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Lista de acronimos y siglas

Acrénimo Nombre completo

AIP Andlisis de impacto presupuestario

AE Atencidn Especializada

AP Atencidn Primaria

AVAC Afios de Vida Ajustados por Calidad

AVG Afios de Vida Ganados

CAPF Comité Asesor para la Financiacién de la Prestacidon Farmacéutica
del Sistema Nacional de Salud

CCAA Comunidades Auténomas

DGCF Direccién General de Cartera Comun de Servicios del Sistema
Nacional de Salud y Farmacia

EE Evaluacién econdmica

GT Grupo de trabajo

SNS Sistema Nacional de Salud

RAE-CMBD Registro de Actividad de Atencion Especializada — Conjunto
Minimo Basico de Datos

IVA Impuesto sobre el Valor Afiadido
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Introduccion

La elaboracién de esta guia de analisis de impacto presupuestario (AIP) de medicamentos
responde a una peticion de la Direccidn General de Cartera Comun de Servicios del Sistema
Nacional de Salud y Farmacia (DGCF) del Ministerio de Sanidad al Comité Asesor para la
Financiacién de la Prestaciéon Farmacéutica del Sistema Nacional de Salud (CAPF).

Disponer de un Analisis de Impacto presupuestario es necesario para el analisis de la
viabilidad y sostenibilidad financiera y para la planificaciéon y asignacién de recursos por
parte del decisor.

La elaboracién de esta guia estaba contemplada como una de las recomendaciones sobre
los criterios y procedimientos para orientar la fijacién de precios y la inclusién y exclusién,
a la entrada en el mercado o con posterioridad, de un medicamento en la cobertura publica,
del Comité Asesor para la Financiacién de la Prestacién Farmacéutica del Sistema Nacional
de Salud (CAPF), version del 16 de junio 2022 (CAPF, 2022), y estaba incluida también
entre las lineas estratégicas del CAPF establecidas en el documento publicado en junio de
2020 en su espacio web (CAPF, 2020).

El analisis de la eficiencia y del impacto presupuestario de los medicamentos y su
evaluacion requiere la dedicacion por parte del Ministerio de Sanidad de recursos
importantes y estables en el tiempo, principalmente econémicos y humanos.

Es importante resaltar que esta es una guia general y puede complementarse con otras
guias que amplien los detalles y definiciones de ciertos aspectos metodoldgicos
relacionados con el AIP, como la guia de Evaluacién Econémica (EE) y otras futuras guias
propuestas por la CAPF.

Esta guia se orienta al AIP en el campo de los medicamentos, si bien seria trasladable, con
pequenos ajustes pertinentes, a otras tecnologias sanitarias!. Asimismo, esta guia debera
ser actualizada de forma no periddica cuando asi lo requiera la experiencia de uso, asi
como la evolucién normativa y la evolucion de las guias, métodos y recomendaciones
internacionales de buena practica de los AIP.

! Tecnologia sanitaria: “Cualquier intervencidn desarrollada con el objetivo de prevenir, diagnosticar o tratar
enfermedades o afecciones médicas, promover la salud, rehabilitar u organizar la prestacion de servicios
sanitarios. Estas intervenciones pueden ser pruebas diagndsticas, dispositivos médicos, medicamentos, vacunas,
procedimientos clinicos, programas o sistemas de provisién de servicios médicos” (O’Rourke B et al., 2020).
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Objetivo de la Guia

La guia de Analisis de Impacto Presupuestario (AIP) se concibe como un instrumento
metodoldgico de ayuda a la realizacidon de informes de analisis de impacto presupuestario
de medicamentos presentados a la DGCF, asi como en su analisis y revision por parte de
técnicos, en los procesos de evaluacion y de toma de decisiones sobre el posicionamiento,
la financiacion y el establecimiento de los precios de los medicamentos, asi como en
posteriores reevaluaciones de estos mismos. La guia es también Util para cualquier decisor
sanitario publico interesado en el impacto presupuestario.

El contenido de esta guia tiene como objetivos: identificar y definir las secciones o
dimensiones que debe contemplar un AIP, diseifiar un caso base y definir una lista de
verificacion para evaluar la calidad de un AIP, tanto por parte de los autores del analisis
(autoevaluacién) como por posibles evaluadores.

Método de trabajo

Tal y como estd contemplado en la normativa de funcionamiento del CAPF (Ministerio de
Sanidad, 2019), éste designd un grupo de trabajo para desarrollar la labor técnica de dicho
cometido. La eleccidon de los miembros de ese equipo ha respondido a la competencia
cientifico-técnica y a su conocimiento sobre el método y el uso de los estudios de AIP como
herramienta para informar la toma de decisiones.

Para identificar las dimensiones o secciones a incluir en la guia, para elaborar el caso base
y la lista de comprobacidn, se revisaron las guias espafiolas del CatSalut (Puig-Junoy J. et
al, 2014) y de GENESIS-SEFH (Ortega A. et al, 2017), asi como guias internacionales,
seleccionadas por el papel que juega el AIP de medicamentos en la toma de decisiones en
dichos paises o por ser guias con alta calidad y solidez metodoldgica.

El contenido de la guia se realizé en varias etapas que se muestran en la figura 1. Primero,
se repartieron las dimensiones o secciones por parejas (un/a economista y un/a
farmacéutico/a) y cada pareja elabor6 un borrador de las secciones o dimensiones que le
habian sido asignadas y, posteriormente, se realizé una revision del trabajo por todos los
integrantes del grupo. En segundo lugar, se determiné el contenido y forma final del primer
borrador por parte del grupo de trabajo. Se acordd organizar el contenido separando
expresamente la parte de definicion del caso base, las recomendaciones dirigidas a los
autores de la realizacion de los AIP y a sus revisores, la explicacion de cada seccién y la
lista de comprobacién. Posteriormente, se realizd una revision del documento por parte del
CAPF, de la DGCF y de expertos externos. Para finalizar, el CAPF termind la version final a
enviar a la DGCF.
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Figura 1. Etapas en la elaboracion de la guia de AIP

Reparto de las dimensiones por parejas (un/a

economista y un/a farmacéutico/a) del grupo

de trabajo (GT), y elaboracion de un borrador
de las dimensiones asignadas

. Envio del borrador al resto de componentes del GT .
. Revision de todos los borradores de las dimensiones |
' por todos los miembros del GT !
Elaboracidn del contenido y forma final
del primer borrador por el GT

Definicion del caso base
Recomendaciones de cada dimension
Explicacién de cada dimension

Lista de comprobacién

Revision del documento por parte del
CAPF, de la DGCF y de expertos externos

Consideracion e inclusiéon de los comentarios del CAPF
Consideraron e inclusion de los comentarios de la DGCF
Disefio de un formulario para recoger la opinién de 36
expertos espafioles en impacto presupuestario.
Consideracion e inclusion de los comentarios mas
relevantes de los expertos.

4 Elaboracidn por el CAPF de la version
final a enviar a la DGCF
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Contextualizacion

Un andlisis de impacto presupuestario (AIP) de un nuevo medicamento (o una nueva
indicacion de un medicamento) es un analisis cuantitativo de las consecuencias financieras
gue provocara la adopcion y utilizacion de este medicamento sobre el presupuesto publico
sanitario durante un periodo determinado.

Este método permite estimar las variaciones esperadas del presupuesto financiero que va
a necesitar el Sistema Nacional de Salud (SNS) para tratar una condicion especifica tras la
introduccion en el mercado de una nueva alternativa terapéutica (la cual podra ser utilizada
de manera adicional a las opciones ya existentes o, por el contrario, sustituir a una o varias
de ellas), en funcion del nimero de pacientes que se espera tratar, segun la incidencia y
prevalencia de la condicidon, asi como la tasa de diagndstico y tratamiento de la misma.

El AIP valora los cambios esperados en el gasto publico sanitario en el nuevo escenario,
después de la adopcién del nuevo medicamento, en comparacion con el escenario actual,

siguiendo el esquema que se describe en la figura 2.

Figura 2. Esquema de un andlisis de impacto presupuestario
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éEn qué se diferencia un analisis de impacto presupuestario de una
evaluacion economica?

Las evaluaciones econdmicas estiman el coste-efectividad incremental a nivel individual,
es decir, por paciente tratado, y no incorporan de forma directa el tamafio de la poblacion
elegible ni el volumen total de pacientes que recibiran la intervencién. Por ello, es necesario
complementar las evaluaciones econdémicas con un analisis de impacto presupuestario a
fin de proporcionar a los decisores sanitarios informacion complementaria a la
proporcionada por la evaluacién econdmica. En la Tabla 1 se presentan de forma
esquematica las principales diferencias entre una evaluacidon econdmica y un AIP.

