08 (IRA) corresponde a los cédigos J00-J22 en
el listado 6/67, y que en el listado 6/66 esa equivalencia se codifica de otra
forma; ademas, con base en analisis previos (p. ej., sobre la base 2023) se
establecido que el insumo trabajado corresponde al listado 667 de causas de
muerte de la Organizacion Panamericana de la Salud (99).

Comparativamente entre departamentos, la frecuencia de mortalidad por IRA en
menores de 5 afios (por afo y sexo) evidencia una concentracién del volumen
en pocos territorios: durante 2014-2024 los conteos mas altos se observan de
manera sostenida en Antioquia, Bogota D.C., Valle del Cauca y Atlantico, con
magnitudes anuales generalmente en el rango de cientos altos y, en varios afios,
superiores a 1.000 al sumar ambos sexos; un segundo grupo de departamentos
aporta un volumen intermedio (aprox. 300-700 por afio), con incrementos
puntuales en afos especificos (p. ej., Cundinamarca, Cérdoba y Bolivar); en
contraste, los territorios de menor poblacion y/o mas dispersos muestran
conteos muy bajos e inestables, a menudo de un digito por sexo y con algunos
anos en cero (como Vaupés y Vichada). En la mayoria de los departamentos se
aprecia ademas una predominancia masculina, aunque en los de baja frecuencia
esta diferencia puede fluctuar por el pequeio numero de eventos. Estos
resultados corresponden a valores absolutos (conteos) de mortalidad por IRA,
por lo que no representan tasas ni permiten inferir comparaciones directas de
riesgo sin estandarizar por poblacién.

La frecuencia de muertes por VRS se estimé inicialmente a partir de muertes
plausibles, entendidas como defunciones en las que la causa basica registrada
en CIE-10 es compatible con infeccidn por VRS (por ejemplo, bronquiolitis o
neumonias y otros cuadros respiratorios bajos en los que este virus es un agente
frecuente), aunque no necesariamente esté confirmado o consignado



explicitamente como VRS en el certificado. Para identificarlas, se estandarizé el
codigo de causa basica (C_BAS1_clean), se definié un conjunto de cédigos CIE-
10 asociados/especificos y plausibles para VRS y se cred un indicador (ES_VSR)
que marca estas defunciones; luego se contaron los registros marcados
agregando por afo, sexo y grupo etario.

Los cédigos CIE-10 empleados se han asociado en la literatura con
manifestaciones clinicas compatibles con infeccién por VSR y se han explorado
como una estrategia practica para detectar casos en fuentes administrativas y
sistemas de vigilancia. La evidencia disponible sugiere que los cédigos mas
especificos para VRS (J21.0, J12.1, J20.5, B97.4) ofrecen alta especificidad, pero
tienden a subestimar el total de casos por su baja sensibilidad; esta limitacién
se reduce cuando se incorporan codigos mas amplios de infeccidn respiratoria
baja aguda (J21.8, J21.9, J20.8, J20.9, J22, J12.8, J12.9, ]18.0, J18.8, 118.9),
incluso al contrastarlos con la confirmacién viroldégica. En conjunto, estos
hallazgos indican que, si bien los cddigos CIE-10 no capturan por si solos toda
la carga de VRS, si permiten describir patrones temporales y aproximar la carga
de enfermedad en escenarios con informacion viroldgica limitada, especialmente
cuando se aplican combinaciones predefinidas de cddigos clinicos, lo que
respalda su uso para vigilancia y estimaciones locales de carga (100-102).

A partir de las muertes plausibles por VRS ya identificadas y agregadas por afio,
sexo y grupo etario, se estimdé la mortalidad atribuible incorporando una fraccién
etioldgica (FE) especifica por edad para menores de 5 afios. En concreto, se
trabajé con dos estratos etarios (<1 afo y 1-4 anos) y se aplicé a las muertes
plausibles de cada estrato una FE que representa la proporcién esperada de esas
defunciones respiratorias compatibles que serian realmente atribuibles al VRS.
Para reflejar la incertidumbre, la FE se modeld como una distribucion Beta
parametrizada por su media e intervalo de incertidumbre (IC95%), y se propagd
mediante simulacién Monte Carlo (5.000 iteraciones); con ello se obtuvo, para
cada combinacion de departamento y afio, una distribucidon de muertes
atribuibles y sus resumenes (mediana e IC95%). Adicionalmente, para
interpretar estos resultados en relacidén con el universo de muertes respiratorias,
se calculd la proporcién de muertes por IRA atribuibles a VRS, definida como el
cociente entre las muertes atribuibles estimadas y el total anual de muertes por
IRA en el mismo grupo etario. Dado que la FE se asumid constante por edad (no
variante en el tiempo), la variacidon anual observada en esta proporcidn refleja



principalmente cambios en la relacién entre muertes plausibles por VRS y el total
de muertes por IRA en cada afno.

En menores de 1 afio, la proporcion anual de muertes por IRA atribuibles a VRS
se estimd entre 0,288 y 0,330 (medianas), con intervalos de incertidumbre del
95% que oscilaron aproximadamente entre 0,208-0,430 segun el afio; por
ejemplo, en 2014 la mediana fue 0,330 (UI95%: 0,238-0,430) y en 2024 fue
0,288 (UI95%: 0,208-0,375). En el grupo de 1 a 4 afios, la proporcion anual
fue menor, con medianas entre 0,126 y 0,164 y UI95% aproximadamente entre
0,066-0,270; por ejemplo, en 2014 la mediana fue 0,164 (UI95%: 0,087-
0,270) y en 2024 fue 0,126 (UI95%: 0,066-0,206). Para el total de menores de
5 afios, la proporcion anual atribuible se ubicé entre 0,235 y 0,289 (medianas),
con UI95% aproximadamente entre 0,176 y 0,366; en 2014 la mediana fue
0,289 (UI95%: 0,217-0,366) y en 2024 fue 0,238 (UI95%: 0,179-0,302). En
términos interpretativos, esto sugiere que, bajo el enfoque adoptado
(identificacién de muertes plausibles por CIE-10 y atribucion mediante FE con
incertidumbre), aproximadamente 29-33 de cada 100 muertes por IRA en
lactantes y 13-16 de cada 100 muertes por IRA en niflos de 1-4 afios podrian
atribuirse a VRS, lo que en conjunto equivale a alrededor de 24-29 de cada 100
muertes por IRA en menores de 5 afios, con incertidumbre reflejada en los
intervalos reportados.

Posteriormente, se calcularon tasas de mortalidad por 100.000 menores de 5
anos utilizando como denominador las proyecciones de poblacién por
departamento y afo (poblacion <5 = poblacién <1 + poblaciéon 1-4). Previo al
calculo, se armonizaron los nombres departamentales entre la base de
defunciones y la tabla poblacional para garantizar la correspondencia uno a uno.
Finalmente, para cada departamento-ano se estimo la tasa como el cociente
entre muertes atribuibles y poblacién <5, multiplicado por 100.000, y se
generaron tablas de resultados tanto a nivel departamental como un agregado
nacional anual, conservando la incertidumbre (mediana e IC95%) derivada de
la FE.

En la Tabla 31 y la Figura 9 se presentan los resultados del analisis de mortalidad
por VRS. A lo largo de 2014-2018 se ve un patrén de mayor carga (en muertes
atribuibles y tasas) distribuido en la mayoria de los departamentos, con los
aportes absolutos concentrandose de forma consistente en territorios de gran
poblacion: Bogota D.C. aporta el mayor numero de muertes atribuibles en todos




los afios (p. ej., ~26,3 en 2014 y ~20-22 en 2017-2019), seguido por
departamentos como Valle del Cauca y Antioquia, y en algunos anos Atlantico
con picos claros (p. ej., ~16,7 en 2017). En 2019 se nota un descenso respecto
al quinquenio anterior, y en 2020 aparece una caida marcada y generalizada en
casi todos los departamentos (Bogota baja a ~6,1; Antioquia a ~5,4; Valle a
~6,1), seguida de una recuperacion parcial en 2021-2022 (Bogota ~11,2 en
2021 y ~19,2 en 2022) y un nuevo descenso en 2023-2024 (Bogota ~10,6 en
2023 y ~9,2 en 2024). En términos de tasas, esa misma dinamica temporal se
refleja en la mayoria de los territorios: tasas mas altas antes de 2020, minimo
en 2020, repunte 2021-2022 y reduccion posterior.

Comparando entre departamentos, la tabla muestra una separacién importante
entre “quién concentra mas muertes” y "“quién tiene mayor tasa”. Los
departamentos grandes (Bogota, Antioquia, Valle, Atlantico, Bolivar, Cérdoba)
concentran los conteos absolutos por su tamafio poblacional, pero las tasas mas
altas suelen aparecer en departamentos con denominadores pequenos, donde
pequenas variaciones en muertes atribuibles se traducen en tasas elevadas: por
ejemplo, Vaupés alcanza ~27,3/100.000 en 2019 y ~24,6/100.000 en 2021;
Guainia destaca en los afios recientes con ~22,9/100.000 en 2023 vy
~20,3/100.000 en 2024; y Chocé/Amazonas se mantienen con tasas altas en
varios anos (p. ej., Chocé ~11,1/100.000 en 2014 y ~9,4/100.000 en 2024).
Entre departamentos de poblacion mayor, La Guajira resalta por tasas
persistentemente elevadas (p. €j., ~12,5/100.000 en 2018 y ~14,4/100.000 en
2019).




Tabla 31. Mortalidad secundaria a VRS por departamento ainos 2014 - 2024

. 205 2046 2017 2018 2019
——-—————-——-——-—
'Amazonas 111 9.954 1 9 9.940 1 8 9.903 1 15 9.844 1 8 9.596
Antioquia 11 3 443.575 12 3 442.374 11 3 442.672 12 3 444,715 10 2 448.786
‘Arauca 1 3 24.336 0 2 24.330 2 7 24.545 0 1 25.025 1 4 25.198
'San Andrés 6 3 207.230 14 7 206.345 12 6 206.446 17 8 207.687 13 6 207.502
Atlantico 26 5 492,592 21 4 484.506 22 5 478.734 22 5 475.510 21 4 478.485
Bogot4, D.C. 11 6 188.660 11 6 188.145 10 5 188.171 8 4 188.839 12 6 196.344
‘Bolivar 2 2 93.408 1 1 92.839 2 2 92.333 3 4 91.855 2 2 88.619
'Boyacd 2 4 63.149 2 4 62.639 2 4 62.398 1 1 62.408 1 1 60.412
‘caldas 1 3 43.915 1 3 43.272 2 4 42.613 1 4 41.926 1 3 41.650
‘Caquetd 1 2 37.882 0 1 38.067 2 4 38.340 1 1 38.718 0 0 39.451
 Casanare 3 2 118.823 8 7 118.398 3 3 118.204 4 3 118.215 6 5 125.786
‘Cauca 5 4 118.533 5 5 118.625 8 7 119.053 10 8 119.929 11 8 128.894
‘Cesar 7 11 61.687 8 13 61.818 7 11 61.829 4 7 61.737 6 9 64.487
‘Chocd 10 6 160.887 10 6 161.135 10 6 161.554 9 6 162.158 7 4 171.358
Cundinamarca 6 3 183.128 4 2 188.657 4 2 195.356 5 2 203.307 2 1 212.880
Cérdoba 0 0 6.700 0 5 6.719 1 11 6.740 1 8 6.770 1 9 6.431
‘Guaina 0 4 8.930 1 10 8.914 1 8 8.934 1 12 8.983 0 0 9.062
' Guaviare 3 3 101.936 3 3 102.372 3 3 102.856 7 7 103.396 3 3 107.113
‘Huila 6 6 102.137 6 6 102.872 7 7 103.775 8 8 104.957 14 12 108.644
'La Guajira 6 5 129.862 8 6 128.876 5 4 128.170 4 3 127.841 7 5 135.648
'Magdalena 4 4 86.232 3 3 86.671 7 8 87.116 5 6 87.541 4 5 88.294
‘Meta 4 3 126.309 6 5 126.297 3 3 126.502 4 3 126.835 6 4 134.253
'Narifio 5 4 121.932 3 3 121.346 2 2 121.639 6 5 122.959 5 4 119.675
Norte De Santander 0 1 32.309 0 0 32.326 1 4 32.369 0 0 32.454 0 0 33.146
‘Putumayo 1 4 30.140 1 2 30.145 1 4 30.387 1 5 30.847 1 5 32.889
‘Quindio 3 5 60.610 3 4 60.465 3 6 60.616 3 5 61.046 3 4 62.510
Risaralda 0 8 4.777 0 0 4.772 0 0 4.771 0 0 4.774 0 0 4.861
'Santander 6 4 156.180 3 2 155.546 6 4 155.401 4 3 155.818 5 3 161.434
‘Sucre 5 7 80.122 4 6 79.642 3 4 79.344 4 5 79.253 6 7 86.644
‘Tolima 4 4 100.090 4 4 98.039 4 4 96.120 1 1 94.299 4 4 96.256
Valle Del Cauca 12 3 348.167 10 3 345,407 14 4 343.296 15 4 341.810 13 4 300.903
'Vaupés 111 6.692 1 17 6.634 1 14 6.555 0 6 6.454 1 17 5.340
Vichada 0 0 14.179 1 5 14.149 0 0 14.104 0 3 14.056 1 7 13.008
[Fotalm 154 4  3.765.063 157 4  3.752.282 160 4  3.750.846 164 4  3.761.966 166 4  3.805.559

1Mediana de Incidencia por cada 100 mil habitantes (menores 5 afios), 2Poblacién total menores 5 afios.

Mortalidad secundaria a VRS por departamento afios 2014 - 2024 (continuacion)




. 2024
————_—————_——_——
Antioquia 5 1 447.692 11 2 444.802 8 2 440.250 7 2 435.379 7 2 430.591
'Arauca 0 1 25.060 0 1 24.863 0 1 24.573 1 3 24.275 0 2 24.002
'San Andrés 4 2 215.344 4 2 214.944 6 3 212.155 4 2 208.717 5 2 205.904
Atldntico 6 1 474.509 11 2 468.266 19 4 459.194 11 2 449.962 9 2 442.767
Bogota, D.C. 4 2 200.000 5 2 199.320 7 4 197.139 5 3 194.342 5 3 191.245
Bolivar 2 2 87.878 1 1 87.440 2 2 86.761 1 2 86.050 0 0 85.356
'Boyacd 0 0 60.232 1 1 59.979 1 1 59.488 2 3 58.822 1 2 58.052
‘caldas 1 2 40.812 1 1 40.627 1 3 40.453 0 0 40.300 1 3 40.134
'Caquetd 0 0 39.848 1 3 39.804 1 3 39.613 1 3 39.389 1 2 39.200
 Casanare 1 1 126.004 1 1 126.059 1 1 125.760 1 0 125.292 1 1 124.338
'Cauca 3 2 134.974 6 4  135.880 4 3  135.534 3 2 134.933 2 2 135.109
Cesar 6 9 64.738 4 6 64.875 7 10 65.087 8 12 65.285 6 9 65.209
‘Choc6 2 1 174.026 5 3 174.402 5 3 174.091 5 3 173.459 3 2 172.399
Cundinamarca 1 0  220.565 1 1 222.671 3 1 223.844 2 1 224.833 1 0 226.219
Cérdoba 1 8 6.764 1 16 6.927 1 11 7.080 2 23 7.234 1 20 7.373
'Guainia 0 0 8.813 0 2 8.724 1 7 8.648 0 0 8.573 0 0 8.503
Guaviare 2 2 108.426 1 1 108.768 4 4  108.761 1 1 108.499 2 2 107.767
‘Huila 5 4 113.330 4 3 113.838 10 9 113.335 8 7  112.634 8 7 112.612
'La Guajira 5 3 139.823 3 2 139.776 5 4  138.481 3 2 136.926 2 1 136.110
'Magdalena 1 2 88.785 1 2 88.629 2 3 88.118 3 3 87.586 3 3 87.080
'Meta 2 2 131.685 1 1 130.720 2 1 129.879 3 2 129.212 1 1 127.947
‘Narifio 3 2 125.106 3 3 124.666 2 2 122.600 2 2 120.289 2 1 118.812
Norte De Santander 0 1 33.182 1 3 33.283 0 1 33.400 0 0 33.550 0 0 33.591
‘Putumayo 0 1 32.455 0 1 32.283 0 1 31.967 1 2 31.550 0 1 31.098
‘Quindio 2 3 62.456 2 3 62.322 2 3 61.968 2 4 61.383 2 4 60.738
Risaralda 0 0 4.831 0 0 4.788 0 0 4.709 0 8 4.608 0 0 4.491
'Santander 2 1 164.087 3 2 163.262 2 1 161.152 2 1 158.641 2 1 156.385
‘Sucre 1 1 89.031 1 1 89.410 3 4 89.221 2 2 88.845 1 1 88.468
‘Tolima 2 2 95.975 1 2 95.782 2 2 95.398 3 3 94.799 2 2 93.942
Valle Del Cauca 6 2 300.175 10 3 298.031 5 2 294.484 9 3 290.193 6 2 285.559
'Vaupés 0 0 5.386 1 25 5.404 1 22 5.431 1 13 5.454 0 7 5.483
Vichada 1 4 14.088 1 9 14.594 1 5 15.115 1 10 15.638 1 6 16.141
‘Total 69 2 3.845.688 89 2 3.834.781 110 3 3.803.367 94 3 3.766.362 75 2 3.732.354

1Mediana de Incidencia por cada 100 mil habitantes (menores 5 afios), 2Poblacion total menores 5 afios.
Fuente: elaborado a partir de los registros de notificacion SIVIGILA - 995 (98), las proyecciones poblacionales DANE (97).