Tabla 1. Principales diferencias entre evaluacién econdmica y analisis de impacto

presupuestario

ELEMENTO AIP Evaluacion econémica
Nivel de Poblacional Individual
analisis
Perspectiva Financiador Sociedad, hospital, SNS, etc.
elegida
Comparador Una combinacién de todas las La opcidn mas relevante, la mas
incluido opciones empleadas en el manejo empleada en la practica médica

de la condicion consideradas habitual, la mas eficaz o la mas barata

Horizonte Habitualmente 3-5 afios En muchas ocasiones, toda la
temporal expectativa de vida o periodos muy

largos

Dinamica de

Se tiene en cuenta

No se evalla; se ignora

mercado
Tasa de No se debe emplear Si el horizonte temporal es > 1 afio,
descuento hay que descontar costes y resultados

futuros

Resultados en
salud

No se tienen en cuenta de manera
directa, pero si se consideran sus
consecuencias en los costes

Se valoran en forma de AVAC, AVG y
otras unidades de efectividad

Objetivo
principal

Conocer el cambio en el coste del
manejo de una condicidn tras la
introduccion de una nueva
alternativa terapéutica

¢Es sostenible la financiaciéon de
esta nueva alternativa para el SNS?

Conocer los costes y resultados
incrementales de una nueva alternativa
terapéutica frente a otros
comparadores

¢Es eficiente esta nueva alternativa
frente a otras opciones ya disponibles?

Analisis de los

Diferencia de costes para todos los

Calculo del cociente coste/efectividad

resultados pacientes elegibles tras la adopcién incremental frente al comparador
de la nueva alternativa frente a la elegido, para el paciente medio
anterior situacion

Analisis de Diferentes tipos de analisis Diferentes tipos de analisis

sensibilidad

(univariante, multivariante,
extremos, escenarios,
probabilistico)

(univariante, multivariante, extremos,
escenarios, probabilistico)

Fuente: Adaptado de Soto J, et al, 2012.




MINISTERIO
DE SANIDAD

SECRETARIA DE ESTADO DE SANIDAD

Direccién General de Cartera Comun de
Servicios del SNS y Farmacia

Comité Asesor para la Financiacion de
la Prestacion Farmacéutica del SNS

Secciones o0 dimensiones contempladas y caso base
establecido

El caso base o de referencia destaca los métodos y criterios seleccionados para la
realizacion de andlisis de impacto presupuestario de medicamentos de los que se solicite
financiacion publica o fijacion de precio. La tabla 2 resume los elementos clave de este
caso base en cada una de las secciones o dimensiones.

Tabla 2. Secciones o dimensiones y caso base o de referencia de un Analisis de
Impacto Presupuestario (AIP)

SECCION o CASO BASE O DE REFERENCIA

DIMENSION

1. Objetivo y e El objetivo de un AIP es estimar el impacto en el presupuesto del
alcance SNS que tendria la introduccién del nuevo medicamento o de una

nueva indicacion en las condiciones de uso propuestas para su
financiacion.

e Se definird de forma clara y precisa el medicamento, la indicacion
y la poblacion objeto de estudio, que deben ser coherentes con las
incluidas en la solicitud de financiacion.

e Se indicara de forma general el escenario actual antes de la
introduccion del medicamento propuesto, la perspectiva desde la
que se realiza el AIP, el horizonte temporal y el contexto
presupuestario.

e Si se consideran varias indicaciones para la financiacion, se
presentard de forma separada un AIP para cada indicacién. Se
mencionaran los AIP simultdneos para varias indicaciones y las
repercusiones que pudieran tener sobre el impacto en las
indicaciones actualmente aprobadas.

e Se hara constar si se trata de una estimacién inicial de impacto
presupuestario o de una reestimacion para el medicamento en esa
indicacion.

e Se hard constar si el AIP acompafa a otros informes como una
evaluacion economica, un informe de posicionamiento terapéutico

0 una revision de precio. Si acompafa a una EE debe haber
coherencia entre el AIP y la EE.

2. Perspectiva e La perspectiva del AIP debe ser la perspectiva global del Sistema
Nacional de Salud
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e Adicionalmente, se podra presentar de forma diferenciada el AIP
para cada uno de los Servicios de Salud de las CC.AA., como
financiadores de la atencién sanitaria publica.
3. Indicacion y e La poblacion de estudio incluird las personas potencialmente
poblacién/sub- candidatas a recibir el medicamento en el SNS para la indicacion
poblaciones de considerada para la financiacidon durante el horizonte temporal del
estudio analisis, incluida/s ésta/s siempre entre las indicaciones para las

gue su uso esté autorizado.

e Cuando exista heterogeneidad relevante entre diferentes
subpoblaciones, por cuestiones clinicas, econémicas y/o de las
alternativas a considerar, y ello pueda influir en los resultados del
AIP, se exploraran estas diferencias. Si se recurre a un analisis de
subpoblaciones, se justificard debidamente. La consideracidon de
dicha heterogeneidad se basard en una estimacién rigurosa
siguiendo criterios similares a los descritos en la guia de evaluacién
econdmica (CAPF, 2023). La poblacién y las subpoblaciones deben
ser coherentes con la pregunta de investigacién planteada.

e La poblacion de estudio y las subpoblaciones seran acordes al
escenario real de utilidad del farmaco, que puede ser diferente para
diferentes subpoblaciones dentro de la indicaciéon y en diferentes
momentos en el tiempo durante el horizonte temporal del AIP.

e En caso de duda, se recomienda acordar la poblacion vy
subpoblaciones a analizar con la autoridad sanitaria de forma
previa.

e Los pacientes que integran la poblacién deberdn poder ser
identificados sin confusion. Se describiran claramente mediante las
caracteristicas clinicas y otra informacion contextual relevante.

e Si se ha realizado o se realiza una EE para la toma de la
misma decision objeto del AIP, se verificara la coherencia entre
ambos andlisis en lo relativo a la poblacién o subpoblaciones y se
justificaran las discrepancias en este aspecto cuando proceda.

e Se recomienda utilizar el enfoque descendente para el célculo de
la poblacion y utilizar el método ascendente para contrastar los
calculos.

e Se presentaran los siguientes datos, preferiblemente en forma de
tabla y debidamente referenciados vy justificados: 1) La poblacién
general cubierta por el SNS, seguida de la poblacion del grupo de
edad elegible cuando proceda, por ejemplo, adultos, nifios, etc. 2)
la poblacién que se encuentra en la situacion clinica de la indicacion
autorizada, y, 3) la poblacién que cumple las condiciones de
financiacion solicitadas.
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e Se hara esta estimacion de la poblacion y subpoblaciones de forma
anual durante el horizonte temporal del AIP, salvo que se pueda
justificar que se mantiene constante a lo largo de los afios.

e Se presentard un algoritmo o procedimiento de calculo de la
poblacion diana reproducible, con poblacién inicial, filtros
sucesivos, criterios de elegibilidad, tasas de diagnéstico,
tratamiento, contraindicacion, discontinuidad, acumulacion de
pacientes prevalentes/incidentes.

e Se debe analizar si se prevé un cambio de la poblacion candidata
al tratamiento o a tratar con el tiempo dentro del horizonte
temporal.

e Cuando el medicamento haya tenido acceso previo a la resolucion
de financiacién a través de uso compasivo, medicamento en
situacidon especial u otras formas de acceso reguladas, debera
declararse su magnitud e incorporarse en la descripcion de la
poblacion de partida del AIP, ya que condiciona directamente la
estimacion de la poblacion del primer afio del horizonte temporal.

e Para el calculo de la poblacién se utilizaran datos de vida real, si
no existen y se recurre a datos de la bibliografia se debe justificar
debidamente.

e Idealmente, los datos de la poblaciéon deben ser de Espana, lo mas
recientes posible, y se deben aportar las fuentes. Si no se utilizan
datos de Espafia, se debe aportar justificacion y razonamiento de
los datos elegidos.

4. Horizonte e El horizonte temporal del AIP sera de tres afios en el caso base a

temporal contar desde la posible introduccién del nuevo medicamento o de
una nueva indicaciéon o de nuevas condiciones de uso. En caso de
gue se considere mas adecuado un horizonte temporal diferente,
este debera justificarse, ser como minimo de tres afios e incluir,
entre los escenarios alternativos, el horizonte temporal de tres
afos.

e En el andlisis de sensibilidad se analizard como analisis de
escenarios el horizonte temporal de cinco afios, cuando sea
pertinente. Si el periodo de estancamiento de la tasa de
penetracién o proporcidon de uso es mas largo también se podra
analizar este horizonte temporal u otros que estén justificados. El
destinatario del AIP puede guiar en otros horizontes temporales a
analizar.

e Los periodos del horizonte temporal seran afios naturales

e En el AIP no se utilizara ninguna tasa de descuento.
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5. Escenarios de e La comparacién se llevara a cabo entre el nuevo escenario, con el
comparacion nuevo medicamento, y el escenario actual, con el/los tratamiento/s
de referencia actual/es de la enfermedad o condicion.

e El escenario actual, puede incluir no sélo medicamentos sino
también otro tipo de intervenciones terapéuticas (cirugia u otras),
asi como, si es procedente, la no intervencion, la espera vigilante
(watchful waiting) o el tratamiento paliativo.

e El escenario actual debe representar el manejo actual de la
condicidn en el SNS, incluyendo todas las alternativas relevantes y
sus cuotas de uso observadas, asi como su evolucién esperada
durante el horizonte temporal en ausencia del nuevo medicamento.

e En el caso de que se disponga de varios medicamentos/
tecnologias/intervenciones para la enfermedad/condicion, los
escenarios de comparacioén incluiran el porcentaje de pacientes y
el numero de estos que reciben en la actualidad cada
medicamento/tecnologia, de acuerdo con la distribucién del
mercado que refleje la practica clinica en Espafa. También se
tendra en consideracion en ambos escenarios la introduccion de
genéricos o biosimilares previstos durante el horizonte temporal.

e El nuevo escenario debera describir como se modifica el escenario
actual tras la introduccion del medicamento evaluado,
especificando su tasa de adopcidn, los tratamientos o recursos
desplazados, los posibles usos afiadidos y la justificacion de todos
los supuestos.

e Se presentaran de los escenarios de comparaciéon los datos de la
poblacidon susceptible de utilizacién, que sera descrita utilizando
figuras del tipo flujograma o similares que permitan ver claramente
como se ha calculado la poblacidon de estudio. Se presentara una
tabla con la distribucién porcentual y absoluta de pacientes por
alternativa terapéutica y por ano, tanto en el escenario actual como
en el escenario con el nuevo medicamento. Se identificara la fuente
0 supuesto utilizado para cada cuota de uso y se justificara la
plausibilidad de la evolucion temporal y de la sustitucién entre
tratamientos. Ver apartado de la poblacion para recomendaciones
relacionadas con la estimacion de la poblacion.

e Los medicamentos/tecnologias/intervenciones a considerar pueden
ser diferentes entre subpoblaciones

e El cdlculo de la tasa de entrada y de sustitucion del nuevo
medicamento se basara en datos fiables, transparentes, relevantes
y accesibles.
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e Si los hubiese, se deben incluir el uso de los comparadores en
condiciones distintas de las aprobadas o mediante otras formas de
acceso, como medicamentos en situaciones especiales.

6. Fuentes de e Se priorizaran fuentes oficiales y datos locales del SNS/CCAA para
datos y calculos epidemiologia, utilizacién de recursos y costes unitarios, se
complementaran con literatura y el juicio de expertos cuando no
existan datos locales.

e La opinion de expertos se puede utilizar para mitigar la
incertidumbre con las estimaciones del analisis de impacto
presupuestario, pero no debe utilizarse como sustituto de una
fuente referenciada apropiada. Se utilizard preferentemente un
método de consenso de expertos formalizado (por ejemplo,
Delphi).

e Se justificara adecuadamente la fuente de datos y la eleccién de
los métodos para la valoracién monetaria.

e Se identificardan, mediran y valoraran los diferentes costes
considerados en los escenarios de comparacion y se presentaran
de manera desagregada.

e Se documentard cada parametro con trazabilidad completa:
definicion, fuente primaria, afio de referencia, método de ajuste
temporal y justificacion.

e Si se ha realizado o se realiza una EE para la toma de la misma
decisién objeto del AIP, se verificara la coherencia entre ambos
analisis en lo relativo a fuentes de datos y calculos y se justificaran
las discrepancias en estos aspectos cuando proceda.

7. Modelizacion e En caso de aplicar técnicas de modelizacion se justificara la eleccion
del modelo, los supuestos estructurales y los parametros clave
empleados.

e Se separaran estructura, parametros de entrada, supuestos y
resultados, incluyendo un diccionario de variables y controles de
calidad.

e El modelo de AIP sera consistente con los supuestos clinicos y
economicos utilizados en la EE, si ésta se ha realizado.

e La utilizacion de modelos mas complejos (de transicion entre
estados o micro simulacidén) se realizara solo si la dindmica
poblacional o del tratamiento no se puede capturar adecuadamente
con una calculadora simple (modelo deterministico estatico), vy
debera ser justificada adecuadamente.

8. Variabilidad e e Se realizard como minimo un analisis de sensibilidad deterministico
incertidumbre tipo univariante y de valores extremos (mejor y peor escenario).

— 14 —
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Se llevardn a cabo andlisis deterministicos univariantes vy
multivariantes de las variables y parametros para los que se
determine que existe incertidumbre. Se justificara la eleccion de
éstos y el intervalo en el cual varian.

e Se identificaran las fuentes de incertidumbre de forma explicita y
haciendo analisis de sensibilidad para evaluar la robustez de los
resultados.

e El analisis de sensibilidad cubrird los parametros, la estructura y
las elecciones metodoldgicas del modelo.

e La distribucion estadistica de las variables analizadas debe
mostrarse con la mayor transparencia posible.

e Se describira y justificara el rango de valores dentro del cual es
probable que se encuentre la verdadera estimacion de los valores
determinados.

9. Validacion del e Se realizard una validacion interna del modelo que incluya la
modelo validacion del modelo conceptual, la verificacién de la correcta
implementacion de los célculos, y la coherencia interna entre
parametros de entrada, férmulas y resultados.

e Se realizara una validacidon externa de los resultados del modelo,
contrastandolos con observaciones y datos de vida real del
contexto espafiol. Cuando no existan datos disponibles, la
validacion externa podra basarse en opinidon de expertos clinicos
con metodologia explicita.

e Se aportara el archivo (preferiblemente en formato de hoja de
calculo) donde se ha programado el modelo como ejercicio de
transparencia, en el que se incluird una hoja de calculo con casos
simples y resultados esperados.

10. Presentacion e Los resultados del AIP deben mostrar, en euros, el escenario mas
de resultados probable (caso base o de referencia) y un rango de valores que
expresen los escenarios de minimo y maximo mas plausibles.

e Se presentaran los resultados detallando por separado los costes
de las alternativas relevantes, y también mediante un analisis
incremental de costes.

e Los resultados presentados deben ser transparentes, completos y
comprensibles. El AIP debe presentarse para cada afo dentro del
horizonte temporal relevante.

e Se presentaran los datos y los supuestos empleados en los analisis
con la mayor transparencia posible con el fin de que cualquier
analista pueda reproducir el estudio. Se utilizard un Unico listado
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con todos los parametros y supuestos introducidos en el modelo y
sus fuentes en formato tabular.

e Los parametros de entrada y los resultados deben presentarse
tanto en forma desagregada como agregada, con el impacto
presupuestario incremental y total informado para cada afio del
periodo considerado.

e Los resultados deberan desagregarse en las principales partidas de
costes. Siempre que sea posible, se indicara el intervalo de
confianza del 95% y/o los escenarios de minimo y maximo mas
plausibles.

e Se presentarda un modelo de impacto presupuestario
completamente ejecutable para permitir la  validaciéon
(confidencial) por parte de terceros.

11. Discusiony e La sintesis final y conclusiones se presentaran de manera que
sintesis final respondan a la cuestion planteada y se desprenderan directamente
de los resultados obtenidos. La sintesis final debe incluir una
conclusion ejecutiva para decisores: impacto anual esperado,
principales determinantes del resultado, grado de incertidumbre,
partidas presupuestarias afectadas y aspectos que requieren
seguimiento.

e Se resumirdn los resultados y las areas de incertidumbre del AIP y
se discutirdn e interpretaran en el contexto decisional para el que
ha sido realizado, asi como su impacto potencial sobre los
pacientes, las politicas o la practica clinica.

e Se justificard y debatird la aplicabilidad al SNS de los datos y
supuestos, describiendo las adaptaciones locales realizadas. Se
debatira la aplicabilidad del AIP al SNS y a las diferentes CCAA,
describiendo las adaptaciones locales realizadas, y justificando
especialmente aquellos valores que se desvian del contexto para el
cual se realiza el analisis (por ejemplo, si los costes unitarios
proceden de una Unica region).

e Si se utilizan datos procedentes de otros contextos geograficos por
no existir fuentes mas adecuadas, deberd justificarse su uso y
detallarse cdmo se ha realizado el ajuste y la validacion local de
dichos datos.

e Se presentaran y discutirdn de forma critica todas las limitaciones
o puntos débiles del AIP en un apartado especifico y su potencial
impacto sobre las conclusiones del analisis efectuado. La discusién
debe separar resultados, interpretacion, limitaciones,
transferibilidad, implicaciones presupuestarias y condiciones para
una eventual reestimacion.
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e Las desviaciones respecto del caso base se deben justificar
adecuadamente.
12. Fuente de e El AIP se acompanard de un texto que incluya de forma
financiacion y diferenciada sendos parrafos que recojan declaraciones (a) sobre
conflicto de la fuente o fuentes de financiacién y su papel en el AIP, y (b) sobre
interés los potenciales conflictos de intereses de cada uno de los autores

del AIP y de los expertos colaboradores durante la realizacion del
estudio. Estas declaraciones deben incluirse aun cuando no hubiera
financiacion ni los autores del AIP, o sus revisores, consideraran
gue existieran conflictos de interés.

e Todos los autores y expertos consultados cumplimentaran el
formulario de declaracion de conflicto de intereses habilitado por el
Ministerio de Sanidad para tal fin.