Figura 9. Frecuencia e incidencia de mortalidad por VRS por
departamento 2014 - 2024

VSR: Muertes atribuibles y tasa de mortalidad por afio y departamento (2014—2024)
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Fuente: Elaborado a partir de los registros de notificacién SIVIGILA - 995 (6), las proyecciones
poblacionales DANE (5).




3.4.1.2 Analisis de la carga de enfermedad en Afios de Vida Saludables Perdidos

Anos de Vida Vividos con Discapacidad (AVD)

Para estimar los Afios Vividos con Discapacidad (AVD/YLD) atribuibles al VSR en
menores de cinco anos, el andlisis siguié la aproximacion etiolégica del Global
Burden of Disease (GBD) (103). En primer lugar, se partié del total anual de
casos observados de infeccidn respiratoria aguda (IRA) en los dos grupos etarios
de interés (<1 afio y 1-4 afos) y se asumié que dichos casos pueden
descomponerse en una fraccion secundaria a VSR. Esa fraccion etioldgica se
parametrizé a partir de la revision sistematica y metaanalisis de Ciapponi et al.
(2024) (95) para Latinoamérica, que reporta una prevalencia promedio de VSR
de 57,6% (IC95%: 38,7-74,5) en menores de un ano y de 30,1% (IC95%:
18,7-46,5) en nifos de 1 a 4 afos.

Con el fin de representar la incertidumbre inherente a estas proporciones y evitar
un Unico valor fijo, cada fraccion se modelé como una distribuciéon Beta (a,B)
(adecuada para variables acotadas entre 0 y 1) (96) y se utilizé simulaciéon Monte
Carlo para generar, por ano y grupo etario, una distribucién de casos atribuibles
a VSR; posteriormente, se resumieron los resultados mediante la mediana vy el
intervalo de incertidumbre del 95%. Se utilizé simulacidon Monte Carlo para
propagar de forma explicita la incertidumbre de los parametros clave (p. €j.,
fracciones etiolégicas y supuestos de severidad/duracion) hacia los resultados
finales, generando una distribucién de casos/AVD atribuibles y no un Unico valor
puntual. Esto permite obtener medianas e intervalos de incertidumbre (95%)
con supuestos transparentes y minima dependencia de aproximaciones
analiticas (como varianzas linealizadas o “delta method”), que pueden ser menos
adecuadas cuando el modelo es no lineal, combina multiples fuentes de
incertidumbre y usa parametros acotados (0-1) como proporciones (104,105).

Una vez estimados los casos atribuibles por VSR, el siguiente paso fue traducir
esa carga a discapacidad no fatal desagregando los casos segun severidad
clinica, conforme a los patrones globales de utilizacién de servicios descritos por
el GBD para infecciones respiratorias bajas (LRI) en menores de cinco afos. En
esta desagregacion se consideraron tres estados: leve (manejo ambulatorio),
moderado (hospitalizacion convencional) y grave/critico (UCI), utilizando como
valores iniciales las proporciones globales del GBD 2019: 85% leve, 13%
moderado y 2% grave. Para cada nivel de severidad se aplicaron los




ponderadores de discapacidad (DW) del GBD (0,051 para leve; 0,133 para
moderado; 0,401 para grave) y las duraciones promedio del episodio (5, 10 y
14 dias, respectivamente), convirtiendo estas duraciones a afios (dias/365) para
su uso en la férmula estandar AVD = Incidencia x Duracion (afos) x DW (106).
Finalmente, los AVD se calcularon por severidad, se sumaron dentro de cada afio
y grupo etario y se consolidaron como AVD/YLD anuales atribuibles a VSR,
preservando la incertidumbre propagada desde la fraccién etiolégica mediante
simulacion.

Los resultados del modelo probabilistico indican que, entre 2014 y 2024, el VRS
generd un estimado de 11.0 mil Afios Vividos con Discapacidad (YLD) en nifios
colombianos menores de cinco afios, con un intervalo de incertidumbre del 95%
entre 8.0 mil y 14.4 mil YLD. Al desagregar por grupo etario, se observa que los
menores de un ano aportan aproximadamente el 43% del total de YLD del
periodo (mediana 4.8 mil; UI95% 3.2-6.2 mil), mientras que los nifios de 1 a 4
afos representan el 57% restante (mediana 6.2 mil; UI95% 3.6-9.3 mil).

Para el calculo de AVD/YLD se aplicé un factor YLD global de 0,001375 (resultado
de la sumatoria de proporcion por severidad x duracién (en afios) x peso de
discapacidad (DW)). Con este esquema, el total anual de YLD por VRS muestra
un ascenso entre 2014 y 2017, pasando de 1001,0 (IC95%: 729,2-1309,1) en
2014 a un maximo de 1241,9 (905,0-1625,1) en 2017; luego se observa un
descenso moderado en 2018-2019 (1228,4 y 1155,5, respectivamente). A partir
de 2020 se presenta una caida marcada hasta el minimo de la serie (456,9;
332,8-597,2), con recuperacidon parcial en 2021 (616,2; 446,2-808,2) y un
repunte en 2022 (1152,3; 826,0-1526,2), seguido de una nueva reduccion en
2023 (1036,0; 749,7-1361,2) y 2024 (929,8; 672,9-1221,6). En general, los
intervalos de incertidumbre acompafan el patrén temporal: se amplian en afios
de mayor carga y se estrechan en afos de menor carga, reflejando la variabilidad
incorporada por la fraccion etioldgica y la simulacién (Figura 10 y Tabla 32).

Por grupo etario, los nifios de 1-4 afnos aportan sistematicamente la mayor
fraccion del YLD anual, con valores que suelen superar a los de <1 afio en todos
los afios: por ejemplo, en 2014 se estiman 555,2 (321,0-827,0) en 1-4 afos vs
446,3 (304,1-581,2) en <1 afo, y en 2017 690,3 (399,2-1028,3) vs 552,5
(376,5-719,5). Este predominio se mantiene incluso durante la caida de 2020
(253,0 vs 204,0) y la recuperacidon posterior, con un repunte especialmente
marcado en 2022 para 1-4 ainos (710,1; 410,6-1057,7) frente a <1 afo (444,0;




302,6-578,2). En conjunto, los resultados sugieren que la carga de discapacidad
atribuible a VSR se concentra ligeramente en 1-4 afios, pero con contribuciones
relevantes y persistentes del grupo <1 afo a lo largo de todo el periodo.

Figura 10. AVD por VRS en menores de 5 ainos 2014 - 2024
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Fuente: Elaboracion propia a partir de datos calculados para morbilidad.

Tabla 32. AVD por VRS 2014 - 2024

[304, [309,6 [350,0 [376,5 [376,8 [349,5 [139,0 [179,9 [302,6 [295,2 [265,5

581,2 | 591,6] | 668,91 | 719,51 | 720,0] | 667,9] | 265,6] | 343,8] | 578,2] | 564,2] | 507,3]

555,2 | 565,4 647,5 690,3 675,8 643,4 253,0 352,7 710,1 603,7 541,1
[321, [326,9 [374,4 [399,2 [390,8 [372,0 [146,3 [203,9 [410,6 [349,1 [312,9

827,0 | 842,2] 964,6] 1028,3 | 1006,6 | 958,3] 376,9] 525,3] 1057,7 | 899,2] 806,0]

1001, | 1019,2 | 1160,2 | 1241,9 | 1228,4 | 1155,5 | 456,9 | 616,2 1152,3 | 1036,0 | 929,8

0 [742,5 | [844,3 | [905,0 | [896,0 | [841,4 | [332,8 | [446,2 | [826,0 | [749,7 | [672,9
[729, | - - - - - - - - - -

2- 1332,9 | 1518,7 | 16251 | 1604,9 | 1512,1 | 597,2] | 808,2] | 1526,2 | 1361,2 | 1221,6
1309, |1 1 ] 1 1 ] ] ]

1]

Nota: Valores presentados en mediana con intervalo de incertidumbre del 95%.
Fuente: Elaboracién propia a partir de datos calculados para morbilidad.

Anos de Vida Perdidos (AVP)

La estimacion de Afos de Vida Perdidos (AVP/YLL) atribuibles a VRS en menores
de cinco afos se desarrolld6 como una etapa posterior al calculo de muertes
atribuibles, utilizando como insumo los conteos anuales estimados por grupo
etario (<1 y 1-4 afios) y sexo, junto con su incertidumbre. A partir de estas




muertes atribuibles se construyé una base analitica por estratos (ano-edad-
sexo) y se propagd la variabilidad de los pardmetros etioldgicos mediante
simulacién, de modo que el resultado final no fuera un Unico valor puntual, sino
una distribucién de YLL para cada afio y grupo etario; dicha distribucién se
resumido mediante mediana e intervalo de incertidumbre del 95% (percentiles
2,5 vy 97,5), tanto para estimaciones anuales como para el acumulado del
periodo 2014-2024.

Para convertir muertes atribuibles en AVP/YLL se utilizé una tabla de esperanza
de vida estandar del GBD para Colombia para el rango 0-4 afios, diferenciada
por sexo (106). En términos operativos, a cada estrato de muertes atribuibles
(por sexo) se le asignd el valor correspondiente de esperanza de vida residual
(femenino 81 afios y masculino 74 afios) y se aplicé la relacion estandar YLL =
muertes atribuibles x esperanza de vida; posteriormente, los YLL se agregaron
dentro de cada afio y grupo etario y se sumaron para obtener el total en menores
de cinco afios.

En el periodo 2014-2018 se observd la mayor carga de AVP, con medianas
anuales totales que oscilan entre 11.975,9 AVP en 2014 (IC95%: 8.998,5-
15.206,8) y un maximo en 2018 de 12.885,5 (9.686,6-16.368,6),
manteniéndose en niveles cercanos a 12-13 mil AVP/afo. En 2019 se evidencia
un descenso importante a 10.839,0 (8.143,8-13.751,9), seguido de una caida
marcada en 2020, cuando se alcanza el minimo de la serie con 5.338,2 AVP
(4.014,9-6.786,1). Posteriormente hay recuperacion parcial en 2021 (6.945,3;
5.223,0-8.829,4) y un repunte en 2022 (8.521,8; 6.407,2-10.812,8), con una
reducciéon posterior en 2023 (7.317,4; 5.490,5-9.271,7) y 2024 (5.866,5;
4.411,9-7.449,7). La banda de incertidumbre (IC95%) acompafia estas
variaciones, con intervalos mas amplios en los aflos de mayor carga (2014-
2018) y mas estrechos en el valle de 2020, reflejando la incertidumbre
propagada por las fracciones etiolégicas modeladas con Beta (Figura 11).

Por grupo etario, la carga de AVP estd dominada de manera consistente por los
menores de 1 afio, que aportan la mayor parte del total anual en toda la serie:
por ejemplo, en 2014 el grupo <1 afo concentra 10.142,5 AVP (7.313,1-
13.209,7) frente a 1.775,0 (934,4-2.915,0) en 1-4 afios, y en 2018 10.607,3
(7.648,3-13.815,1) frente @ 2.210,8 (1.163,7-3.630,6). Aunque ambos grupos
siguen el mismo patrén temporal (descenso 2019-2020 y repunte 2021-2022),
el componente <1 afio explica la mayor parte de la variacion del total: en 2020




cae a 4.406,7 (3.177,4-5.739,3), mientras 1-4 afios se reduce a 904,7 (476,2-
1.485,7). En el acumulado 2014-2024, el total de AVP atribuible a VSR se estima
en 107.007,3 (80.477,8-136.031,7), de los cuales 88.316,3 (63.679,0-
115.024,2) corresponden a <1 afioy 18.152,6 (9.555,3-29.811,1) a 1-4 afios,
es decir, aproximadamente ocho de cada diez AVP se concentran en el primer
afo de vida (Tabla 33).

Figura 11. AVP por VRS 2014 - 2024
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Fuente: Elaboracion propia a partir de datos calculados para mortalidad.

Tabla 33. AVP por VRS 2014 - 2024

<1 10.142 | 10.295 | 10.061 | 10.576 | 10.607 | 8.861, | 4.406, | 5.979, | 6.620, | 5.904, | 4.860,
afio | ,5 4 7 1 3 5 7 4 3 5 9
[7.313, | [7.423, | [7.254, | [7.625, | [7.648, | [6.389, | [3.177, | [4.311, | [4.773, | [4.257, | [3.504,
1- 3- 8- 7- 3- 4- 4- 4- 5- 3- 9-
13.209 | 13.408 | 13.104 | 13.774 | 13.815 | 11.541 | 5.739, | 7.787, | 8.622, | 7.690, | 6.330,
/7] /8] 4] /5] /1] /3] 3] 7] 4] 1] 9]
1-4 | 1.775, | 1.862, | 2.205, | 2.127, | 2.210, | 1.918, | 904,7 | 939,0 | 1.859, | 1.372, | 976,9
afios | 0 3 3 6 8 7 [476,2 | [494,3 | 5 8 [514,2
[934,4 | [980,3 | [1.160, | [1.120, | [1.163, | [1.010, | - - [978,8 | [722,6 | -
- - 9- 0- 7- 0- 1.485, | 1.542, | - - 1.604,
2.915, | 3.058, | 3.621, | 3.494, | 3.630, | 3.150, | 7] 1] 3.053, | 2.254, | 3]
0] 3] 7] 1] 6] 9] 8] 5]




(<1 9 7 ,8 9 5 ,0 2 3 8 4 5
+ 1- | [8.998, | [9.174, | [9.264, | [9.601, | [9.686, | [8.143, | [4.014, | [5.223, | [6.407, | [5.490, | [4.411,

4) 5- 9- 8- 1- 6- 8- 9- 0- 2- 5- 9-
15.206 | 15.521 | 15.642 | 16.211 | 16.368 | 13.751 | 6.786, | 8.829, | 10.812 | 9.271, | 7.449,
/8] /7] /61 1] /6] 91 1] 4] /8] 7] 7]

Nota: Valores presentados en mediana con intervalo de incertidumbre del 95%.
Fuente: Elaboracion propia a partir de datos calculados para mortalidad.