13. Reestimacidn | ¢ Se puede considerar una posible reestimacion del AIP cuando se
considere que existan nuevas condiciones que pueden afectar de
forma relevante al resultado de la estimacién original y, por tanto,
a las decisiones de financiacion y acceso de esta en el SNS espaiiol.

e La reestimacion debe justificarse adecuadamente sobre la base de
la relevancia de la nueva informacidn o condiciones disponibles.

e Estas nuevas condiciones pueden derivar de cambios en el
posicionamiento terapéutico del medicamento por la existencia de
nuevos comparadores, de modificaciones de la practica clinica, de
la disponibilidad de nueva evidencia sobre el farmaco objeto de AIP
0 sobre las alternativas, o sobre la entrada en el mercado de
nuevos farmacos, de potenciales cambios en la poblacién diana, de
cambios importantes en el valor de los recursos empleados en el
tratamiento o de otros cambios relevantes.

e La reestimacion también puede derivar de la disponibilidad de
informacion de calidad que permita reducir las incertidumbres
identificadas en la estimacién original, ya estén éstas relacionadas
con la validez interna de la evidencia utilizada o con la validez
externa necesaria para situar al medicamento en el entorno
concreto del SNS espafiol.

e La reestimacion debe llevarse a cabo sobre la base de las mismas
recomendaciones y criterios metodoldgicos considerados en esta
Guia para la estimacion original.

e La reestimacion debe integrar todos los elementos relevantes que
puedan afectar al resultado y a las incertidumbres identificadas
originalmente y se debe comparar sus resultados con el resultado
inicial, a fin de adecuar de forma transparente las decisiones de
financiacion y acceso existentes.
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e Para facilitar los procesos de reestimacion, la estimacion original
debe identificar las areas de incertidumbre para detectar las
necesidades de evidencia adicional a la disponible en el momento
de la estimacion y para disefar procesos y solicitudes formales de
recopilacion de informacidn que permitan la implementacion de
etapas posteriores de reestimacion.

A continuacion, se detallan y explican cada una de las secciones o dimensiones que
contiene el caso base. En cada una de estas, primero se presentan las recomendaciones
incluidas en la Tabla 2 y después se justifica y/o detallan estas y/o se amplia informacion.

1. Objetivo y alcance
RECOMENDACIONES

e FEl objetivo de un AIP es estimar el impacto en el presupuesto del SNS que tendria
la introduccidn del nuevo medicamento o de una nueva indicacion en las condiciones
de uso propuestas para su financiacion.

e Se definird de forma clara y precisa el medicamento, la indicacién y la poblacién
objeto de estudio, que deben ser coherentes con las incluidas en la solicitud de
financiacion.

e Se indicara de forma general el escenario actual antes de la introduccion del
medicamento propuesto, la perspectiva desde la que se realiza el AIP, el horizonte
temporal y el contexto presupuestario.

e Si se consideran varias indicaciones para la financiacion, se presentara de forma
separada un AIP para cada indicacion. Se mencionaran los AIP simultaneos para
varias indicaciones y las repercusiones que pudiera tener sobre el impacto en las
indicaciones actualmente aprobadas.

e Se hara constar si se trata de una estimacion inicial de impacto presupuestario o
de una reestimacion para el medicamento en esa indicacion.

e Se hard constar si el AIP acompafa a otros informes como una evaluacion

econdémica, un informe de posicionamiento terapéutico o una revision de precio. Si
acompafa a una EE debe haber coherencia entre el AIP y la EE.
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El AIP es un tipo de analisis econdmico que estima las consecuencias financieras anuales
directas de la adopcion de una intervencidon sanitaria/medicamento en un horizonte
temporal a corto o medio plazo. El AIP calcula la diferencia entre los costes previstos en
los escenarios con y sin el medicamento en estudio, proporcionando asi una estimacién de
lo que su financiacidon supone para el Sistema Nacional de Salud (SNS). El AIP puede ser
adaptable a nivel regional/local.

En un AIP se considera el nUmero de pacientes que potencialmente recibirdn una nueva
intervencion (medicamento), asi como su adopcion y utilizacion en el SNS. En particular,
un AIP predice como un cambio en la combinacién de intervenciones utilizadas para una
determinada enfermedad podria influir en el gasto futuro de un area terapéutica.

El objetivo de un AIP no es tanto generar estimaciones exactas de las consecuencias
financieras del uso de una intervencion, sino proporcionar una estimacion Gtil, transparente
y metodoldégicamente rigurosa del rango plausible de las consecuencias financieras que
puede tener la introducciéon de la nueva intervencién. Esa aproximacién es necesaria debido
fundamentalmente a la incertidumbre de los parametros que determinan los modelos de
AIP, ya que éstos pueden variar en funcién del contexto, de la evolucién de la practica
clinica y de cambios en las condiciones de partida. Por lo tanto, el resultado de un AIP no
debe ser un valor Unico para la estimacion del gasto, sino un rango resultante del modelo
de impacto presupuestario.

El AIP debe aportar informacion util para decisores sanitarios, comités de evaluaciéon y
responsables de financiacion, y ayudar a decidir si un medicamento es asumible dentro de
las posibilidades presupuestarias del financiador sanitario. En un contexto de recursos
publicos limitados, conocer estas consecuencias financieras es crucial para la planificacién
y la previsidon presupuestaria. EL AIP sera util para decisiones de financiacion, precio o
posicionamiento en las condiciones evaluadas. El AIP puede ser (til también para la
planificacion de gasto, asi como herramienta para entender las posibles consecuencias
financieras de una decisién.

El AIP debe ser relevante para los decisores a los que se orienta. Se tiene que considerar
que el AIP se dirige principalmente a los decisores publicos (SNS y Servicios de Salud de
las CC. AA) con el objetivo de facilitarles la toma de decisiones, aunque puede ser utilizado
por otros. La audiencia principal de muchos estudios de impacto presupuestario son los
organismos encargados de realizar trabajos y recomendaciones en el area de financiacion,
precio y compra de medicamentos. Existe una audiencia adicional compuesta por
pacientes, profesionales sanitarios, proveedores publicos y privados, investigadores vy la
sociedad, en general. Finalmente, el AIP deberia ser del interés también de las empresas
comercializadoras de tecnologias sanitarias, dado que su elaboracion puede facilitar su
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labor para la solicitud de inclusion de una nueva tecnologia (medicamento, dispositivo,
prueba diagndstica, etc.) en la cartera de servicios sanitarios financiados publicamente.

El primer paso a la hora de hacer un AIP es definir con claridad el problema clinico o
cuestion que se plantea. Este punto puede parecer obvio, pero es de gran importancia
puesto que la pregunta de investigacion y definiciéon del objetivo van a condicionar el
estudio.

Se recomienda formular explicitamente la pregunta de decisién incluyendo: medicamento,
indicacion, poblacion financiable, comparadores/escenario actual, perspectiva, horizonte
temporal y contexto presupuestario. Por ejemplo, en este AIP se pretende responder a:
Cual sera el impacto presupuestario de financiar el medicamento X, en la indicacién Y, para
la poblacién Z, en comparacién con el manejo actual de la enfermedad, bajo las condiciones
de uso XX, con la perspectiva del SNS, durante los préoximos tres anos, en el contexto de
la fijacion de precio y decisién de financiacién estatal.

Se dejara claro y explicito si el tratamiento sustituye a otro, se utilizard en combinacién
con otro existente o se utilizara para tratar a pacientes previamente sin tratamiento.

Conviene diferenciar con nitidez entre la indicacidon autorizada, la poblacién solicitada para
financiacion y la poblacion realmente esperable en la practica clinica.

Indicar si se ha tenido acceso previo al medicamento mediante medicamentos en
situaciones especiales, por ejemplo, como medicamento extranjero, uso compasivo, o
como uso fuera de indicacion en el caso de que ya esté autorizado para otras indicaciones,
es importante porque puede condicionar la poblacion a tratar al principio. También es
relevante indicar si el medicamento tiene financiacién en otro pais europeo de referencia,
ya que puede ayudar a estimar la tasa de entrada.

En el caso de que se estén analizando varias indicaciones, se debe presentar un AIP
diferenciado para cada una de las indicaciones. Se mencionaran los AIP simultdneos para
varias indicaciones y las repercusiones que pudiera tener sobre el impacto en las
indicaciones actualmente aprobadas.

Cuando el AIP sea una reestimacion de un estudio anterior, esto se debe indicar en el
objetivo vy justificar la causa que lo ha motivado. El resto de la informacion relativa a la
reestimacién se incluird en el apartado para tal fin.

Cuando se ha realizado una EE previa o en paralelo al AIP, existen diferencias entre los

dos tipos de analisis, pero es necesario comprobar la coherencia entre ellos, asegurando
gue los supuestos de poblacién y alcance sean consistentes entre ambas.

— 20 —
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2. Perspectiva

RECOMENDACIONES

e La perspectiva del AIP debe ser la perspectiva global del Sistema Nacional de Salud.

e Adicionalmente, se podra presentar de forma diferenciada el AIP para cada uno de
los Servicios de Salud de las CC.AA., como financiadores de la atencion sanitaria
publica.

La perspectiva de un AIP es el punto de vista desde el cual se realiza (por ejemplo,
financiador publico, individuo, sociedad). Esto define qué costes y recursos deben
examinarse.