Ainos de Vida Ajustados por Discapacidad (AVAD)

En esta etapa se integraron los componentes de morbilidad (AVD/YLD) y
mortalidad (AVP/YLL) atribuibles a VRS, previamente estimados por separado,
con el fin de calcular los Afos de Vida Ajustados por Discapacidad (AVAD/DALY)
por afio y grupo etario (<1 afio, 1-4 afios y total <5 afos). Para ello se
importaron los productos finales de ambos modelos: (i) los resimenes por afio
y grupo (mediana e intervalo de incertidumbre) y (ii) las matrices de simulacion
del Monte Carlo, que contienen las muestras por iteracion para cada afio y grupo
etario. Antes de la combinacion, se realizé una verificacién de coherencia para
asegurar que ambos modelos compartieran exactamente el mismo vector de
afos y el mismo numero de iteraciones; en caso de discrepancia, el
procedimiento se detiene para evitar sumar resultados no comparables o
provenientes de simulaciones incompatibles.

Una vez confirmada la consistencia, el cdlculo de AVAD se realizd iteracion a
iteraciéon, sumando directamente los resultados simulados de morbilidad y
mortalidad segun la identidad estdéndar AVAD = AVD (YLD) + AVP (YLL). Esta
suma se implementdé de forma vectorizada para generar tres conjuntos de
muestras de AVAD: uno para <1 afo, otro para 1-4 afios y un tercero para el
total <5 afios (suma de ambos grupos). Finalmente, para cada afio y grupo
etario se resumié la distribucidn resultante de AVAD calculando la mediana y los
percentiles 2,5 y 97,5 como intervalo de incertidumbre.

En el total de Anos de Vida Ajustados por Discapacidad (AVAD/DALY) atribuibles
a VSR en menores de 5 afos se observa una dindmica temporal marcada (Figura
12 y Tabla 34). Entre 2014 y 2018 se registran las mayores cargas anuales, con
medianas que se mantienen altas y relativamente estables: 12.975,0 AVAD en
2014 (IC95%: 9.985,7-16.257,2), 13.232,8 en 2015 (10.178,9-16.580,8),




13.493,5en 2016 (10.414,4-16.890,5), 14.014,2en 2017 (10.819,0-17.531,5)
y 14.119,0 en 2018 (10.887,6-17.653,3). En 2019 se presenta un descenso a
12.000,9 (9.269,0-14.977,3) y en 2020 ocurre la reduccion mas pronunciada
de toda la serie, alcanzando el minimo con 5.794,5 AVAD (4.460,0-7.264,0).
Luego se evidencia una recuperacion parcial en 2021 (7.571,6; 5.816,0-
9.472,9) y un repunte en 2022 (9.696,8; 7.512,3-12.040,2), seguido de una
nueva disminucién en 2023 (8.364,0; 6.494,8-10.372,3) y 2024 (6.807,6;
5.301,9-8.430,2). Los intervalos de incertidumbre se amplian en los afios de
mayor carga (2014-2018), reflejando mayor dispersidén en las estimaciones, y
se estrechan en los anos de menor carga, particularmente alrededor de 2020.

Al desagregar por grupo etario, la carga de AVAD se concentra de manera
sistematica en menores de 1 afo, que aportan la mayor fraccién del total anual
en todos los anos del periodo (Figura 12 y Tabla 34). En 2014 se estiman
10.587,9 AVAD en <1 afio (IC95%: 7.804,3-13.683,2) frente a 2.344,3 en 1-4
afios (1.455,8-3.515,6); en 2018, el pico del periodo, <1 afio alcanza 11.156,7
(8.231,8-14.409,4) y 1-4 afios 2.903,7 (1.799,2-4.360,6). Incluso en el
minimo de 2020, el patrén se mantiene: <1 afo registra 4.609,4 (3.399,0-
5.958,0) y 1-4 ainos 1.164,9 (714,9-1.757,5). En afos de recuperaciéon, ambos
grupos aumentan, destacandose 2022, cuando <1 ano asciende a 7.062,2
(5.235,6-9.094,9) y 1-4 afios a 2.587,1 (1.627,5-3.823,2). En términos
relativos, el grupo <1 afio explica aproximadamente tres cuartas partes o mas
del AVAD anual (aprox. 73%-82% segun el afio), mientras que el grupo 1-4
afos aporta cerca de una quinta parte (aprox. 17%-27%), con variaciones
moderadas alrededor del descenso de 2020 y el repunte de 2022 (Figura 12 y
Tabla 34).




Figura 12. AVAD totales por VRS 2014 - 2024
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Tabla 34. AVAD por VRS 2014 - 2024

10.748, | 10.573, | 11.124, | 11.156, | 9.368, | 4.609, | 6.242, | 7.062, | 6.335, | 5.247,
9 8 4 9 7 8 4 9 2 5 2
[7.804 | [7.922, | [7.799, | [8.208, | [8.231, | [6.918 | [3.399 | [4.601 | [5.235 | [4.706 | [3.907
3- 9- 6- 6- 8- - ,0- 7 ,6- 7- ,2-
13.683 | 13.891, | 13.654, | 14.368, | 14.409, | 12.094 | 5.958, | 8.068, | 9.094, | 8.146, | 6.741,
/2] 1] 5] 6] 4] /31 0] 0] 9] 3] 5]
2.344, | 2.441,6 | 2.871,3 | 2.834,8 | 2.903,7 | 2.577, | 1.164, | 1.300, | 2.587, | 1.990, | 1.530,
3 [1.512, | [1.771, | [1.765, | [1.799, | 6 9 8 1 9 5
[1.455 | 0- 1- 9- 2- [1.609 | [714,9 | [817,6 | [1.627 | [1.266 | [990,8
8- 3.669,9 | 4.323,0 | 4.239,7 | 4.360,6 | ,7- - - ,5- ,5- -
3.515, | ] ] ] ] 3.846, | 1.757, | 1.923, | 3.823, | 2.922, | 2.217,
6] 1] 5] 3] 2] 4] 5]
12.975 | 13.232, | 13.493, | 14.014, | 14.119, | 12.000 | 5.794, | 7.571, | 9.696, | 8.364, | 6.807,
0 8 5 2 0 9 5 6 8 0 6
[9.985 | [10.178 | [10.414 | [10.819 | [10.887 | [9.269 | [4.460 | [5.816 | [7.512 | [6.494 | [5.301
7~ ,9- 4 ,0- ,6- ,0- ,0- ,0- ,3- ,8- ,9-
16.257 | 16.580, | 16.890, | 17.531, | 17.653, | 14.977 | 7.264, | 9.472, | 12.040 | 10.372 | 8.430,
/2] 8] 5] 5] 3] /3] 0] 9] /2] /3] 2]

Nota: Valores presentados en mediana con intervalo de incertidumbre del 95%.
Fuente: Elaboracion propia.




Desde la perspectiva de indicadores complementarios, la tendencia de AVAD por
100.000 menores de 5 afios reproduce el mismo perfil temporal del total anual:
niveles altos y crecientes hasta 2017-2018, descenso en 2019, caida abrupta
en 2020, recuperacion en 2021-2022 y reduccion posterior en 2023-2024. Este
indicador permite interpretar los cambios ajustando por poblacién y facilita la
lectura comparativa entre afos, especialmente para identificar la magnitud del
quiebre observado en 2020 y la magnitud relativa del repunte de 2022 (Figura
13). Por su parte, el AVAD acumulado para 2014-2024 (

Figura 14) muestra un crecimiento sostenido afio a afio, dado que cada punto
representa la suma progresiva de los AVAD anuales: el acumulado aumenta con
rapidez durante la fase de alta carga (2014-2018), presenta un incremento mas
moderado en 2020 por el menor aporte de ese afio, y continla ascendiendo en
2021-2024 hasta alcanzar un valor acumulado cercano a 118 mil AVAD hacia
2024 (mediana acumulada). En conjunto, estos resultados indican que la carga
total de VSR en menores de cinco anos estd fuertemente influenciada por la
mortalidad temprana (via el componente de <1 afo), y que el comportamiento
temporal del periodo estd definido por una etapa pre-2020 de alta carga, una
caida abrupta en 2020 y una recuperacion parcial posterior.

Figura 13. AVAD por VRS en menores de 5 ainos por 100 mil habitantes
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Figura 14. AVAD acumulados por VRS en menores de 5 afios 2014 - 2024
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3.4.1.3 Conclusiones, discusion y recomendaciones

Este analisis estimd la carga atribuible al VRS en menores de 5 afios en Colombia
entre 2014 y 2024, integrando morbilidad (AVD/YLD) y mortalidad (AVP/YLL)
para obtener AVAD/DALY por afio y grupo etario, con propagacion explicita de
la incertidumbre mediante simulacidon. Los resultados muestran un patron
temporal compatible con la dindmica respiratoria previa a la pandemia: en 2014-
2019 los picos de casos de IRA atribuibles a VRS se concentraron tipicamente
entre las semanas epidemiolégicas 18-22, con una disminucion marcada en
2020 y un cambio en la estacionalidad en 2021, cuando el pico se desplazé hacia
las semanas 35-40; en 2022 y 2023 se evidencid una recuperacién hacia
patrones mas cercanos a los prepandémicos, con variaciones interanuales en
magnitud. Este comportamiento, ampliamente reportado en multiples paises, se
ha relacionado con el efecto de las intervenciones no farmacoldgicas y cambios
en el contacto social durante la pandemia, seguidos por rebrotes vy
reacomodamientos de la estacionalidad del VRS en el periodo pospandémico
(107,108).

En la distribucidn territorial se observa una marcada heterogeneidad: el mayor
volumen absoluto de casos atribuibles a VRS se concentra en departamentos




con alta poblacion y mayor captacion de servicios —en particular Bogota D.C.,
Antioquia, Valle del Cauca, Bolivar y Atlantico—. No obstante, al pasar de
conteos a incidencias por 100.000, ademas de Bogotd D.C. destacan territorios
como San Andrés y Providencia y otros departamentos con denominadores
poblacionales pequeios, lo que evidencia que un mayor numero de casos no
implica necesariamente un mayor riesgo poblacional cuando se estandariza por
poblacién. En cuanto a la carga total, los AVAD se mantuvieron elevados y
relativamente estables entre 2014 y 2018 (medianas entre 12.975,0 y
14.119,0), disminuyeron en 2019 (12.000,9) y alcanzaron su valor minimo en
2020 (5.794,5), con una recuperacion parcial en 2021-2022 y un nuevo
descenso en 2023-2024; en consecuencia, el acumulado del periodo progresa
hasta un valor cercano a 118 mil AVAD hacia 2024 (mediana acumulada).
Finalmente, la descomposicion de la carga indica un predominio claro del
componente de mortalidad (AVP) sobre la discapacidad (AVD), coherente con
AVP anuales del orden de miles a decenas de miles frente a AVD anuales
alrededor de ~0,5-1,2 mil; en el total 2014-2024 se estiman 107.007,3 AVP
(mediana), con una concentraciéon aproximada de ocho de cada diez AVP en
menores de 1 afio.

Por edad, el perfil es coherente con la literatura internacional: el componente de
mortalidad (AVP) se concentr6 en menores de 1 afio (14.763,64 AVP; 77% del
total), mientras que el componente de morbilidad (AVD) fue relativamente
mayor en 1-4 afos (4.349,32 AVD; 62,3% del total), sugiriendo que, aunque la
letalidad atribuible se acumula en el primer afio de vida, la carga no fatal se
distribuye con mayor peso en edades 1-4 por el mayor volumen de episodios
incidentes. Este gradiente por edad ha sido descrito en estimaciones globales:
el VSR contribuye de manera desproporcionada a hospitalizaciones y muertes en
lactantes, especialmente en los primeros meses de vida, mientras que en edades
mayores tiende a acumularse morbilidad sin necesariamente traducirse en
mortalidad del mismo orden (103,109). Desde una perspectiva de salud publica,
esto respalda estrategias combinadas: intervenciones de alta efectividad en
lactantes (para reducir AVP) y acciones de mitigacion y manejo clinico oportuno
en 1-4 afios (para reducir AVD), ademas de preparacion estacional del sistema.

Al comparar con evidencia reciente, los hallazgos nacionales se alinean con la
relevancia del VRS como causa sustancial de carga en menores de 5 afos,
descrita tanto en estimaciones globales como regionales. En particular, el
analisis global de Li et al. estimé una fraccidn importante de muertes en 0-60
meses atribuibles a VRS, con mayor concentracién en lactantes y en paises de




ingresos bajos y medios (110). En Latinoamérica, revisiones sistematicas
recientes han documentado carga significativa de enfermedad por VRS en nifos,
con variabilidad entre paises y sistemas de vigilancia, y con patrones
estacionales que suelen concentrarse en meses lluviosos/templados segun el
contexto geografico (95,111). En ese marco, un aporte novedoso de este trabajo
es la reconstruccidon de series 2014-2024 con incertidumbre cuantificada y la
descripcion simultdnea de (i) ruptura estacional en 2020-2021, (ii)
heterogeneidad territorial en conteos e incidencia, y (iii) desagregacién
consistente por edad para AVD, AVP y AVAD, lo cual facilita priorizacién
programatica subnacional y planeacién de capacidad instalada en periodos de
mayor transmision.

En Colombia, los resultados temporales de esta serie 2014-2024 son coherentes
con la evidencia basada en circulacion viral y vigilancia: el analisis del REN del
INS sobre VRS (2013-2019) describe una estacionalidad marcada de la IRA
asociada a VRS con mayor actividad durante el primer semestre (marzo-junio)
y variaciones por temporada, lo cual es compatible con los picos prepandémicos
observados aqui alrededor de las semanas epidemiolégicas 18-22 (112).
Asimismo, los reportes recientes de vigilancia centinela confirman que el VRS
sigue siendo un agente relevante entre los virus respiratorios detectados: en
2023 se analizaron 6.792 muestras; 48,1% fueron positivas para virus
respiratorios y, entre las positivas, 24,8% (812) correspondieron a VRS
(equivalente a ~12% del total de muestras) (94). Estas cifras de laboratorio no
son directamente equivalentes a una fraccidn atribuible en poblacién general
(porque dependen de a quién se toma muestra, criterios centinela, severidad y
mezcla etaria), pero si apoyan el hallazgo central de que el VRS aporta una
fraccion sustantiva de la carga respiratoria infantil y que su dindmica estacional
coincide con los periodos de mayor incidencia de IRA.

Al contrastar con estimaciones nacionales de carga, el estudio de Sanchez
Villamil et al. (Colombia, 2019) calculé DALYs por bronquiolitis por VRS en
menores de 2 afos usando datos del sistema de vigilancia y reporté 260.873
afos perdidos (IC95% 208.180-347.023) y una tasa de 20 DALYs por 1.000
persona-afo (IC95% 16-27), con predominio marcado del componente fatal
(YLL) (113). Este patron es congruente con nuestros resultados en el aspecto
mas robusto: la carga atribuible al VRS estd fuertemente impulsada por
mortalidad prematura y se concentra en edades tempranas. Sin embargo, las
magnitudes no son comparables uno a uno por diferencias metodoldgicas clave:
(i) poblacién (<2 afios vs <5 afios), (ii) definicién del “caso base” (bronquiolitis




por VRS vs IRA atribuible a VSR), (iii) fuente y unidad de anélisis (vigilancia
orientada a VRS/bronquiolitis vs series de IRA con atribucién etioldgica
probabilistica), y (iv) desenlaces y supuestos (arbol de eventos y parametros
propios vs severidades/duraciones tipo GBD para infeccion respiratoria baja
(LRI) y fracciones etioldgicas aplicadas a plausibles). En la practica, estas
decisiones tienden a desplazar la carga hacia distintas partes del continuo
clinico: los enfoques centrados en bronquiolitis/VRS confirmado o altamente
sospechoso pueden capturar mejor la carga clasica del lactante, mientras que la
atribucién sobre IRA amplia puede reflejar mejor el impacto poblacional total, a
costa de mayor dependencia de supuestos etioldgicos y de codificacion.

Finalmente, frente a los estudios globales y al marco GBD, los hallazgos también
son consistentes en gradiente por edad y predominio del componente fatal:
estimaciones globales para 2019 atribuyen al VRS un volumen muy alto de
episodios y muertes en menores de 5 afios (p.ej., ~33,0 millones de episodios
de infeccion respiratoria baja aguda (ALRI) asociados a VRS y ~101.400 muertes
atribuibles globales), con la mayor carga concentrada en lactantes y en paises
de ingresos bajos y medios (114). El GBD 2021, por su parte, produce series
comparables entre paises modelando LRI y su atribucién etiolégica mediante
integracion de multiples fuentes y métodos jerarquicos/ensambles, incluyendo
cambios durante 2020-2021 por intervenciones no farmacoldgicas (115). En
contraste, este estudio prioriza el wuso de series nacionales de
morbilidad/mortalidad y propaga incertidumbre principalmente paramétrica a
partir de fracciones etioldgicas y supuestos de severidad. Por ello, la
concordancia esperable es mayor en patrones (ruptura pandémica,
estacionalidad, concentracién en <1 afo, predominio de YLL) que en cifras
puntuales; las discrepancias numéricas son plausibles cuando cambian las
definiciones de caso, la mezcla etiolégica real por afo/territorio y la
disponibilidad de confirmacion viroldgica.

Como limitaciones y consideraciones metodolégicas es importante tener en
cuenta, primero, que la atribucion etioldgica se apoya en “casos/muertes
plausibles” definidos por CIE-10, lo que introduce posibles discusiones acerca de
la clasificacidon como infeccion por VRS, pues aunque los cddigos especificos para
VRS suelen tener alta especificidad pero baja sensibilidad, los cédigos mas
amplios de infeccidn respiratoria baja pueden incluir etiologias distintas
(influenza, metapneumovirus, bacterias), especialmente en ausencia de
confirmacion viroldgica sistematica. Esto implica que los plausibles pueden
subestimar o sobreestimar el verdadero caso secundario a VRS dependiendo del




contexto diagndstico y de codificacidn clinica. Segundo, la correccidon mediante
fracciones etioldgicas (FE) busca aproximar el componente realmente atribuible,
pero la FE puede variar por territorio, afio, acceso a pruebas y cambios en
circulacién viral; modelarla como distribucién Beta captura incertidumbre
paramétrica, aunque no elimina incertidumbre estructural (por ejemplo, cambios
reales en la mezcla etioldgica en pandemia o pospandemia) (115).

Tercero, el componente no fatal (AVD) depende de supuestos de severidad,
ponderadores de discapacidad y duracién promedio por nivel clinico; aunque
esta aproximacién es coherente con el marco GBD para infecciones respiratorias
bajas, estos parametros pueden diferir en Colombia segun oportunidad de
consulta, criterios de hospitalizacién/UCI y comorbilidades (115). Cuarto, el uso
de denominadores poblacionales y la estimacién de tasas por 100.000 permiten
comparaciones mas justas que los conteos, pero persisten fuentes de variacién
no poblacional (captacion diferencial del sistema, subregistro, calidad del
diligenciamiento, cambios administrativos y en definiciones operativas a lo largo
de la década). Quinto, el analisis se realizé en dos estratos etarios (<1 y 1-4),
lo cual es operativo y relevante, pero puede ocultar gradientes criticos dentro
del primer ano (p. €j., 0-2, 3-5, 6-11 meses) donde la literatura documenta el
mayor riesgo y donde se focalizan varias intervenciones preventivas (116).
Finalmente, aunque la simulacién Monte Carlo permite propagar incertidumbre
y generar intervalos de incertidumbre comparables a los del GBD, los resultados
deben interpretarse como estimaciones atribuibles (no confirmadas caso a caso)
y como apoyo para planeacion y priorizacion, mas que como conteos
“observados” de VRS.

En conjunto, pese a estas limitaciones, las estimaciones aportan evidencia util
para la toma de decisiones: describen de forma robusta el perfil temporal
(incluida la disrupcién 2020-2021), la concentracion territorial del volumen y la
carga diferencial por edad, con predominio de AVP en <1 afio. Este perfil sugiere
gue las intervenciones de prevenciéon de enfermedad grave en lactantes podrian
tener un impacto sustancial en AVAD totales. En efecto, la evidencia clinica
reciente respalda medidas preventivas eficaces para lactantes: nirsevimab
reduce hospitalizaciones por VSR en ensayos y en estudios de efectividad en
vida real, y la vacunacion materna con RSVpreF mostrd eficacia frente a
enfermedad grave en lactantes (117-120).




3.4.1.4 Analisis de costo-efectividad

En una evaluacion econdmica en salud se comparan los costos y beneficios de
distintas tecnologias para la toma de decisiones en salud. Esta comparacién se
realiza mediante un analisis incremental, principalmente a través de la Razén
Incremental de Costo-Efectividad (RICE).

La RICE expresa el costo adicional en el que se incurre para obtener una unidad
adicional de beneficio en salud (medidos por ejemplo en AVAC) de pasar de una
alternativa de comparacién a una alternativa de intervencion. En otras palabras,
permite cuantificar cuanto cuesta ganar una unidad adicional de resultado en
salud al adoptar una tecnologia frente a otra.

La RICE se calcula de la siguiente manera:

ACT _ CT; —CT;

RICE = 3Bs = Bs, — Bs, (4)
donde:

CT; = Costo total per capita estimado asociado a la tecnologia de intervencion

CT;j =  Costo total per capita estimado asociado a la tecnologia de comparacion

ACT = Diferencial de costos per capita entre las tecnologias evaluadas

BS; =  Beneficio en salud obtenido con la tecnologia de intervencién

BS; =  Beneficio en salud obtenido con la tecnologia de comparacion

ABS = Diferencial de beneficios en salud atribuible a las tecnologias evaluadas

Para el cdlculo de la RICE se utilizaron los costos asociados a los eventos en
salud, y como medida de los beneficios en salud se emplearon los Afos de Vida
Ajustados por Calidad (AVAC), conforme a lo descrito en secciones previas.

Ahora bien, la RICE se interpreta en relacién con el Umbral de Costo-Efectividad
(UCE), considerando una intervencién como costo-efectiva (CE) cuando su RICE
es menor o igual a dicho umbral. El UCE corresponde al valor de referencia frente
al cual se compara la RICE para determinar si una tecnologia en salud es CE y
representa el maximo costo que un tomador de decisiones esta dispuesto a
pagar para obtener una unidad adicional de beneficio en salud.

Para Colombia, el UCE se estima a partir de informacién administrativa del
sistema de salud, estableciendo que el UCE equivale al 86% del PIB per capita




para analisis expresados en AVAC (84). A partir de la informacién del DANE
(121), el 86% del PIB per capita para el afio 2024 asciende a $27.830.929 pesos
colombianos.

Los resultados pueden representarse en el plano de costo-efectividad, lo que
permite identificar estrategias dominadas y dominantes (ver Figura 15). Una
estrategia dominada es aquella que presenta mayores costos y menores
beneficios en salud en comparacion con otra alternativa. Por su parte, una
estrategia dominante es la que presenta menores costos y mayores beneficios
en salud frente a su comparador; al ser mas efectiva y menos costosa, se
considera preferible y suele adoptarse sin necesidad de calculos adicionales de
costo-efectividad.

Cuando una tecnologia resulta mas efectiva y costosa que la alternativa de
comparacién, su posicion en el plano cartesiano corresponde al cuadrante
noreste. En este escenario, es necesario realizar un analisis adicional para
determinar si el incremento en efectividad justifica el mayor costo. La tecnologia
sera considerada costo-efectiva si dicho cociente se encuentra por debajo de
este umbral.

Figura 15. Resultados costo-efectividad: interpretacion de resultados

@ Estrategia actual ACT CT;—CT;
@ Nueva estrategia Costos RICE = ABS ~ BS; — BS; =UcE
Menos efectiva (ABS<0) Mas efectiva (ABS >0)
y mas costosa (AC >0) y mas costosa (AC >0)
[ ] [ ]
Dominada
° ‘ Efectividad
Menos efectiva (ABS <0) Mas efectiva (ABS > 0) y
y menos costosa (AC<0)| menos costosa (AC<0)
[ ] [ ]
Dominante
Fuente: Elaboracidn propia con base en el Drummond et al. (122) y el Manual metodolégico del

IETS (84)

Otra forma de medir los resultados de costo-efectividad de acuerdo con el
Manual Metodoldgico del IETS (84), es mediante el Beneficio Monetario Neto




(BMN). Esta medida expresa en términos monetarios las diferencias en
efectividad entre las alternativas evaluadas, utilizando el umbral de disposicién
a pagar por unidad de desenlace en salud (por ejemplo, AVAC) y restando el
costo total de cada una de las alternativas.

El BMN puede interpretarse como una reordenacién algebraica de la RICE, y
permite identificar como costo-efectiva a la alternativa que presenta el mayor
BMN. Esta metodologia facilita la comparacién y el ordenamiento de multiples
tecnologias, simplificando la toma de decisiones en contextos con varias

alternativas disponibles.

La Figura 16 esquematiza la distribucidn poblacional utilizada para modelar las
distintas estrategias (RSVpreF, Nirsevimab y combinada). Dicha estructura
define las cohortes que sustentan la evaluacién econdmica, cuyos resultados se
detallan en la Tabla 35,

Tabla 36, y Tabla 37.

Figura 16. Diagrama de flujo poblacional y asignacion de estrategias
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A continuacién, se exponen los resultados del analisis de costo-efectividad
obtenidos para cada una de las poblaciones y estrategias consideradas en el
presente estudio.

3.4.1.4.1 Caso base para la poblacién de nacidos a término sanos

De acuerdo con la poblacion estimada para el caso base de nacidos a término
sanos, se asume una relacion uno a uno versus el comparador “no vacunacion”
y las tecnologias RSVpreF y Nirsevimab, mientras que, para la estrategia
combinada, se asume una relacion de 70% para RSVpreF y de 30% para el
Nirsevimab.

A continuacion, se presentan los resultados de la evaluacion econdmica del
analisis de costo-efectividad con base en los AVAC.

Tabla 35. Resultados de la evaluacion econémica para la poblacién de
nacidos a término sanos

P éEs | COMPORTA “
Tecnologia BS ABS CT ACT RICE CE? MIENTO BMN POSICION
No vacunacién 0,8825 $ 570.257 $ 23.989.773
RSVpreF (Abrysvo™) 0,9197 0,0372 $ 324.069 -$ 246.188 -$ 6.613.071 Si Dominante $ 25.272.036 1
Nirsevimab (Beyfortus®) 0,9360 0,0535 $2.017.663 | $ 1.447.406 | $ 27.040.428 Si CE $ 24.032.086 -
RSVpreF (Abrysvo™) + ,
Nirsevimab (Beyfortus®) 0,9246 0,0421 $ 832.147 $ 261.890 $ 6.222.959 Si CE $ 24.899.133 2

BS beneficios en salud, CT costos totales, RICE Razén Incremental de Costo Efectividad, CE Costo-
efectiva, BMN Beneficio monetario neto.
Fuente: Elaboraciéon propia.

e Dominancia de RSVpreF: Al comparar con la no vacunacion, RSVpreF es
una estrategia dominante. Esto se evidencia en la Tabla 35 al observar un
ACT negativo y una ganancia en salud positiva. Es decir, la intervencién
genera mayor efectividad y a su vez genera un menor costo para el sistema
de salud.

e Comparacion con Nirsevimab: Aunque Nirsevimab también se considera
costo-efectiva dado que genera mayor efectividad, esta generando a su vez
mayor costo, esto significa que es una estrategia cuya RICE debe ser
comparada con UCE, que para este caso cumple dado que su RICE es menor.




o Comparacion con estrategia combinada: RSVpreF + Nirsevimab también
se considera costo-efectiva dado que genera mayor efectividad y a su vez
mayor costo, ubicandose en el cuadrante noreste del plano cartesiano. La
RICE es menor que el UCE.

De acuerdo con el BMN vy los resultados de dominancia de costo-efectividad, bajo
las condiciones actuales de costo y eficacia, la estrategia de la RSVpreF ofrece
el mayor BMN y ademas es la estrategia dominante. La estrategia combinada
seria la segunda mejor opcién, pero implica un mayor costo incremental por
cada AVAC ganado.

Figura 17. Plano de costo-efectividad para el caso base de nacidos a
término sanos
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Fuente: Elaboracidén propia con base en los resultados obtenidos en la evaluacién econémica.

3.4.1.4.2 Caso base para la poblacién de recién nacidos pretérmino sanos

De acuerdo con la poblacién estimada para el caso base de nacidos pretérmino-
sanos, se asume una relacidon uno a uno versus el comparador “no vacunacion”
y las tecnologias Palivizumab, RSVpreF y Nirsevimab, mientras que, para la
estrategia combinada, se asume una relaciéon de 70% para RSVpreF y de 30%
para el Nirsevimab.




A continuacion, se presentan los resultados de la evaluacion econdmica del
analisis de costo-efectividad con base en los AVAC.

Tabla 36. Resultados de la evaluacion econémica para la poblacion de
nacidos pretérmino-sanos

o ¢Es | COMPORT A
Tecnologia BS ABS CT ACT RICE CE? | AMIENTO BMN POSICION
No vacunacién 0,7706 $1.109.774 $20.337.964 4
Palivizumab (Synagis®) | 0,8406 | 0,070 | $16.727.865| $15.618.091 | $223.185.730 | No No CE $ 6.667.426 5
RSVpreF (Abrysvo™) 0,8395 | 0,069 $392.361| -$717.413| -$10.419.942| Si | Dominante | $22.971.537 1
Nirsevimab (Beyfortus®) | 0,8411 | 0,071 $2.029.873 $920.099 | $13.050.309 | i CE $ 21.380.057 -I
zisr‘;chiéclzg::f%':t{.:@)) 0,8400 | 0,069 $883.615| -$226.159 | -$3.261.313| si Dominante | $ 22.494.087 2

BS beneficios en salud, CT costos totales, RICE Razén Incremental de Costo Efectividad, CE Costo-
efectiva, BMN Beneficio monetario neto.
Fuente: Elaboracion propia.

¢ No costo-efectividad de Palivizumab: Palivizumab no se considera costo-
efectiva dado que, si bien es efectiva, genera mayor costo por AVAC, vy la
RICE supera el UCE.

e Dominancia de RSVpreF: Al comparar con la no vacunacion, la RSVpreF es
una estrategia dominante, al observar un ACT negativo y una ganancia en
salud positiva. Es decir, la intervencion genera mayor efectividad y a su vez
genera un menor costo para el sistema.

e Comparacion con Nirsevimab: Aunque Nirsevimab también se considera
costo-efectiva dado que genera mayor efectividad, estd generando mayor
costo, esto significa que es una estrategia cuya RICE debe ser comparada
con UCE, que para este caso cumple dado que su RICE es menor.

¢ Dominancia con estrategia combinada: RSVpreF + Nirsevimab se
considera dominante dado que genera mayor efectividad y menor costo.