La finalidad principal del AIP es, como ya se ha indicado, la de proporcionar al SNS y a los
Servicios de Salud de las CC.AA., en tanto que pagadores de los servicios sanitarios, una
estimacion de la alteracion de su presupuesto como resultado de la introduccion de un
nuevo medicamento. La identificacion de los costes a incluir en el AIP debe limitarse a la
estimacion de la variacion en la utilizaciéon de todos aquellos recursos con efecto
significativo sobre cualquiera de las secciones del presupuesto de los diversos Servicios de
Salud que componen el SNS. Los costes que sean comunes o idénticos en las diferentes
alternativas no es necesario incluirlos.

Con esta finalidad, el caso base del AIP incluira la perspectiva global del SNS, al igual que
la EE. Adoptar la perspectiva del SNS implica incluir los costes sanitarios directos asumidos
por el financiador publico que puedan verse modificados por la introduccion del
medicamento.

Asimismo, de forma complementaria y diferenciada, se podra incluir la perspectiva de cada
uno de los decisores y/o ambito geografico relevantes en cada caso. Cuando se presenten
resultados desagregados por CCAA o por otro ambito territorial o asistencial, deben
explicitarse claramente las diferencias en costes unitarios, patrones de utilizacion o
circuitos asistenciales que justifiquen dicha desagregacion.

Si existen razones que justifiquen la consideracion de otra perspectiva adicional a la
indicada, el AIP presentara de forma claramente separada dichas perspectivas de la del
SNS. Por ejemplo, la perspectiva social, la de la farmacia hospitalaria, la de personal, la
de capacidad asistencial, la del nivel hospitalario, la de atencion primaria, cuando la
distribucidén del impacto sea relevante.
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Algunos medicamentos (especialmente en areas como salud mental o geriatria) generan
ahorros o gastos en otros presupuestos publicos (servicios sociales). Si existen impactos
significativos en otros presupuestos publicos, esta perspectiva mas amplia (del financiador
publico) que incluya el impacto en gastos publicos como servicios sociales, gasto en
dependencia, bajas laborales, etc, se presentara en un analisis de escenarios separado,
manteniendo el caso base estrictamente en el SNS.

Siempre que sea posible, la perspectiva social puede complementar la perspectiva del
financiador, presentandose de forma separada.

3. Indicacion y poblacion/subpoblaciones de estudio

RECOMENDACIONES

e La poblacidén de estudio incluiré las personas potencialmente candidatas a recibir el
medicamento en el SNS para la indicacion considerada para la financiaciéon durante
el horizonte temporal del anélisis, incluida/s ésta/s siempre entre las indicaciones
para las que su uso esté autorizado.

e Cuando exista heterogeneidad relevante entre diferentes subpoblaciones, por
cuestiones clinicas, econoémicas y/o de las alternativas a considerar, y ello pueda
influir en los resultados del AIP, se exploraran estas diferencias. Si se recurre a un
analisis de subpoblaciones, se justificara debidamente. La consideracion de dicha
heterogeneidad se basard en una estimacion rigurosa siguiendo criterios similares
a los descritos en la guia de evaluaciéon econémica (CAPF, 2023). La poblacién y las
subpoblaciones deben ser coherentes con la pregunta de investigacion planteada.

e [a poblacion de estudio y las subpoblaciones seran acordes al escenario real de
utilidad del farmaco, que puede ser diferente para diferentes subpoblaciones dentro
de la indicaciéon y en diferentes momentos en el tiempo durante el horizonte
temporal del AIP.

e En caso de duda, se recomienda acordar la poblacidon y subpoblaciones a analizar
con la autoridad sanitaria de forma previa.

e los pacientes que integran la poblacion deberédn poder ser identificados sin
confusion. Se describirdn claramente mediante las caracteristicas clinicas y otra
informacion contextual relevante.
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e Si ha realizado o se realiza una EE para la toma de la misma decision objeto del
AIP, se verificard la coherencia entre ambos anadlisis en lo relativo a la poblacién o
subpoblaciones y se justificaran las discrepancias en este aspecto cuando proceda.

e Se recomienda utilizar el enfoque descendente para el calculo de la poblacion y
utilizar el método ascendente para contrastar los calculos.

e Se presentaran los siguientes datos, preferiblemente en forma de tabla y
debidamente referenciados y justificados: 1) La poblaciéon general cubierta por el
SNS, seguida de la poblacion del grupo de edad elegible cuando proceda por
ejemplo adultos, nifios, etc. 2) la poblacion que se encuentra en la situacion clinica
de la indicacién autorizada, y, 3) la poblacién que cumple las condiciones de
financiacion solicitadas.

e Se hara esta estimacion de la poblacién y subpoblaciones de forma anual durante
el horizonte temporal del AIP, salvo que se pueda justificar que se mantiene
constante a lo largo de los afos.

e Se presentara un algoritmo o procedimiento de calculo de la poblacién diana
reproducible, con poblacion inicial, filtros sucesivos, criterios de elegibilidad, tasas
de diagndstico, tratamiento, contraindicacion, discontinuidad, acumulacion de
pacientes prevalentes/incidentes.

e Se debe analizar si se prevé un cambio de la poblacion candidata al tratamiento o
a tratar con el tiempo dentro del horizonte temporal.

e Cuando el medicamento haya tenido acceso previo a la resolucion de financiacion a
través de uso compasivo, medicamento en situacion especial u otras formas de
acceso reguladas, deberd declararse su magnitud e incorporarse en la descripcion
de la poblacién de partida del AIP, ya que condiciona directamente la estimacion de
la poblacion del primer afio del horizonte temporal.

e Para el calculo de la poblacion se utilizaréan datos de vida real, si no existen y se
recurre a datos de la bibliografia se debe justificar debidamente.

e Idealmente, los datos la poblacion deben ser de Espafia, lo mas recientes posible,
se deben aportar las fuentes. Si no se utilizan datos de Espafia, se debe aportar
justificaciéon y razonamiento de los datos elegidos.

La poblacién diana en el AIP debe ser acorde con la poblacién incluida en la solicitud de
financiacion. Esta sera la poblacidén del escenario base. Si la poblacién para la que se solicita
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la financiacion no coincide con toda la poblacion que cumple los criterios de la indicacion o
indicaciones autorizadas, se realizara también el AIP para toda la poblacién con
indicacidn/es autorizada/s como analisis de escenarios. En el analisis de escenarios se
pueden incluir también el calculo del AIP en diferentes escenarios plausibles de
posicionamiento del medicamento a ser cubiertos por el SNS.

La poblacién candidata se divide entre: 1) los que ya tienen la condicién analizada y son
candidatos al tratamiento y 2) los que adn no tienen la condicion analizada o si la tienen,
pero aun no son candidatos al tratamiento, pero en ambos casos seran candidatos al
tratamiento en un momento o periodo del horizonte temporal analizado. Ambas tienen que
ser incluidas en el AIP y es necesario tener en consideracion que el uso del tratamiento
valorado o las alternativas pueden ser diferentes en ambos casos.

En todos los casos, poblacion basal o poblaciones de escenarios alternativos, se estimara
el nimero de pacientes candidatos a recibir tratamiento dentro de la indicacion o
indicaciones aprobadas y durante todo el horizonte temporal del AIP.

Con relacidn a la poblacion con uso fuera de ficha técnica, se contemplaran las alternativas
usadas fuera de ficha técnica cuando correspondan con la practica habitual. En caso de
que se prevea un uso del medicamento valorado en condiciones diferentes a las aprobadas
en la ficha técnica, el decisor podria analizar adicionalmente su impacto en algunos casos,
con una justificacion razonable.

Cuando exista heterogeneidad relevante entre diferentes subpoblaciones, por cuestiones
clinicas, econdmicas y/o de las alternativas a considerar, y ello pueda influir en los
resultados del AIP, se exploraran estas diferencias. Si existen diferencias relevantes,
basadas en la evidencia sobre cuestiones clinicas (riesgo basal o resultados clinicos de
eficacia o seguridad), econdmicas o de alternativas entre diferentes subpoblaciones que
tengan consecuencias en diferencias en el impacto presupuestario, se debe presentar el
AIP de forma separada para cada subpoblaciéon. Se tendran en cuenta las mismas
consideraciones para realizar analisis de subpoblaciones que las descritas en la guia de
evaluacion econdmica para la realizacion de ésta.

La poblacién perteneciente a diferentes subpoblaciones, si es que las hubiera y estuviera
justificado su analisis diferenciado, se presentara también de forma diferenciada.

En caso de duda, se recomienda acordar la poblacion y subpoblaciones a analizar con la
autoridad sanitaria de forma previa.

Es necesario que la poblacidn y las diferentes subpoblaciones sean identificables de forma
clara con parametros clinicos facilmente identificables y objetivos y otros aspectos
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relevantes. Asi mismo, es también importante identificar si la unidad de analisis se refiere
a pacientes diferentes o a episodios (un mismo paciente puede tener diferentes episodios).
Se ratificara la correspondencia de las poblaciones y subpoblaciones con la practica clinica.