De acuerdo con el BMN vy los resultados de dominancia de costo-efectividad, bajo
las condiciones actuales de costo y eficacia, la estrategia de la RSVpreF ofrece
el mayor BMN que la estrategia combinada.




Figura 18. Plano de costo-efectividad para el caso base de nacidos
pretérmino-sanos
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Fuente: Elaboracidon propia con base en los resultados obtenidos en la evaluaciéon econdémica.

3.4.1.4.3 Caso base para la poblacion de recién nacidos a término o
pretérmino con alguna comorbilidad (cardiopulmonar, neuroldgica
o inmunoldgica)

De acuerdo con la poblacion estimada para el caso base de nacidos nacidos a
término o pretérmino con alguna comorbilidad, se asume una relaciéon uno a uno
versus el comparador “no vacunacion” y las tecnologias Palivizumab, RSVpreF y
Nirsevimab, mientras que, para la estrategia combinada, se asume una relacion
de 70% para RSVpreF y de 30% para el Nirsevimab.

A continuacion, se presentan los resultados de la evaluacion econdmica del
analisis de costo-efectividad con base en los AVAC.




Tabla 37. Resultados de la evaluacion econémica para la poblaciéon de

recién nacidos a término o pretérmino con alguna comorbilidad

P ¢Es | COMPORT -
Tecnologia BS ABS CT ACT RICE CE? | AMIENTO BMN POSICION
No vacunacién 0,7706 $1.119.789 $ 20.327.949 4
Palivizumab (Synagis®) | 0,8406 | 0,070 | $16.728.594 | $15.608.805 | $223.053.031| No No CE $6.666.697 5
RSVpreF (Abrysvo™) 0,8395 | 0,069 $393.244| -$726.545| -$10.552.578| Si | Dominante | $22.970.654 1
Nirsevimab (Beyfortus®) | 0,8411 | 0,071 $2.029.903 $910.114 | $12.908.686 | Si CE $ 21.380.027 -I
zisr‘;chiéclzg::f%':t{.:@)) 0,8400 | 0,069 $884.242 | -$235.547 | -$3.396.692| si Dominante | $ 22.493.460 2

BS beneficios en salud, CT costos totales, RICE Razén Incremental de Costo Efectividad, CE Costo-
efectiva, BMN Beneficio monetario neto.
Fuente: Elaboraciéon propia.

¢ No costo-efectividad de Palivizumab: Palivizumab no se considera costo-
efectiva dado que, si bien otorga beneficios en salud, genera mayor costo por
AVAC, y la RICE es mayor que el UCE.

o Dominancia de RSVpreF: Al comparar con la no vacunacion, la RSVpreF es
una estrategia dominante, al observar un ACT negativo y una ganancia en
salud positiva. Es decir, la intervencion genera mayor efectividad y a su vez
genera un menor costo para el sistema.

e Comparacion con Nirsevimab: Aunque Nirsevimab también se considera
costo-efectiva dado que genera mayor efectividad, estd generando mayor
costo, esto significa que es una estrategia cuya RICE debe ser comparada
con UCE, que para este caso cumple, dado que su RICE es menor.

¢ Dominancia con estrategia combinada: RSVpreF + Nirsevimab se
considera dominante dado que genera mayor efectividad y menor costo.

De acuerdo con el BMN vy los resultados de dominancia de costo-efectividad, bajo
las condiciones actuales de costo y eficacia, la estrategia de la RSVpreF ofrece
el mayor BMN que la estrategia combinada.




Figura 19. Plano de costo-efectividad para el caso base de recién nacidos
a término o pretérmino con alguna comorbilidad
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Fuente: Elaboracidén propia con base en los resultados obtenidos en la evaluacién econémica.
3.4.1.4.4 Markov

El modelo de Markov permite representar la evoluciéon temporal de una cohorte
de pacientes mediante transiciones probabilisticas entre estados de salud,
constituyendo una extension natural del arbol de decisién cuando el horizonte
temporal es largo y la enfermedad presenta un curso crénico o recurrente.

En este escenario, se empled para representar la aparicidon y progresion del
asma, asignando costos y utilidades a cada estado de salud, con el fin de estimar
los resultados econdmicos y en salud asociados a su manejo a lo largo del
tiempo.

Como se muestra a continuacion, la poblacidon que ingresa al modelo de Markov
proviene de los individuos que presentaron una infeccién respiratoria por VSR
en el arbol de decisiones. Dado que la estrategia con mayor efectividad en dicho
arbol es el uso de Nirsevimab, esta es la que aporta la menor proporcion de
poblacion con probabilidad de desarrollar asma, seguida, en orden descendente,




por la estrategia combinada, la vacunacion materna vy, finalmente, la ausencia
de vacunacién, que contribuye con la mayor poblacién debido a una mayor
incidencia de infeccion por VSR y, en consecuencia, a una mayor probabilidad
de desarrollo de asma. En concordancia con lo anterior, los resultados muestran
que, a largo plazo, la estrategia que genera menores costos es la de Nirsevimab,
principalmente porque su mayor efectividad en todas las poblaciones reduce la
carga de enfermedad y, por ende, los costos acumulados en el horizonte
temporal analizado.

Tabla 38. Resultados del modelo de Markov

Tecnologia POB. BS CT ET

Poblacion de nacidos a término sanos

No vacunacién 227.087 | 0,7706 $ 203.535.127.075 747.390
RSVpreF 106.731 | 0,8395 $ 95.661.542.983 351.274
Nirsevimab 54.501 | 0,8411 $ 48.848.451.125 179.374
RSVpreF + Nirsevimab 91.062 | 0,8400 $ 81.617.615.426 299.704

Poblacion de nacidos pretérmino-sanos

No vacunacién 28.841 0,7706 $ 25.849.806.117 81.558
Palivizumab 9.229 | 0,8406 $ 8.271.943.012 26.099
RSVpreF 13.555( 0,8395 $ 12.149.416.683 38.332
Nirsevimab 6.922 0,8411 $ 6.203.958.311 19.574
RSVpreF + Nirsevimab 11.565 0,8400 $ 10.365.779.172 32.705

Poblacién de recién nacidos a término o pretérmino
con alguna comorbilidad

No vacunacién 6.623 0,7706 $ 5.936.116.242 18.729
Palivizumab 2.119 0,8406 $ 1.899.479.421 5.993
RSVpreF 3.113 | 0,8395 $ 2.789.860.488 8.802
Nirsevimab 1.589 0,8411 $ 1.424.609.807 4.495
RSVpreF + Nirsevimab 2.656 0,8400 $ 2.380.285.284 7.510

POB poblacion recuperada de la infeccién, BS beneficios en salud, CT costos totales, ET efectividad
total.
Fuente: Elaboracion propia.




3.4.1.5 Analisis de sensibilidad

El andlisis de sensibilidad se realiza con el propdsito de hacer transparentes los
efectos de las diferentes fuentes de incertidumbre y observar los cambios en las
decisiones que sean consecuencia de ellas (84).

Este analisis se ejecuta a través de dos enfoques metodoldgicos: el Andlisis de
Sensibilidad Deterministico (ASD) y el Analisis de Sensibilidad Probabilistico
(ASP). A continuacién, se presenta la definicion de cada enfoque, junto con los
principales elementos metodoldgicos de su implementacion y los resultados
obtenidos para cada una de las poblaciones y estrategias evaluadas.

3.4.1.5.1  Andlisis de Sensibilidad Deterministico (ASD)

En este enfoque se evalla la sensibilidad de los resultados del modelo ante las
variaciones individuales de los parametros claves, manteniendo constantes el
resto de las variables (ceteris paribus). EI ASD permite identificar aquellos
parametros que ejercen mayor influencia sobre los resultados del andlisis de
costo-efectividad y, por tanto, aquellas fuentes de incertidumbre con mayor peso
en la toma de decisiones.

Las figuras del Anexo 5 ilustran los cambios en la RICE por AVAC ganado para
las distintas poblaciones y estrategias, considerando un rango de variacién de
+25% alrededor del valor base de cada parametro. El eje horizontal de las
graficas representa la variacién en la RICE, expresada en pesos colombianos por
AVAC, mientras que la linea vertical central corresponde al resultado del caso
base. Las barras horizontales en color azul y rojo representan el valor inferior y
superior del rango de variacién de cada parametro. A mayor longitud de las
barras horizontes, mayor es la sensibilidad del parametro dentro del modelo.

De los resultados obtenidos se evidencia que los pardametros que generan mayor
incertidumbre en el modelo para todas las poblaciones evaluadas son la
probabilidad de manejo ambulatorio dado la infeccion por VSR, la utilidad
asociada a la atencion ambulatoria y la probabilidad de infeccién por VSR.
Adicionalmente, el costo de las tecnologias es un parametro de mayor relevancia
en las poblaciones donde se evalia la intervencion con Palivizumab vy
Nirsevimab.




En general, se observa que aun bajo variaciones extremas de +25%, los cambios
en la RICE se mantienen dentro de rangos acotados alrededor del valor del caso
base (-7 < x <9); los resultados no sugieren cambios relevantes en la decision
de costo-efectividad.

3.4.1.5.2  Analisis de Sensibilidad Probabilistico (ASP)

El ASP evalla la incertidumbre del modelo asumiendo que los parametros se
comportan como variables aleatorias que se les asigna una distribucidon de
probabilidad dependiendo de la variable. En el presente estudio, el efecto de la
dispersion se evalué mediante diez mil simulaciones de Monte Carlo. Los
resultados del ASP se presentan a través del grafico de dispersion del plano de
costo-efectividad y de la curva de aceptabilidad.

El objetivo del grafico de dispersion es representar los resultados del modelo
dadas las simulaciones, no a partir de un Unico punto deterministico, sino
considerando la combinacion de multiples valores aleatorios de los parametros
en cada iteracion de la simulacién, siendo cada punto en el plano el resultado de
una iteracion.

La




Figura 20 ilustra los costos y los beneficios en salud asociados a cada tecnologia
en relacién con la estrategia de comparacion (no vacunacion), para las
poblaciones y estrategias evaluadas, permitiendo la visualizacién de la
distribucion de los resultados en el plano de costo-efectividad.

Los resultados del andlisis de sensibilidad, a través del grafico de dispersion,
resultan coherentes con los resultados del analisis de costo-efectividad en el
caso base, de la siguiente manera:

e La amplia dispersién observada en los resultados asociados a la no
vacunacion en los planos de costo-efectividad, refleja el alto grado de
incertidumbre paramétrica inherente al curso natural de la enfermedad
cuando no se implementan intervenciones preventivas.

e La mayoria de las simulaciones en las tres poblaciones evaluadas ubican
a la RSVpreF como una estrategia mas efectiva y menos costosa en
comparacién con la no vacunacién y con las demads estrategias
analizadas, reafirmando su caracter dominante.

e En el caso del Nirsevimab, se confirma que se trata de una tecnologia
mas efectiva, pero también mas costosa, en comparaciéon con la no
vacunacion y con la estrategia de vacunacion materna con RSVpreF. Sin
embargo, se observa una baja dispersién de las simulaciones asociadas
a esta estrategia, lo que refleja una alta estabilidad tanto en los costos
como en los beneficios en salud estimados por el modelo.

e En el caso de la estrategia combinada (RSVpreF + Nirsevimab), los
resultados muestran una dispersion intermedia en comparacién con la no
vacunacion y las estrategias individuales. Esta dispersidn refleja la
combinacidon de dos mecanismos de prevencion que, si bien incrementan
la efectividad promedio en salud, también introducen una mayor
dispersion en los costos debido al mayor consumo de recursos en la
implementacion de la estrategia.

e Finalmente, para Palivizumab, evaluado en las poblaciones de recién
nacidos pretérmino sanos y con comorbilidades, se observa que la
implementacion de esta estrategia conlleva incrementos sustanciales en
los costos en comparacién con las demas alternativas evaluadas, lo que
confirma su caracter no costo-efectivo. No obstante, en la poblacion de
recién nacidos con comorbilidades se evidencia una baja dispersion de
las simulaciones, lo que sugiere una elevada estabilidad en los beneficios




en salud estimados, aunque alcanzados a costa de costos
considerablemente mas altos.




Figura 20. Graficos de dispersion del plano de costo-efectividad
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Fuente: Elaboracion propia con base en los resultados obtenidos en la evaluacién econdmica.

Por su parte, el analisis de sensibilidad a través de la curva de aceptabilidad
proporciona informacion sobre la probabilidad de que una intervencion sea
costo-efectiva para distintos niveles del umbral de disposicién a pagar.

En la Figura 21 se presentan las curvas de aceptabilidad a pagar para cada una
de las poblaciones y estrategias evaluadas. En el eje horizontal se representa el
umbral de disposicidon a pagar, expresado como el 86%, uno y tres PIB per
capita; y en el eje vertical se indica el porcentaje de las simulaciones en las
cuales cada estrategia resulta costo-efectiva para un umbral especifico. La
estrategia cuya curva se encuentre en la parte superior del grafico corresponde
a aquella con mayor probabilidad de ser la alternativa costo-efectiva dado un
determinado nivel de disposicién a pagar.

Las curvas de aceptabilidad costo-efectiva, construidas a partir de un analisis de
sensibilidad probabilistico incremental frente al comparador de no vacunacioén,
muestran que:

e RSVpreF presenta la mayor probabilidad de ser costo-efectiva en la
poblacion a término, incluso a disposiciones a pagar bajas. Las
estrategias con nirsevimab y combinada requieren disposiciones a pagar
mas elevadas para alcanzar probabilidades similares.




En la poblacion pretérmino sin comorbilidades, las curvas de aceptabilidad
costo-efectiva muestran un comportamiento mas heterogéneo entre las
intervenciones. RSVpreF presenta la mayor probabilidad de ser costo-
efectiva a disposiciones a pagar bajas, mientras que la estrategia
combinada y Nirsevimab alcanzan mayores probabilidades cuando los
umbrales son intermedios y altos. Por su parte, Palivizumab presenta una
probabilidad reducida de ser costo-efectiva en todos los umbrales
analizados.

En la poblacidon con comorbilidades, la curva de aceptabilidad, utilizando
como comparador la no vacunacion, evidencia que las estrategias de
inmunizacion presentan una elevada probabilidad de ser costo-efectivas a
lo largo de un amplio rango de disposiciones a pagar por AVAC. RSVpreF
y la estrategia combinada muestran probabilidades cercanas al 100%
desde umbrales bajos, lo que indica una ventaja econdmica robusta frente
a la no vacunacion. Nirsevimab alcanza altas probabilidades de costo-
efectividad a partir de umbrales intermedios, mientras que Palivizumab
mantiene probabilidades marginales en todo el rango evaluado. Estos
resultados confirman que, en este subgrupo de alto riesgo, las estrategias
de inmunizacion, especialmente RSVpreF y la estrategia combinada,
constituyen alternativas altamente costo-efectivas frente a la no
vacunacion.

Figura 21. Curvas de aceptabilidad a pagar
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Fuente: Elaboracidon propia con base en los resultados obtenidos en la evaluaciéon econdmica.

4. Conclusiones y recomendaciones

e Através del modelo hibrido propuesto se logré capturar el uso de recursos
en los infantes debido al VSR, asi como su impacto en los AVAC de la
poblacidn. Esto permitid estimar la costo-efectividad de las estrategias o
intervenciones de interés tanto en la fase aguda de la enfermedad como




en las secuelas, modelando para cada subgrupo poblacional con base en
parametros especificos de efectividad, utilidad y consumo de recursos en
salud.

e El modelamiento de las secuelas por el VSR en los infantes es
independiente de la estrategia de inmunizacién implementada, ya que no
se observaron probabilidades diferenciadas en su progresion. Las secuelas
impactan en proporcién directa a la cantidad de nifios infectados; por lo
tanto, a menor numero de infantes con el virus, menor desarrollo de
secuelas, lo que se traduce en menores costos y menor pérdida de AVAC
para la poblacion.

e La dindmica temporal de Infeccion Respiratoria Aguda (IRA) atribuible a
VSR en la serie nacional (2014-2024) mostré una estacionalidad
consistente con lo descrito por el Instituto Nacional de Salud (INS), con
picos en el primer semestre (marzo-junio) relacionados con temporadas
lluviosas (123). Aunque hubo variaciones pospandémicas (124), la
recuperacion de patrones histéricos soporta la recomendacion
programatica de priorizar la proteccidon pasiva (vacunacién materna o
anticuerpo monoclonal) antes del ascenso estacional, ajustando el inicio
segun la vigilancia semanal, en coherencia con los lineamientos operativos
en Colombia (125).

e Las estimaciones de este estudio difieren de la vigilancia del INS debido a
que no buscan un conteo de casos confirmados, sino cuantificar la carga
atribuible poblacional de morbilidad por IRA aplicando fracciones
etioldgicas. Esto contrasta con los reportes de vigilancia centinela que
dependen de criterios de seleccion y toma de muestras, donde, por
ejemplo, en 2023 se reportd una positividad viral de VSR del 24,8% (126).

e Para el andlisis de subgrupos que requieren tanto la vacuna materna
(RSVpreF) como el anticuerpo monoclonal (nirsevimab), fue necesario
estimar la proporcién de infantes nacidos antes de los 14 dias posteriores
a la inmunizacién materna (periodo de transferencia de anticuerpos).
Dado que este parametro no estd disponible, se aproximdé un
solapamiento maximo del 10%; es decir, se asume que un 10% de los
infantes requeririan ambas intervenciones, permitiendo conservar la
efectividad proyectada de las estrategias.

e El estudio de analisis de costo-efectividad realizado por la Secretaria
Distrital de Salud de Bogotda en 2025 se considera la Unica fuente de
evidencia local, reciente y especifica sobre inmunizacion contra VSR en
Colombia. Al haber sido desarrollado con una metodologia explicita,




modelos validados y alineacién con estandares econdmicos, su uso como

fuente de parametros en esta evaluacion estd técnica y contextualmente

justificado.

e La estrategia de vacunacién materna con RSVpreF resultd6 dominante
(menores costos y mayores beneficios) en todos los grupos poblacionales
evaluados (nacidos a término sanos, pretérmino sanos y con
comorbilidades), situdndose por debajo del Umbral de Costo-Efectividad
(UCE) para Colombia y presentando el mayor Beneficio Monetario Neto
(BMN).

o La estrategia combinada también mostré dominancia en poblaciones
de riesgo, aunque con un BMN inferior al de la vacunacién materna
exclusiva. En nacidos a término sanos, la combinada es costo-efectiva
pero con menor BMN.

o El uso de Nirsevimab es costo-efectivo en las tres poblaciones, pero
genera un BMN inferior a las otras estrategias.

o El uso de Palivizumab en poblaciones de riesgo no resultdé costo-
efectivo, presentando un mayor costo por AVAC y una RICE superior
al UCE de Colombia.

e Los resultados se mantuvieron robustos en el analisis probabilistico. Los
analisis deterministicos mostraron que las variables con mayor impacto
en la incertidumbre son: la probabilidad de manejo ambulatorio, el costo
de la intervencién, la probabilidad de infeccion por VSR, la probabilidad
de hospitalizacién en sala general y la utilidad en atencién ambulatoria.

e Los resultados concuerdan con estudios previos en Bogota (127), donde
la vacunacidon materna fue la mas beneficiosa. Asimismo, se alinean con
la evidencia reportada en Argentina por Rey-Ares et al. (128) y Guinazu
et al.(36), asi como en México (38), donde la vacunacién materna
demostré ser costo-efectiva. A nivel mundial, en paises de ingresos bajos
y medios, tanto la vacunacién materna como el Nirsevimab se consideran
costo-efectivos o dominantes, dependiendo de los precios de introduccion
(17,129-132).

e En otros contextos como Canada (32,33,133) y los Paises Bajos (134),
las estrategias combinadas (vacunacion materna + nirsevimab para
grupos de alto riesgo o como complemento) han demostrado ser costo-
efectivas.

e Se recomienda implementar la estrategia de vacunacién materna, dado
gue resulta costo-efectiva tanto para nacidos a término como para
poblaciones de riesgo. Adicionalmente, en poblaciones de riesgo se debe




considerar la estrategia combinada, complementando con nirsevimab en
recién nacidos, especialmente en contextos de baja cobertura de
vacunacion materna o cuando el parto ocurre antes de los 15 dias
posteriores a la vacuna (falla en transferencia de anticuerpos).

e Si bien el analisis de costo-efectividad identifica las estrategias mas
eficientes, se recomienda complementar estos resultados con un anélisis
de impacto presupuestal. Esto permitira estimar el costo total para el
sistema de salud, evaluando la viabilidad financiera segun el tamafio de
la poblacidn, escenarios de cobertura y horizonte temporal.
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6. Anexos

Anexo 1. Estrategias de busqueda y diagrama PRISMA revisidn de
literatura evaluaciones econdmicas

PubMed

Caracteristica Reporte

Tipo de busqueda Nueva
Base de datos PubMed

Plataforma https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov
Fecha de busqueda 12 de septiembre
Rango de fecha de busqueda 2015-2025
Otros limites
Restricciones de lenguaje Inglés, Espafiol
Estrategia de busqueda (("infant"[MeSH Terms] OR "infant, newborn"[MeSH

Terms] OR "premature birth"[MeSH Terms]) AND
("Respiratory Syncytial Virus Vaccines"[MeSH Terms] OR
"maternal vaccination"[Title/Abstract] OR "respiratory
syncytial viruses"[MeSH Terms] OR "antibodies,
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Caracteristica

Reporte

monoclonal"[MeSH Terms]) AND ("cost effectiveness
analysis"[MeSH Terms] OR "cost benefit analysis"[MeSH
Terms] OR "economics, pharmaceutical"[MeSH Terms] OR
"Economic Evaluation"[Title/Abstract])) AND
(y_10[Filter])

Referencias identificadas 76
Referencias sin duplicados
Embase
Caracteristica Reporte
Tipo de busqueda Nueva
Base de datos Embase
Plataforma (1)
Fecha de busqueda 12 septiembre 2025
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('newborn'/exp OR 'infant'/exp) AND ('vaccination'/exp
OR 'maternal vaccination'/exp OR 'monoclonal
antibody'/exp) AND ('cost effectiveness analysis'/exp OR
'cost utility analysis'/exp OR 'cost benefit analysis'/exp OR
'economic evaluation'/exp OR 'economics'/exp) AND
[2015-2025]/py AND 'respiratory syncytial virus'

Referencias identificadas

162

Referencias sin duplicados
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Figura A. 1: Identificacidn de estudios via bases de datos
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Anexo 2. Disponibilidad de tecnologias en salud en Colombia

Tabla A. 1: Informacién de comercializacidén y estado financiamiento de las vacunas y/o medicamentos con
registro sanitario autorizado en Colombia

) Estado L . Estado de
Principio Nombre del | Registro ) ) Indicacion Forma Presentacion ) .
) L registro Titular . ) cuMm IUM financiami
activo producto sanitario . INVIMA farmacéutica comercial
sanitario ento

Acta N.10 de 2022
num 3.6.7:
Prevencion de la
enfermedad grave
del tracto

respiratorio inferior

causada por el Virus Caja plegadiza
Sincitial Respiratorio con un vial de
(VSR) en pacientes vidri tipo I Financiado
pediatricos incoloro que con
SYNAGIS®100 | INVIMA clasificados como de contiene 1mL de recursos
ASTRAZENECA SOLUCION | 1P10398
MG SOLUCION | 2023MBT- alto riesgo de solucion 200948 de la
PALIVIZUMAB Vigente COLOMBIA PARA 7100010
PARA 0016997- contraer dicha , inyectable, con 091 Unidad
. S.AS INYECCION | 0
INYECCION R1 enfermedad. Se ha tapon de de Pago por
establecido la clorobutilo y Capitacion
seguridad y eficacia precinto de (UPC)
en nifios con aluminio con
displasia tapa flip-off

broncopulmonar
(DBP), nifios
prematuros (edad
gestacional menor o
igual a 35

semanas), y en




Principio

activo

Nombre del
producto

Registro

sanitario

Estado
registro

sanitario

Titular

Indicacion
INVIMA

Forma

farmacéutica

Presentacion

comercial

CcuMm

IUM

Estado de
financiami

ento

nifios con
enfermedad
cardiaca congénita
(CHD por sus siglas
en inglés)

hemodindmicamente

significativa

Muestra médica:
Caja plegadiza
con un vial de

vidrio tipo I
incoloro que
contiene 1mL de
solucién
inyectable, con
tapén de
clorobutilo y
precinto de
aluminio con

tapa flip-off

200948
092

1P10398
7100010
01

uso
INSTITUCIONAL:
CAJA
PLEGADIZA CON
UN VIAL DE
VIDRIO TIPO I
INCOLORO QUE
CONTIENE 1 ML
DE SOLUCION
PARA
INYECCION,
CON TAPON DE
CLOROBUTILO Y
PRECINTO DE
ALUMINIO CON
TAPA FLIP - OFF.

200948
093

1P10398
7100010
2
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Principio Nombre del Registro Indicacion Forma Presentacion
registro Titular ., CUuM IUM financiami
activo producto sanitario . INVIMA farmacéutica comercial
sanitario ento
Acta N. 3 de 2023 CAIA
numeral 3,6,6: PLEGADIZA CON
Palivizumab estd UN VIAL DE
indicado para la VIDRIO TIPO 1
prevencion de la QUE CONTIENE
enfermedad grave 1mL DE
SOLUCION DE
el e PALIVIZUMAB 200857 o
respiratorio inferior 771 reporta
causada por el virus PARA
sincitial respiratorio INYECCION,
(VSR) en pacientes CON TAPON DE
pediatricos en alto CLOROBUTILO Y Financiado
SYNAGTS riesgo de contraer PRECINTO DE con
SOMG INVIMA ASTRAZENECA enfermedad por SOLUCION ALUMINIO CON recursos
. 2023MBT- VSR. Se ha TAPA FLIP- OFF. dela
SOLUCION Vigente COLOMBIA PARA
0016996~ establecido la . Unidad
PARA f S.A.S dad v eficac INYECCION CAJA dep
INVECCION seguri am y eficacia PLEGADIZA CON e a-ngo-[?or
en .mnos Acon UN VIAL DE Capitacion
displasia VIDRIO TIPO I (uPQ)
|
broncopulmonar QUE CONTIENE
(DBP), nifios
1 ml DE
prematuros (edad SOLUCION DE — .
ional o
gestacional menor o PALIVIZUMAB o .
i reporta
igual a 35 PARA p
semi"as)' ven INYECCION,
finoes con CON TAPON DE
enfermedad

cardiaca congénita
(CHD por sus siglas
en inglés)

CLOROBUTILO Y
PRECINTO DE
ALUMINIO CON

TAPA FLIP-OFF.




L ) Estado o . Estado de
Principio Nombre del Registro Indicacion Forma Presentacion
registro Titular . CUM IUM financiami
activo producto sanitario . INVIMA farmacéutica comercial
sanitario ento
hemodindmicamente CAIA
significativa. PLEGADIZA CON
UN VIAL DE

VIDRIO TIPO I
QUE CONTIENE

200857 No
0,5 mL DE 773 reporta
SOLUCION DE
PALIVIZUMAB
PARA
INYECCION.




Anexo 3. Identificacion de la evidencia para los parametros del modelo

Anexo 3.1 Metodologia
Anexo 3.1.1 Enfoque

Inicialmente, se realizd una blsqueda sistematica de literatura para identificar
evidencia relevante que permitiera conseguir los parametros del modelo;
priorizando inicialmente RSL y evaluaciones econdémicas en salud. Luego, se
realizaron busquedas dirigidas para identificar parametros especificos,
incluyendo cualquier tipo de disefio epidemioldgico que correspondiera con la
naturaleza del parametro. Ademas, para parametros poblacionales especificos,
se consultaron fuentes de datos administrativos para Colombia, tales con el
DANE vy el INS.

Anexo 3.1.2 Criterios de elegibilidad
Anexo 3.1.2.1 Criterios de inclusion

Se incluyeron estudios que cumplieran los siguientes criterios:

e Estudios que incluian la poblacion y desenlaces de acuerdo con el
parametro requerido.

e Disefio: se priorizaron RSL, con o sin metaanalisis, y evaluaciones
econdmicas como fuente principal de informaciéon en la busqueda
sistematica. Ademas, para las busquedas dirigidas, se incluyd evidencia
del cualquier tipo de disefio epidemioldgico y de cualquier fuente,
dependiendo de la naturaleza del parametro.

e Formato de publicacién: estudios disponibles como publicacién completa.
Los estudios publicados uUnicamente en formato de resumen no se
consideran debido a que es posible que los resultados de los estudios
puedan cambiar significativamente entre la presentacion inicial en un
evento cientifico y la publicacion final.

e Idioma de publicacidn: sin restriccion.

e Estado de publicacion: estudios publicados, en prensa o literatura gris.

e Fecha de publicacién: estudios publicados en los ultimos cinco afios.
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Anexo 3.1.2.2 Criterios de exclusion

Se excluyeron los estudios que habiendo cumplido con los criterios de inclusion
presentaron alguno de los siguientes criterios:
e RSL para las que existié una RSL mas actualizada o con un mayor nimero
de estudios incluidos.
e Publicaciones que reportaron datos desactualizados de un estudio
primario, por ejemplo, analisis interinos cuando ya se disponga de
resultados finales.

Anexo 3.1.3 Estrategias de busqueda

Para el disefo de las estrategias de busqueda, inicialmente se identificaron los
términos clave en lenguaje natural a partir de los parametros requeridos. Las
sintaxis de busqueda se compusieron de vocabulario controlado (por ejemplo,
términos MeSH (Medical Subject Headings) para Medline) y de términos libres,
teniendo en cuenta sindnimos, abreviaturas, acrénimos, variaciones ortograficas
y se complementaron con identificadores de campo, truncadores y operadores
booleanos.

Para identificar publicaciones indexadas, se consultd la base de datos Medline (a
través de Pubmed). Asi mismo fuentes de literatura gris tales como Google
Scholar. Estas fuentes fueron complementadas con la busqueda en las
referencias bibliograficas de estudios incluidos y con las publicaciones aportadas
por los expertos clinicos o de los asistentes a los paneles de expertos en los
distintos momentos participativos.

Anexo 3.1.4 Seleccidon de estudios

Una vez identificadas las referencias en las distintas fuentes se exportaron al
programa de gestién de referencias Mendeley® versién de escritorio en el cual
se hizo una eliminacion de registros duplicados. Luego, dos revisores de manera
independiente evaluaron los titulos y resimenes de estas referencias para
determinar aquellos estudios que debian revisarse en texto completo; este
proceso de tamizacién se realizd en el programa Rayyan®; en caso de existir
discrepancias entre los evaluadores, estas se resolvieron por medio de un
consenso entre ellos. Posterior a este proceso se realizd la lectura en texto
completo, también de manera independiente por dos evaluadores, para



determinar si cada estudio debia incluirse o no en la sintesis de la evidencia; en
esta fase también se realizd el proceso de manera independiente, resolviendo
las discrepancias por medio de un consenso entre los evaluadores, y en caso de
persistir el desacuerdo, se consulté a un tercer evaluador.