Si se ha realizado una evaluacion econdémica, las subpoblaciones utilizadas en el analisis
de impacto presupuestario deberan ser coherentes con las subpoblaciones empleadas en
la evaluacion econémica.

La estimacion de la poblacion diana se puede hacer de dos formas dependiendo de la
informacién disponible: enfoque descendente (de arriba abajo) o enfoque ascendente
(desde abajo hacia arriba). En la primera se parte de la poblacion total para seleccionar la
poblacion con la condicidn, la poblacién con la indicacién y la poblacién con las condiciones
adecuadas; en la segunda se parte de la poblacion que estd siendo tratada con la
alternativa y que potencialmente se puede sustituir ésta por el tratamiento considerado,
para determinar la nueva poblacion que la recibira. Es importante justificar adecuadamente
la aproximacion utilizada y, en caso de que haya posibilidad, utilizar las dos aproximaciones
a fin de comprobar que existe coherencia entre ambas estimaciones.

Se recomienda utilizar el enfoque descendente ya que puede haber otros condicionantes
de uso actual de las terapias alternativas que sean dificiles de detectar. También se debe
tener en cuenta que la poblaciéon potencialmente tratada con el medicamento valorado
puede ser mayor que la poblacién habitualmente tratada con las alternativas por diferentes
motivos, como un menor nimero de contraindicaciones, menores efectos adversos, mejor
tolerancia, mayor facilidad de tratamiento, menores riesgos, mayor supervivencia, cambios
en la gravedad de los pacientes, mayor adherencia al tratamiento, diagndstico mas
eficiente y por tanto aumento de la poblacién candidata (especialmente en condiciones
infra diagnosticadas), etc.

Para la estimacion de la poblacion diana con el enfoque descendente, de arriba abajo, se
presentaran los siguientes datos, preferiblemente en forma de tabla y debidamente
referenciados y justificados: 1) La poblacién general cubierta por el SNS, seguida de la
poblacion del grupo de edad elegible cuando proceda, por ejemplo, adultos, nifios, etc. 2)
la poblacion que se encuentra en la situacion clinica de la indicacién autorizada, vy, 3) la
poblacion que cumple las condiciones de financiacion solicitadas.

Se hara esta estimacion de la poblacion y subpoblaciones de forma anual durante el
horizonte temporal del AIP, salvo que se pueda justificar que se mantiene constante a lo
largo de los afios.

Es importante considerar que el tamafio de la poblacidén diana podra sufrir cambios durante
el periodo del andlisis que deberan considerarse.
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La poblacién diana a lo largo del horizonte temporal del analisis dependera de la incidencia
y prevalencia de la condicidn clinica considerada y puede cambiar a lo largo del horizonte
temporal. El método de estimacién de ambos debe ser claro. Es importante que se
presenten los datos de la incidencia y/o la prevalencia de la condicién clinica en cuestién e
indicar cuadl se utiliza para el analisis y su justificacion razonada. Del mismo modo se hara
con los datos de mortalidad cuando éstos afectan al céalculo del AIP en el periodo
analizado. En enfermedades curables, la poblacion prevalente puede disminuir
drasticamente tras la introduccién del fdrmaco, alterando el flujo financiero en los afios
posteriores al primer afio de analisis.

La poblacién diana también puede variar a lo largo del tiempo respecto a otras alternativas
debido al propio tratamiento, por ejemplo, cuando el medicamento evaluado tiene una
duracion mas prolongada que las alternativas, reduce la velocidad de progresion de la
enfermedad o reduce la mortalidad sin que se produzca la curacion.

En el caso de que el nuevo tratamiento tuviera una tasa de penetracion o de reemplazo de
las alternativas existentes que fuese variable en el tiempo, ésta debe ser considerada a la
hora de estimar la poblacion candidata en cada ano. Asimismo, se debe considerar el
impacto en la poblaciéon de aspectos como la aparicion de genéricos o biosimilares, la
retirada de otros medicamentos del mercado, etc., cuando tengan impacto en la poblacién
a tratar o sobre la disponibilidad de alternativas. Esta tasa de reemplazo debe estar
adecuadamente justificada y documentada.

También es necesario considerar la parte de la poblacidon tratada que abandonara el
tratamiento o cambiard a otro tratamiento durante el horizonte temporal considerado. Es
importante no considerar de forma duplicada el abandono del tratamiento si ya ha sido
considerado con la duracién del tratamiento; por ejemplo, si se ha considerado una
duracion media del tratamiento de 3 meses teniendo en cuenta los que abandonan el
tratamiento, no hay que considerar de nuevo el porcentaje de pacientes que abandonan el
tratamiento.

Si el tratamiento tiene una duracién indefinida o mayor de un afio (por ejemplo, en el caso
de tratamientos que continlan hasta la progresién de la enfermedad o aparicién de
toxicidad), el modelo tendra en cuenta a los pacientes incidentes de un afio que contindan
con el tratamiento, y éstos se deberan incluir en la poblacion prevalente de los afios
siguientes.

Si se conoce la fecha de entrada o salida de pacientes del tratamiento, la estimacion se
ajustara lo mas posible a la realidad; en cambio, si no se conoce la fecha exacta y se
adopta de forma razonada un periodo de tiempo, se asumira que la entrada o salida
ocurren en la mitad del periodo.
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Se justificara como se ha evitado contar doblemente a algunos individuos, como se
incorporan los pacientes incidentes, prevalentes, discontinuaciones y continuaciones, etc,
esto es particularmente relevante en enfermedades cronicas.

Asimismo, debera declararse si el medicamento ha sido utilizado de modo previo a la
resolucion de financiacidon a través de uso compasivo, medicamento en situacién especial
u otras formas de acceso reguladas. Cuando este acceso previo sea relevante en volumen,
su magnitud se estimara e incluird en la descripcidn de la poblacién de partida del AIP.
Dado que una parte de los pacientes elegibles ya estara en tratamiento en el momento de
la resolucién de financiacidon, el incremento de pacientes nuevos en el primer afio del
horizonte temporal seréa menor que si el medicamento partiera de cero, lo que debe
reflejarse en la estimacion de la poblacién de ese afio.

Siempre que sea posible, se utilizaran datos clinicos disponibles provenientes de registros
0 bases de datos sanitarias ("datos de vida real") obtenidos en el contexto al que se refiere
el AIP.

Las estimaciones se deberan basar preferiblemente en datos epidemioldgicos de Espaia.
Es importante resaltar la incertidumbre, los supuestos asumidos, la falta de informacion o
la calidad de los datos respecto a estas estimaciones.

Cuando se utilicen datos procedentes de registros, ensayos o literatura internacional, es
importante que se contraste su plausibilidad con datos administrativos espafioles y/o
expertos clinicos, documentando discrepancias.

Dado que, en general, el proceso de decision sobre la financiacion no ha finalizado en el
momento de realizar el AIP, este apartado deberd ser revisado al determinarse las
condiciones finales de financiacion del medicamento, que pueden no incluir la totalidad de
la poblacién con indicacién aprobada, en el caso de que no se hubiera considerado ya en
los analisis de subpoblaciones de estudio.

4.Horizonte temporal

RECOMENDACIONES

e FEl horizonte temporal del AIP sera de tres afos en el caso base a contar desde la
posible introduccion del nuevo medicamento o de una nueva indicacion o de nuevas
condiciones de uso. En caso de que se considere mas adecuado un horizonte
temporal diferente, este debera justificarse, ser como minimo de tres afos e incluir,
entre los escenarios alternativos, el horizonte temporal de tres afios.
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e En el andlisis de sensibilidad se analizard como analisis de escenarios el horizonte
temporal de cinco afios, cuando sea pertinente. Si el periodo de estancamiento de
la tasa de penetracion o proporcién de uso es mas largo también se podra analizar
este horizonte temporal u otros que estén justificados. El destinatario del AIP puede
guiar en otros horizontes temporales a analizar.

e Los periodos del horizonte temporal seran afos naturales.

e En el AIP no se utilizara ninguna tasa de descuento.

El horizonte temporal del AIP sera de tres afios en el caso base. En caso de que se considere
mas adecuado otro horizonte temporal, debera justificarse y ser como minimo de tres
anos. En estos casos se presentara el horizonte temporal de 3 afios y también el horizonte
que se considere mas adecuado, por ejemplo, cuando exista una curva de adopcién
prolongada, acumulacién de pacientes o costes diferidos, etc. El horizonte temporal se
contara a partir de la fecha previsible de financiaciéon o de introduccién en el mercado.

El horizonte temporal debe ser lo suficientemente amplio como para que el SNS pueda
valorar el impacto del nuevo medicamento sobre su presupuesto a lo largo del tiempo.
Este impacto ird variando con el paso del tiempo debido a la paulatina penetracion del
medicamento en el mercado y la propia evolucion de la condicion, por ello el AIP debera
presentar informacién como minimo para cada uno de los aflos comprendidos en los tres
primeros desde la introduccién o adopcién del medicamento.

Si el estado estable se alcanza en un periodo menor de tres afios, entonces es facil
extrapolar el impacto presupuestario a esos tres afios. Por el contrario, si el impacto
presupuestario continla aumentando después de los tres afios, limitar el analisis a un
horizonte mds corto no proporcionara informacién completa a los responsables de la toma
de decisiones para que puedan tomar decisiones bien fundamentadas, en ese caso se
recomienda presentar el impacto presupuestario hasta alcanzar el estado estable en el
analisis de sensibilidad.

En el analisis de sensibilidad se analizard como analisis de escenarios el horizonte temporal
de cinco anos, cuando sea pertinente. Cuando una intervencién se introduce gradualmente
en el mercado y se requieren varios afios para alcanzar a toda la poblacion objetivo, se
recomienda analizar también en el analisis de sensibilidad el horizonte temporal que tenga
en cuenta el niumero esperado de pacientes estabilizado (estancamiento de la cuota de
mercado). Cuando las consecuencias o los eventos adversos tienen un impacto adicional
en los presupuestos varios afios después, considerar Unicamente los primeros afios podria
resultar en una subestimacion del impacto presupuestario real y por ello, en estos casos
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se recomienda también analizar el impacto presupuestario hasta alcanzar ese estado
estable.

La poblacién examinada en un AIP es abierta, lo que significa que determinados pacientes
entran o salen de la poblacidon cuando cumplen o dejan de cumplir los criterios de inclusion
definidos en un momento determinado. Esto puede hacer que el impacto presupuestario
varie a lo largo del tiempo. Si se considera necesario analizar un horizonte temporal para
recoger el impacto de estos cambios diferente al de tres afios, se puede tener en cuenta
en el analisis de sensibilidad otro horizonte temporal que recoja mejor estos cambios
siempre que esté justificado.

En el caso de algunas enfermedades y tratamientos en los que el impacto presupuestario
puede ser bastante superior a los cinco afios, como pueden ser los casos en los que los
ahorros asociados al nuevo tratamiento se producen en afos futuros mas alld de los cinco
afnos, se puede considerar en el analisis de sensibilidad un horizonte temporal mas largo
siempre que se justifique de forma adecuada y convincente, conforme a argumentos e
informacién cientifica solida.

La prevision de mercado debe basarse en varios afios de datos historicos; normalmente,
el nimero de afos historicos debe ser igual al periodo de previsidon (por ejemplo, tres
anos). Las unidades de tiempo utilizadas para elaborar la previsién (mes, trimestre, etc.)
deben indicarse explicitamente.

Los periodos del horizonte temporal seran afios naturales. Cuando la fecha de introduccion
se prevea una vez iniciado el afio se anadird explicacién de cdmo se ha considerado esto.

La gestion de presupuestos de base anual en el SNS y en los Servicios de Salud de las
CC.AA. aconseja adoptar una base anual como periodo del horizonte temporal del AIP.
Dicho horizonte comprendera, como minimo, tres afos contados desde el primer mes de
la posible introduccién del nuevo medicamento, nueva indicacién o nuevas condiciones de
uso.

Los resultados deben presentarse como costes por afio y la diferencia de costes anuales
entre los escenarios.

La presentacion de datos de costes de cada tipo de recurso para cada uno de los afios
naturales se debe realizar de forma separada, no debiéndose aplicar tasas de descuento
ya que el objetivo del AIP es la estimacidén de los gastos y ahorros en el presupuesto del
SNS en cada uno de los afios sucesivos.
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5. Escenarios de comparacion

RECOMENDACIONES

e La comparacion se llevaré a cabo entre el nuevo escenario, con el nuevo
medicamento, y el escenario actual, con el/los tratamiento/s de referencia actual/es
de la enfermedad o condicion.

e Fl escenario actual, puede incluir no sélo medicamentos sino también otro tipo de
intervenciones terapéuticas (cirugia u otras), asi como, si es procedente, la no
intervencion, la espera vigilante (watchful waiting) o el tratamiento paliativo.

e Fl escenario actual debe representar el manejo actual de la condicién en el SNS,
incluyendo todas las alternativas relevantes y sus cuotas de uso observadas, asi
como su evolucion esperada durante el horizonte temporal en ausencia del nuevo
medicamento.

e FEn el caso de que se disponga de varios medicamentos/tecnologias/intervenciones
para la enfermedad/condicion, los escenarios de comparacion incluiran el
porcentaje de pacientes y el niumero de estos que reciben en la actualidad cada
medicamento/tecnologia de acuerdo con la distribucion del mercado que refleje la
practica clinica en Espafia. También se tendrd en consideracion en ambos
escenarios la introduccion de genéricos o biosimilares previstos durante el horizonte
temporal.

e Fl nuevo escenario debera describir como se modifica dicho escenario tras la
introduccion del medicamento evaluado, especificando su tasa de adopcion, los
tratamientos o recursos desplazados, los posibles usos afadidos y la justificacion
de todos los supuestos.

e Se presentaran de los escenarios de comparacion los datos de la poblacion
susceptible de utilizacion, que sera descrita utilizando figuras del tipo flujograma o
similares que permitan ver claramente como se ha calculado la poblacién de
estudio. Se presentara una tabla con la distribucion porcentual y absoluta de
pacientes por alternativa terapéutica y por afo, tanto en el escenario actual como
en el escenario con el nuevo medicamento. Se identificara la fuente o supuesto
utilizado para cada cuota de uso y se justificara la plausibilidad de la evolucion
temporal y de la sustitucion entre tratamientos. Ver apartado de la poblacion para
recomendaciones relacionadas con la estimacion de la poblacién.

e Los medicamentos/tecnologias/intervenciones a considerar pueden ser diferentes
entre subpoblaciones.
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e Fl calculo de la tasa de entrada y de sustitucion del nuevo medicamento se basara
en datos fiables, transparentes, relevantes y accesibles,

e Silos hubiese, se deben incluir el uso de los comparadores en condiciones distintas
de las aprobadas o mediante otras formas de acceso como medicamentos en
situaciones especiales.

Un AIP generalmente compara escenarios definidos por un conjunto de intervenciones mas
que por el uso de una Uunica tecnologia o medicamento. Debe predecir como la
disponibilidad de un nuevo medicamento destinado a una determinada enfermedad o
condicién puede impactar en el flujo de recursos dirigidos a esa condicion.

En la figura 3 se muestran, para reflexién, los pasos de un AIP; en el primer paso

particularmente se identifican cuestiones a considerar en el momento de definir los
escenarios de comparacion.
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Figura 3. Pasos en un Analisis de Impacto presupuestario

IDENTIFICAR LOS RECURSOS QUE PODRIAN CAMBIAR

¢Cual es la practica actual? ¢éEs consistente en el ambito geografico de
aplicacion o puede haber variacion?

¢Cudl es el nuevo tratamiento? éAfecta al tratamiento en curso o al servicio
gue se presta o a la evolucion del paciente?

¢Reemplaza el nuevo tratamiento a los procedimientos actuales?

¢Quién recibira el tratamiento? (Considerar la poblacidn objetivo y si ésta
difiere del estandar de tratamiento actual).

¢Quién realiza la actual intervencion? ¢Quién realizara la nueva?

¢Dénde estd el escenario (Ambito hospitalario o ambulatorio) propuesto para
la intervencion?

¢Se requieren nuevas instalaciones o nuevos equipos?
¢Durante cuanto tiempo recibiran los pacientes el tratamiento?
¢Hay un cambio en los resultados?
¢Hay nuevos o diferentes dafios o efectos adversos?
¢Cuales son los requisitos iniciales para la puesta en marcha?
¢Existen requisitos de capacitacién o entrenamiento?
ESTIMAR EL TAMANO DE LOS CAMBIOS
¢Como se estimara la actividad prevista para los préximos anos?

¢A cuantos pacientes afectara? éCual es la incidencia y la prevalencia de la
enfermedad?

¢Doénde estd el entorno propuesto para la intervencion? ¢Cuantos de ellos
hay ahora? éQuién llevara a cabo la intervencion?

¢Con qué frecuencia se ofrece entrenamiento al personal?
DETERMINAR LOS COSTES APLICABLES A LOS CAMBIOS
¢Cuales son los costes del medicamento?

¢Se ha tenido en cuenta el entrenamiento/formacion y en qué costes se
incurrira?

éSe requiere nuevo equipamiento? éQuiénes son los proveedores?

¢Existen costes iniciales de entrenamiento/formacion, equipamiento, redisefio
de infraestructuras, otros costes directamente relacionados, etc.?

¢(Existen ahorros o compensaciones de costes?
¢Cudles son los costes de utilizacion de la alternativa sanitaria?

Fuente: Modificado de: Health Information and Quality Authority, 2015.
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Escenario actual

El escenario actual debe describir la combinacidon de tratamientos existente antes de que
el nuevo medicamento haya sido introducido para la poblacion diana correspondiente a la
indicacion valorada, asi como la proporcion de pacientes que son tratados con cada una de
las alternativas, y su evolucién futura esperada.