Anexo 3.1.5 Extraccion de la informacién

Para cada uno de los estudios incluidos se extrajo la siguiente informacion, por
medio de un formato estandarizado que contenia: autor y afio de publicacion,
titulo, tipo de estudio, objetivo, intervencion de interés, principales resultados y
conclusion. La extraccién se realizd6 de manera independiente por dos revisores.
Ademas, de cada estudio se extrajo el parametro de interés.

Anexo 3.2 Resultados

Anexo 3.2.1 Bitacoras de busqueda

Anexo 3.2.1.1 RSL de revisiones sistematicas y evaluaciones econdmicas

Tipo de busqueda Nueva

Bases de datos Medline

Plataforma PubMed

Fecha de busqueda 07/11/2025

Rango de fecha de Ultimos 5 afios

busqueda

Restricciones de Ninguno

lenguaje

Otros limites No

Estrategia de

basqueda No Busquedas Resultados
1 ("Respiratory Syncytial Virus 27.119

Infections"[Mesh] OR "respiratory
syncytial virus"[tiab] OR RSV[tiab])
2 ("Infant"[Mesh] OR "Child, 3.234.890
Preschool"[Mesh] OR infant*[tiab] OR
newborn*[tiab] OR neonat*[tiab] OR
baby[tiab] OR babies[tiab] OR
child*[tiab])

3 "nirsevimab"[tiab] OR "maternal 3.203
vaccination"[tiab] OR "maternal
immunization"[tiab] OR "pregnancy
vaccination"[tiab] OR "RSV
vaccine"[tiab])




analysis"[Mesh] OR "cost-

utility"[tiab] OR "economic
evaluation"[tiab] OR "health
economics"[tiab]) )

effectiveness"[tiab] OR "cost-

4 ("systematic review"[Publication Type] 716.139
OR "meta-analysis"[Publication Type] OR
"systematic review"[tiab] OR "meta-
analysis"[tiab]) OR ("cost-benefit

5 #1 AND #2 AND #3 AND #4 117
6 #5 Filters: in the last 5 years 99
Resultados 99

Fuente: Elaboracion propia.

Anexo 3.2.2 Identificacién de RSL y evaluaciones econdmicas

Figura A. 2. Diagrama prisma de RSL y evaluaciones econdmicas para

parametros

(n=99)

Referencias identificadas mediante la
blUsqueda en bases electrénicas de datos

Referencias identificadas mediante el uso de
meétodos de bisqueda complementarios

(n=0)
Referencias identificadas después de remover
los duplicados
(n=99)
Referencias excluidas
Referencias tamizadas por titulo y resumen -»> (n=68)
(n=99)
|

Articulos en texto completo evaluados para >
elegibilidad (n=31)

Articulos en texto completo excluidos y

+ razones para su exclusion (n=25): no

Articulos incluidos
(n=6)

abordaron los parametros de interés

Fuente: Elaboracién propia
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Anexo 3.2.3 Listado de evidencia incluida

Anexo 3.2.3.1 RSL y evaluaciones econdmicas incluidas en la busqueda
sistematica

No Autores Ao Titulo

1 Ciapponi y col. 2024 Respiratory syncytial virus disease burden in children and
adults from Latin America: a systematic review and meta-
analysis. Frontiers in public health.

2 Gebretekle y col | 2024 Cost-effectiveness of RSVpreF vaccine and nirsevimab for
the prevention of respiratory syncytial virus disease in
Canadian infants

3 Guifiazu y col 2024 Evaluation of the potential impact and cost-effectiveness of
respiratory syncytial virus (RSV) prevention strategies for
infants in Argentina

4 Rodriguez- 2020 Direct medical costs of RSV-related bronchiolitis

Martinez y col hospitalizations in a middle-income tropical country.

5 Sini y col. 2024 Respiratory syncytial virus burden in children under 2 years
old in understudied areas worldwide: gap analysis of
available evidence, 2012-2022

6 Sun y col. 2023 Monoclonal Antibody for the Prevention of Respiratory
Syncytial Virus in Infants and Children: A Systematic Review
and Network Meta-analysis.

Fuente: elaboracién propia

Anexo 3.2.3.2 Listado de evidencia identificada en las busquedas dirigidas

No Autores Afo Titulo

1 Alami y col. 2025 Safety surveillance of respiratory syncytial virus (RSV)
vaccine among pregnant individuals: a real-world
pharmacovigilance study using the Vaccine Adverse Event
Reporting System

2 Baral y col 2020 Inferring antenatal care visit timing in low- and middle-
income countries: Methods to inform potential maternal
vaccine coverage

3 Hammitt y col 2022 Nirsevimab for Prevention of RSV in Healthy Late-Preterm
and Term Infants.

4 Petrarca y col 2022 Bronchiolitis phenotypes identified by latent class analysis
may influence the occurrence of respiratory sequelae

5 Pitchon y col 2020 Asthma mortality in children and adolescents of Brazil over
a 20-year period




6 Secretaria de
salud de Bogota

2025

Evaluacion de tecnologias para la prevencion del Virus
Respiratorio Sincitial (VSR). Informe de analisis de costo-
efectividad y modelo econémico.

Fuente: Elaboracién propia.

Anexo 3.2.5 Extraccion de la informacidon de estudios incluidos

Autor y . . Objetivo del .Poblacmr.l'o Principales o
afio Tipo de estudio estudio mtel:venc!on resultados Conclusion
de interés
Alami y col, | Estudio de | Evaluar el | Vacuna 54.6% eventos | Perfil de
2025 farmacovigilancia | perfil de | RSVpreF en | graves; sefial de | seguridad
seguridad de | embarazadas parto prematuro | similar al
la vacuna en el 12%; no se | precomercial;
RSVpreF en observaron otras | posible sefial de
embarazadas sefiales parto prematuro
relevantes requiere
vigilancia activa
Baral y col, | Modelo predictivo | Estimar la | Vacunacion Cobertura Modelo Uutil para
2020 cobertura materna estimada media: | prever cobertura
potencial de | contra VSR 65%, variable | realista de
vacunacion entre paises (16— | vacunas
materna 94%) maternas en
usando datos paises de bajos-
de atencion mediados
prenatal ingresos
Ciapponi y | Revision Estimar la | Infecciones Alta carga de VSR | Datos sélidos
col, 2024 sistematica y | carga de | por VSR en | en <5 afios; | para guiar
metaanalisis enfermedad nifios y | letalidad de 0.6- | politicas
por VSR en | adultos, 2.9%; preventivas;
América Latina | especialmente | hospitalizacién faltan estudios
bronquiolitis frecuente econémicos
Gebremedhi | Evaluacion Evaluar costo- | Vacunacion Altamente costo- | Vacunacion
y col, 2024 econdémica efectividad de | materna efectiva en 59/60 | materna es
vacuna contra VSR paises (a USD 3); | rentable y
materna en 60 menos efectiva a | justificada para
paises. UsD 10 paises de bajos
ingresos
Guinazu vy | Evaluacion Comparar Nirsevimab Ambas Ambas son
col, 2024 econdémica costo- VS. vacuna | estrategias costo- | costo-efectivas;
efectividad de | materna  en | efectivas; vacuna | priorizar segun
vacuna recién nacidos | materna mas | precio y logistica
materna y eficiente
nirsevimab en
Argentina
Hammitt y | Ensayo clinico | Evaluar Nirsevimab en | Eficacia >70% | Nirsevimab es
col, 2022 aleatorizado eficacia y | lactantes a | contra infeccion | seguro y efectivo
seguridad de | término o | grave; eventos | como estrategia
nirsevimab en adversos universal
I
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Poblacién o

Aut?ry Tipo de estudio ObJet'vq s intervencion el SIS Conclusion
afio estudio . - resultados
de interés
lactantes pretérmino similares a
sanos tardio placebo
Petrarca vy | Cohorte Identificar Fenotipos de | Fenotipo con | Clasificacion
col, 2022 prospectiva con | fenotipos bronquiolitis eosinofilia predice | fenotipica
analisis de clases | clinicos de | (VSR, hRV); | mayor riesgo de | permite predecir
latentes bronquiolitis y | sibilancias a | sibilancias a 7 | secuelas
su relacién con | largo plazo afios respiratorias
secuelas
Pitchon y | Estudio ecoldgico | Describir la | Nifos y | Reduccion de | La mortalidad
col, 2020 de series | tendencia de | adolescentes 60% en 20 afios; | por asma sigue
temporales mortalidad por | fallecidos por | persistencia de | siendo
asma en Brasil | asma muertes en <5 | prevenible y
en <19 afios afos y regiones | desigual
pobres regionalmente
Rodriguez- Evaluacion Cuantificar los | Lactantes Costo mediano en | Altos costos
Martinez y | econémica costos directos | hospitalizados | UCI: USD 2,749; | justifican
col, 2020 por con sala general: USD | estrategias
hospitalizaciéon | bronquiolitis 518 preventivas
por VSR por VSR
Secretaria Evaluacion Evaluar costo- [ Nirsevimab y | Ambas costo- | Vacuna materna
de Salud de | econdmica efectividad de | vacuna efectivas; vacuna | prioritaria;
Bogota, vacuna materna en | materna mas | nirsevimab
2025 materna y | recién nacidos | eficiente en | viable si se
nirsevimab en contexto local reduce precio
Bogota
Sini y col, | Evaluacion Estimar Nirsevimab en | Prevencion de | Nirsevimab es
2024 econdémica impacto y | todos los | >1,200 muertes | altamente costo-
costo- recién nacidos | y 41,000 | efectivo y viable
efectividad de hospitalizaciones | en Brasil
nirsevimab en anuales; costo-
Brasil efectivo a USD
20/dosis
Sun y col, | Evaluaciéon Evaluar Nirsevimab Prevencion de | Nirsevimab es
2023 econdémica impacto y | como 290000 casos Yy | clinica y
costo- inmunizacién 25000 econdmicamente
efectividad de | universal en | hospitalizaciones; | justificable en
nirsevimab en | lactantes ICER: USD | EE.UU.
EE.UU. 102,811 por
AVAC.

Fuente: Elaboracion propia.
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Anexo 4. Informe de conformacion del grupo desarrollador, mapeo de los
actores y convocatoria a espacios participativos

4.1 Introduccion

La participacién en salud, al ser interdependiente de la realizacion efectiva del
derecho a la salud, permite a los diferentes actores sociales asumir la
responsabilidad y el compromiso de hacer parte de las deliberaciones y
discusiones sobre los problemas en salud que los afectan (135).

En este marco, el IETS favorece el involucramiento de actores en los proyectos
gue ejecuta, pues configura una participacion muy importante, en la medida en
que los espacios de deliberacion con las partes interesadas son clave para la
obtencidn de datos relevantes en la definicidn de aspectos centrales del proceso
y que no son necesariamente identificables en la literatura (136). En términos
generales, se espera que los expertos aporten datos cuantitativos, cualitativos,
experiencia y conocimiento derivado de la practica alrededor del tema en
particular (137) que orienten los procesos de toma de decisiones en salud (136).

Para el caso especifico de la conformacién del equipo o del grupo desarrollador
(GD) de este estudio, se requiere de la participacién de expertos que sean
especialistas en el tema y que tengan un conocimiento a profundidad en el area
especifica de esta condicién (por ejemplo, médicos especializados en una
condicion particular o en el uso de una tecnologia de interés) (138). El
involucramiento de estos expertos se da en forma consultiva en la que los
actores expresan voluntaria y libremente sus ideas, opiniones y posturas
respecto de un tema en particular (136) y acompafan el proceso desde su
trayectoria y experiencia clinica.

Posteriormente, para el momento de consulta de este estudio preliminar con
actores clave, se realizd una ampliacidn de la identificacion preliminar de actores
hecha para el GD, de forma que se incluyeran todas las partes interesadas en el
proceso.

Teniendo en cuenta lo anterior, el presente informe describe de manera sintética
el proceso de gestién de espacios participativos adelantado en el marco de la
construcciéon de este estudio.
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4.2 Metodologia de convocatoria
4.2.1 Mapeo de los actores

Todo proceso de gestion de espacios participativos comienza con un mapeo de
actores involucrados, de acuerdo con la Red Europea de Evaluacion de
Tecnologias (EUnetHTA, por su sigla en inglés). Se entiende por actores aquellos
que corresponden a individuos, grupos u organizaciones que pueden proveer
informacidn relevante sobre la perspectiva de los grupos que representan y que
seran afectados por la decisién; también son grupos u organizaciones que
pueden, en un rol consultivo, contribuir a las acciones u objetivos de una
organizacion, proyecto o politica en salud (139).

En este contexto, para el lineamiento en referencia, el mapeo o identificacién de
los actores clave se desarrolld conforme el objetivo del involucramiento y la
tematica. En el primer momento del mapeo, es decir para la conformacién del
GD, y dada la necesidad de contar con expertos en el manejo de la condicion de
salud, se acudio a las siguientes sociedades cientificas:

e Asociacién Colombiana de Neonatologia

e Asociacién Colombiana de Neumologia Pediatrica

e Asociacién Colombiana de Infectologia

e Sociedad Colombiana de Pediatria

e Federacién Colombiana de Obstetricia y Ginecologia

Dada la urgencia de contar rapidamente los especialistas clinicos necesarios para
el grupo desarrollador, también se contactaron profesionales independientes que
expresaran su voluntad de hacer parte del proceso. A continuacion, se muestra
la conformacién del equipo de expertos clinicos que decidieron hacer parte del
GD:

Tabla A. 2. Expertos clinicos del grupo desarrollador

Organizacion que .
9 q Delegado Perfil
delega
Hernando Médico y cirujano. Especialista en pediatria.
Asociacion Baquero Latorre Especialista en neonatologia.
Colombiana de Ricardo Ledn . )
Neonatologia Sanchez Medico y cirujano. Especialista en pediatria.
Especialista en neonatologia.
Consuegra




Organizacién que

Delegado Perfil
delega 9
Diana Yaneth Médica y cirujana. Especialista en pediatria.
Mora Escallén Especialista en neonatologia.
Asociacion , . - - _—
. German Camacho | Médico y cirujano. Especialista en pediatria.
Colombiana de - ) , o
o Moreno Especialista en infectologia pediatrica.
Infectologia
Asociacion - . L L
. . . M na. E | n .
Colombiana de | Nidia Milena Esedelcc:?alisyta err\u::auiﬁolos:';ea:dlisét:ricae Espee?:::ItiZ?a
Neumologia Villamil Osorio P glap - 5P

Pediatrica en epidemiologia.

Médico y cirujano. Especialista en ginecologia vy
obstetricia. Especialista en medicina materno fetal.
Fellow de cirugia y terapia fetales invasiva.
Magister en investigacion. Magister en docencia
universitaria.

Federacion
Colombiana de | Saulo Molina
Obstetricia y | Giraldo

Ginecologia

Fuente: Elaboracion propia.
4.3 Desarrollo de espacios participativos

La participacion de los actores en los espacios participativos es completamente
voluntaria. Para ello, como se menciond previamente, se realiza un mapeo
ampliado identificando a diversas partes interesadas que sean relevantes para
el proceso. La presencia de quienes han asistido a los espacios participativos
programados en el marco de estos lineamientos responde a su decision personal
de involucrarse en el proceso y a la gestidon de los potenciales conflictos de
interés.

Con este punto de partida, y en relacién con el Panel de Expertos para el sondeo
de parametros de frecuencias de uso de medicamentos en el marco del proyecto
de Virus Sincitial Respiratorio (VSR), se desarrolld un espacio deliberativo de
caracter consultivo con expertos clinicos, el dia 9 de diciembre de 2025, en el
horario comprendido entre las 4:00 p.m. y las 6:00 p.m., de manera virtual
mediante la plataforma Microsoft Teams.

Durante este espacio deliberativo, las discusiones se enmarcaron en el propdsito

de aunar esfuerzos técnicos, administrativos y financieros para contribuir al
desarrollo del estudio de la carga de enfermedad por Virus Sincitial Respiratorio



(VSR), incluyendo la evaluacion de secuelas a largo plazo, en la poblacién de 0
a 5 afios, con especial énfasis en menores de un afio y recién nacidos
prematuros, tanto a nivel nacional como territorial. Asimismo, el espacio
permitié aportar insumos para modelar el efecto epidemiolégico y econémico de
la introduccion de la vacuna materna RSVpreF (inmunizacidn materna), como
estrategia Unica o en combinacidn con la administracién de anticuerpos
monoclonales (inmunizacidén pasiva de los lactantes) en Colombia, con el fin de
apoyar la formulacion de politica publica basada en evidencia.

Tabla A. 3. Panel de Expertos para Sondeo de paradmetros de frecuencias

de usos de medicamentos para proyecto de (VSR)

NS Trazabilidad
Organizacion asistencia
No. que Nombre Perfil .
representa espacio 9
diciembre
Hernando Med_lco,y cirujano. E_sp_eC|aI|sta en _
pediatria. Especialista en Asiste
Baquero Latorre ,
Asociacion neonatologia.
) Ricardo Ledn | Médico y cirujano. Especialista en
Colombiana de , L L .
1 , Sanchez pediatria. Especialista en Asiste
Neonatologia ,
Consuegra neonatologia.
Diana Yaneth Medllca,y cirujana. E.sp.eC|aI|sta en .
. pediatria. Especialista en Asiste
Mora Escallén ,
neonatologia.
Asociacion German Médico y cirujano. Especialista en
2 | Colombiana de | Camacho pediatria. Especialista en Asiste
Infectologia Moreno infectologia pediatrica.
Médica y cirujana. Especialista en
3 Nidia Milena | pediatria. Especialista en Asiste
Asociacion Villamil Osorio neumologia pediatrica. Especialista
Colombiana de en epidemiologia.
Neumologia Médica y cirujana. Especialista en
Pediatrica Andrea Parra | pediatria. Especialista en )
. , s - Asiste
Buitrago neumologia pediatrica. Especialista
en epidemiologia.
Médico y cirujano. Especialista en
, ) loai icia.
Federacion glnecc? ogla Yy N obstetricia
) . Especialista en medicina materno
Colombiana de | Saulo Molina o, . .
4 . . fetal. Fellow de cirugia y terapia Asiste
Obstetricia vy | Giraldo . .
Ginecolodia fetales invasiva.
9 Magister en investigacion. Magister
en docencia universitaria.
Instituto de | Jeisson Parra ) , .
16 -, .NO Economista, Lider del Proyecto Asiste
Evaluacion Marifno
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. nz Trazabilidad
Organizacion asistencia
No. que Nombre Perfil .
representa espacio 9
diciembre
Tecnoldgica en Jefe de métodos cualitativos e )
17 Salud (IETS) Lorena Mesa investigacion social. Asiste
18 Daniela Rivera Economista Asiste
19 Nanc.:y Gineth Médica Familiar Asiste
Medina Amaya
20 Luis Ernesto Fisioterapeuta Asiste
Fandifo Rojas
Valentina
21 Acosta Analista presidencia Asiste
Zambrano
22 g:;:tla gsgargza Bioingeniera Asiste
23 Valery Orjuela Ingeniera Quimica Asiste
Profesional de apoyo a
24 Fanny Torres palrticipacic')n de I_a _'.lefatura de Asiste
métodos cualitativos e
investigacién social.

Fuente: Elaboracion propia.
4.4 Gestion de los conflictos de intereses

Se parte de entender los conflictos de intereses (CDI) como aquellas “posibles
situaciones de orden moral, intelectual y econédmico que pueden impedirle a una
persona actuar en forma objetiva e independiente, ya sea porque le resulte
particularmente conveniente, le sea personalmente beneficioso o porque sus
familiares en los grados indicados en la ley se vean igualmente beneficiados”
(140). En otras palabras, los conflictos de intereses son las tensiones que existen
cuando los intereses privados pueden llegar a prevalecer sobre los intereses
generales, colectivos o publicos (141).

En el IETS se ha establecido la politica de transparencia mediante la cual se
busca gestionar de forma adecuada los potenciales conflictos de intereses,
asegurando la legitimidad y la transparencia de todos los procesos que el IETS
tiene a su cargo, especialmente garantizando que quienes participen en los
procesos no tengan intereses que puedan afectar su objetividad o incidir en las
recomendaciones a favor de sus intereses personales (142).




El proceso de identificacion y gestién de los CDI potenciales inicia con la
declaracién de estos por parte de los participantes. Para ello, el IETS dispone de
un formato electronico cuyo enlace se puede ver aqui:
http://herramientas.iets.org.co/declaracion/home.aspx Una vez los
participantes han diligenciado el formato de declaracién de CDI, la informacion
entregada es analizada por parte del Comité de gestion de los conflictos de
intereses con el fin de identificar, tipificar y gestionar los potenciales conflictos.

Para la adecuada gestidon de los conflictos, la deliberacidon del comité parte del
reconocimiento la inevitable tensidon entre procurar el derecho a la participacion
y, al mismo tiempo, generar condiciones adecuadas que no les resten
legitimidad, validez y confiabilidad a la emision de recomendaciones que se
generan desde el IETS (142).

También se toman en cuenta los hechos con vigencia de dos afios hacia atras
del momento en el que se hace la declaracién, asi como las caracteristicas de
los procesos o proyectos en los que las personas participaran o ejerceran sus
funciones. Valorando caso a caso, se tipifican los conflictos de intereses (si son
financieros, no financieros, personales u organizacionales), y se valora la
experticia en funcion del tema utilizando una matriz que facilita el analisis y la
ponderacion de la experticia y del conflicto potencial (141).

Para los casos en los que la informacion consignada en los formatos no es
suficiente, se solicita la aclaracidn respectiva por correo electrdonico. Las
respuestas enviadas por los actores también son tenidas en cuenta como
elementos adicionales de analisis.

Con estos elementos de andlisis (la experiencia y trayectoria profesional, la
declaracién de los potenciales CDI y las aclaraciones adicionales), el comité
define el alcance de la participacién de los actores de acuerdo con los niveles
establecidos en la politica de transparencia, como se muestra en la siguiente
tabla:

Tabla A. 4. Categorias de participacién

Alcance de la

L Definicion Implicacion
participacion

Identifica el conflicto como inexistente. | La persona puede participar en
Participacion | Esta condicién ocurre cuando la persona | todos los procesos y pasos sin
no declara ningun interés en particular o | limitaciones.



http://herramientas.iets.org.co/declaracion/home.aspx

Alcance de la
participacion

Definicion

Implicacion

cuando se declara algun interés que no
guarda relacion especifica con el tema,
proyecto o proceso.

Limitacion
parcial

Identifica el conflicto como probable. Esta
condicion ocurre cuando la persona
declara un interés particular que, a
consideracion del comité, podria afectar
la independencia y objetividad de la
persona de alguna manera, pero que no
le impide completamente su participacion
en algunas etapas del proceso.

Se limita la participacién del
individuo en el proceso o procesos
relacionados con el interés
(especifico o no especifico)
declarado y considerado
potencialmente conflictivo. Asi, su
participacion solo se dara en
aquellos @mbitos en los que el
conflicto no se materialice.

Exclusion

Identifica el conflicto como confirmado.
Esta situacién ocurre cuando el comité
identifica un claro conflicto de los
intereses de la persona con el proceso en

Se considera que, dada Ia
importancia de los intereses
declarados y su relaciéon con el
tema de interés, el individuo no
debe participar ya que pondria en

cuestion. riesgo la validez del y/o |la

confianza en el proceso.

Fuente: Elaborado a partir de politica de transparencia (140).

Para los casos en los que la participacion es limitada o no puede darse, se
delibera sobre los posibles cursos de acciéon que buscan alcanzar un equilibrio
reflexivo (141), lo que quiere decir que se pretende optimizar la experticia y
disminuir el riesgo de materializacidon de los conflictos de intereses, generando
recomendaciones de accion.

Con estas consideraciones, se presenta a continuacion la sintesis de los
resultados del analisis y deliberacion del comité de gestién de CDI respecto a los

expertos del GD:

Tabla A. 5. Matriz sintesis de declaracion y analisis de conflictos de interés

Resultado
Experticia Tipo de | deliberacion
Intereses soportada conflicto de | Comité de
Nombre Rol . A oz
declarados | para el | interés gestion de
producto identificado | conflictos de
Interés
Médi Al ici
Hernando No declara _ed_lco y ,ta .expert_|C|a
Experto . cirujano. ) técnica y nivel de
Baquero . intereses . Ninguno . .
Participante . Especialista en riesgo bajo de
Latorre relacionados. L .
pediatria. conflictos de
I



Resultado
Experticia Tipo de | deliberacion
Intereses soportada conflicto de | Comité de
Nombre Rol . 2 e
declarados | para el | interés gestion de
producto identificado | conflictos de
Interés
Especialista en interés, por
neonatologia. tanto, se le da
participacion
completa.
Alta experticia
Médico y técnica y nivel de
2 cirujano. riesgo bajo de
Ricardo Leon No declara ) . g_ )
. Experto . Especialista en ) conflictos de
Sanchez .. intereses L Ninguno . ,
Participante . pediatria. interes, por
Consuegra relacionados. L
Especialista en tanto, se le da
neonatologia. participacion
completa.
Alta experticia
Médica y técnica y nivel de
iruiana. . .
. No declara C|ru3a. a. rlesgp bajo de
Diana Yaneth Experto . Especialista en . conflictos de
2 . intereses L Ninguno . ,
Mora Escallon | Participante . pediatria. interes, por
relacionados. o
Especialista en tanto, se le da
neonatologia. participacion
completa.
.y Alta experticia
Médico y .. P .
o técnica y nivel de
cirujano. ) .
, . riesgo bajo de
German No declara Especialista en .
Experto . L . conflictos de
Camacho . intereses pediatria. Ninguno . .
Participante . L interes, por
Moreno relacionados. | Especialista en
) , tanto, se le da
infectologia L
o participacion
pediatrica.
completa.
Médica .
. .I v Alta experticia
cirujana. L .
. técnica y nivel de
Especialista en . .
s riesgo bajo de
. ) No declara pediatria. .
Nidia Milena Experto . . : conflictos de
. . . . intereses Especialista en | Ninguno . .
Villamil Osorio | Participante ) , interés, por
relacionados. | neumologia
. tanto, se le da
pediatrica. o
L participacion
Especialista en
) . , completa.
epidemiologia.
N I Médi Al ici
Andrea Parra Experto _ o declara _ed_lca y . ,ta .expert_lua
intereses cirujana. Ninguno técnica y nivel de

Buitrago

Participante

relacionados.

Especialista en

riesgo bajo de




Resultado

Experticia Tipo de | deliberacion
Intereses soportada conflicto de | Comité de
Nombre Rol . 2 e
declarados | para el | interés gestion de
producto identificado | conflictos de
Interés
pediatria. conflictos de
Especialista en interés, por
neumologia tanto, se le da
pediatrica. participacion
Especialista en completa.
epidemiologia
Médico y
cirujano.
Especialista en
ginecologia y
b icia.
© stet_r|<_:|a Alta experticia
Especialista en .. .
. técnica y nivel de
medicina . .
riesgo bajo de
. No declara materno fetal. .
Saulo Molina Experto . ) conflictos de
. - intereses Fellow de Ninguno . .
Giraldo Participante ) o interes, por
relacionados. | cirugia fetal y
. tanto, se le da
terapia fetal o,
. . participacion
invasiva. completa
Magister en '
investigacion.
Magister en
docencia
universitaria.
Economista Alno tener
Lider del , ! conflictos de
royecto Lider del intereses
. proy 4 Proyecto GIT .
Jeisson Parra experto . ) ) relacionados con
i .. Ninguno de la Unidad Ninguno .
Marino metodoldgico , el tema, tiene
de Economia
del grupo aval de
de la Salud o
desarrollador participacion
(UES)
completa.
Al no tener
conflictos de
Jefe de ) '
Experto , intereses
. metodos )
metodologo . o ) relacionados con
Lorena Mesa Ninguno cualitativos e Ninguno .
del grupo el tema, tiene

desarrollador

investigacion
social.

aval de
participacion
completa.




Resultado

Experticia Tipo de | deliberacion
Intereses soportada conflicto de | Comité de
Nombre Rol . 2 e
declarados | para el | interés gestion de
producto identificado | conflictos de
Interés
Al no tener
. conflictos de
Economista, .
Experto intereses
, GIT de la )
metododlogo . . : relacionados con
Ninguno Unidad de Ninguno )
del grupo , el tema, tiene
desarrollador Economia de aval de
la Salud (UES) e
participacion
Daniela Rivera completa.
Al no tener
Médica conflictos de
Experto Familiar, GIT intereses
metoddlogo ) de la Unidad . relacionados con
Ninguno , Ninguno .
del grupo de Economia el tema, tiene
desarrollador de la Salud aval de
Nancy Gineth (UES) participacion
Medina Amaya completa.
Al no tener
- conflictos de
Fisioterapeuta .
Experto intereses
, , GIT de la .
metodologo . . ) relacionados con
Ninguno Unidad de Ninguno .
del grupo , el tema, tiene
Economia de
desarrollador aval de
. la Salud (UES) o
Luis Ernesto participacion
Fandifio Rojas completa.
Al no tener
Analista conflictos de
Experto presidencia, intereses
metoddlogo Ninguno GIT de la Ninguno relacionados con
del grupo 9 Unidad de 9 el tema, tiene
Valentina desarrollador Economia de aval de
Acosta la Salud (UES) participacion
Zambrano completa.
Al no tener
_ . conflictos de
Bioingeniera, .
Experto intereses
, GIT de la .
metodologo . . . relacionados con
Ninguno Unidad de Ninguno .
del grupo el tema, tiene

Mabel Catalina
Zapata
Alvarez

desarrollador

Economia de
la Salud (UES)

aval de
participacion
completa.




Resultado
Experticia Tipo de | deliberacion
Intereses soportada conflicto de | Comité de
Nombre Rol . 2 oz
declarados | para el | interés gestion de
producto identificado | conflictos de
Interés
Al no tener
Ingeniera conflictos de
Experto Quimica, GIT intereses
metoddlogo . de la Unidad . relacionados con
Ninguno , Ninguno .
del grupo de Economia el tema, tiene
desarrollador de la Salud aval de
(UES) participacion
Valery Orjuela completa.
Profesional de Al no tener
apoyo a conflictos de
Profesional de | No declara participacion |nter(_ases
Fanny Torres . de la Jefatura ) relacionados con
p apoyo de intereses , Ninguno .
Garcia . . . de metodos el tema, tiene
participacion relacionados. L
cualitativos e aval de
investigacion participacion
social. completa.

Fuente: Elaboracion propia.

Anexo 5. Diagramas de tornado

Poblacion de nacidos a término sanos
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Combinada (RSVpreF + Nirsevimab)
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Poblacion de recién nacidos a término o pretérmino con alguna
comorbilidad

Palivizumab

utilidad -

Prob. manejo ambulatorio dadoa VRS

Costo de la

Probabilidad de infeccién por VRS
Utilidad - sala general

Prob, sala general dado hospitalizacién
Utilidad - UCI sin VM

Costo UCI sin VM

Prob. ventilacién mecanica dado UCI
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Costo de la intervencion
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Fuente: Elaboracion propia con base en los resultados obtenidos en la evaluacion econdmica.