Para ello, lo mas aconsejable es utilizar datos de vida real relevantes y procedentes del
contexto analizado, datos de consumo si estan disponibles y extrapolaciones
razonadas. De forma alternativa, pueden determinarse en funcién de la incidencia y
prevalencia de la condicion o enfermedad. Las variaciones del niumero de pacientes deben
basarse en la incidencia de nuevos casos de la condiciéon o enfermedad y de su prevalencia.
Debe contemplarse también la evolucién de la enfermedad en los distintos escenarios a
comparar: cura/remision, recurrencia, aumento de gravedad, etc. Un principio basico que
respetar es que los escenarios de comparacion deben ser lo mas realistas posibles y estar
adaptados a la practica clinica de nuestro pais.

Ello no implica que el escenario actual deba considerarse estatico. Se deben tener en
cuenta los cambios previstos en la composicién del mercado por su propia dindmica
(evolucién esperada de los tratamientos actuales), y/o derivados de la llegada de nuevos
productos o de la pérdida del derecho de patente y entrada de medicamentos genéricos o
biosimilares en el mercado, tanto para la estimacion a futuro de la prevalencia de uso de
cada tratamiento/medicamento como para los cambios en los precios de los tratamientos
considerados.

Los escenarios de comparacién deben incluir el porcentaje de pacientes y el niumero de
estos que reciben en la actualidad cada medicamento/tecnologia de acuerdo con la
distribucién del consumo. Para ello se utilizard la mejor fuente de datos disponible para
realizar la estimacion.

Asimismo, si se prevé que la entrada de otros medicamentos a lo largo del horizonte
temporal de analisis suponga cambios en el uso de los actuales tratamientos y de otros
recursos sanitarios (consultas médicas o de enfermeria, en centro o a domicilio, en
atencidn primaria o especializada, hospitalizacidn, consulta por via de urgencias, ...) debera
recogerse en el escenario actual y justificarse la informacion aportada. Si esta entrada se
conoce con seguridad se presentara en el caso base, si estd asociada a incertidumbre se
presentara en el analisis de sensibilidad, se justificara la inclusion en el caso base o en el
analisis de sensibilidad.
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Los tratamientos del escenario actual deben ajustarse a la realidad de la practica clinica
habitual. Comprenden tanto tratamientos farmacoldgicos como no farmacoldgicos (cirugia,
cuidados paliativos etc.).

Nuevo escenario

El nuevo escenario debe afadir la llegada del nuevo medicamento o indicacién, por lo que
debe reflejar los cambios previstos en el manejo de la enfermedad o condicién por esta
circunstancia, incluyendo la sustitucion de los actuales tratamientos por éste y/o la
combinacion con tratamientos ya existentes, asi como la posible expansion del mercado
después de su introducciéon y cambios relevantes en el uso de otros recursos sanitarios
(por ejemplo, uso de pruebas diagnédsticas para identificar a los pacientes elegibles,
cambios en el uso de recursos sanitarios relacionados con el tratamiento valorado, etc.).
En este sentido serd muy relevante identificar si el nuevo medicamento o indicaciéon se
afnadiria a los tratamientos ya disponibles o seria sustituto de los ya existentes.

Logicamente, la introducciéon de un nuevo medicamento va a ir seguido de movimientos y
cambios en los criterios de tratamiento de la enfermedad. Pueden darse tres
circunstancias: sustitucion de los tratamientos actuales, combinacidon con éstos o extension
a pacientes adicionales cuando la enfermedad o condicién no tiene tratamiento o éste no
puede ser usado por intolerancia, resistencia u otras razones clinicas.

En el mismo sentido, el posicionamiento esperado, conforme a la indicacidon valorada, es
otro factor clave a considerar. Por ejemplo, a la hora de estimar el nUmero de pacientes
gue se beneficiarian del nuevo farmaco no es lo mismo considerar que se posicionarad como
un tratamiento de primera linea o considerar que se aplicard s6lo en caso de fallo
terapéutico tras un primer tratamiento o sucesivos.

En el caso de que se hayan definido subpoblaciones (ver apartado 3), éstas deben haber
sido claramente descritas, deben ser clinicamente relevantes y facilmente identificables en
la practica habitual.

Se considerara si la incorporacion del nuevo medicamento o indicacién podria alterar la
incidencia o prevalencia de una determinada enfermedad, por ejemplo, mediante una
reduccion sustancial de la mortalidad en la poblacidn diana, y las consecuencias que ello
tendria sobre la poblacion a tratar y sobre el uso de otros recursos empleados en la
atencién a los pacientes.
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Si se ha realizado o se realiza una evaluacidon econémica para la toma de la misma decisiéon
objeto del AIP, se verificard la coherencia entre ambos analisis en lo relativo a los
resultados en salud y su impacto sobre el uso de recursos.

A la hora de plasmar la tasa de entrada del nuevo tratamiento y los cambios en relacién
con la situacion actual, lo habitual es que sea la entidad comercializadora del producto
quien aporte sus estimaciones. No obstante, estas estimaciones deben basarse en datos
fiables, relevantes y accesibles sobre prevalencia e incidencia de la enfermedad o condicion
en la poblacién a la que se dirige el tratamiento, asi como en supuestos creibles sobre el
grado de entrada inicial y evolucion del nuevo medicamento. Se debe detallar también los
supuestos clinicos y de posicionamiento del medicamento en los que se apoyan estas
estimaciones. En caso de existir informacién procedente de otros paises en los que se haya
comercializado previamente el medicamento, se considerard que la misma puede ser de
gran utilidad. Asimismo, si se considera que la evolucién pasada del mercado ante la
llegada de otros farmacos tiene visos sélidos de verosimilitud, los supuestos en los que se
base la tasa de entrada podrian estimarse a partir de estas experiencias pasadas, siempre
gue se justifigue adecuadamente. Si existen medicamentos analogos se comparara la tasa
de uso estimada del nuevo medicamento con los datos histdricos de los analogos para
contrastar la realidad de los supuestos de sustitucion de uso de medicamentos. Se
contrastara la informacién presentada con datos.

Se considerara la utilizacion del medicamento ya existente mediante accesos previos a la
comercializacién efectiva, cuando proceda, por ejemplo, en el caso de enfermedades ultra-
raras que pueden tener ya una tasa de entrada elevada antes de la realizacion del AIP.

En todo caso, la presentacion de los escenarios comparados debe ser coherente con las
indicaciones establecidas para la seleccion del horizonte temporal mas adecuado y con el
posicionamiento clinico o lugar en la terapéutica del medicamento.

Uso de los comparadores en condiciones distintas de las aprobadas (uso fuera de
ficha técnica) o mediante otras formas de acceso como medicamentos en
situaciones especiales

El uso de un medicamento en condiciones distintas para la que se ha aprobado es una
situacidon que puede darse en la vida real. Ello hace que sea razonable preguntarse si este
uso debe tener cabida en el AIP para dar una imagen fiel del posible impacto presupuestario
real. En este sentido, se recomienda contemplar en el caso base o en el analisis de
sensibilidad medicamentos comparadores utilizados como medicamentos fuera de ficha
técnica o mediante otras formas de acceso como medicamentos en situaciones especiales
siempre que reflejen la practica real. Se debe indicar explicitamente que se trata de un
uso fuera de indicacidon aprobada o en otra situacidon especifica de acceso como
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medicamento en situacion especial siempre que se incorporen estas alternativas en el
analisis. Su incorporacion en el caso base o en el anadlisis de sensibilidad debe estar
justificada, se incorporara en el caso base cuando exista certeza de su uso y en el analisis
de sensibilidad cuando exista incertidumbre.

6. Fuentes de datos y calculos

RECOMENDACIONES

e Se priorizaran fuentes oficiales y datos locales del SNS/CCAA para epidemiologia,
utilizaciéon de recursos y costes unitarios; se complementaran con literatura y el
juicio de expertos cuando no existan datos locales.

e La opinion de expertos se puede utilizar para mitigar la incertidumbre con las
estimaciones del andlisis de impacto presupuestario, pero no debe utilizarse como
sustituto de una fuente referenciada apropiada. Se utilizara preferentemente un
método de consenso de expertos formalizado (por ejemplo, Delphi).

e Se justificara adecuadamente la fuente de datos y la eleccion de los métodos para
la valoracién monetaria.

e Se identificaran, mediran y valoraran los diferentes costes considerados en los
escenarios de comparacion y se presentaran de manera desagregada.

e Se documentard cada parametro con trazabilidad completa: definicion, fuente
primaria, afio de referencia, método de ajuste temporal y justificacion.

e Sise ha realizado o se realiza una EE para la toma de la misma decision objeto del
AIP, se verificara la coherencia entre ambos andlisis en lo relativo a fuentes de
datos y calculos y se justificaran las discrepancias en estos aspectos cuando
proceda.

Los datos utilizados para realizar un analisis de impacto presupuestario varian segun el
ambito clinico y la intervencion valorada. Identificar fuentes de datos sdlidas y supuestos
transparentes es la piedra angular de cualquier analisis. En algunos casos, se pueden
necesitar multiples fuentes (ej. datos poblacionales, datos de incidencia y prevalencia,
datos hospitalarios, datos de atencidon primaria, datos de prescripcidn, datos de costes y
tarifas oficiales, datos de ensayos clinicos) para realizar un analisis adecuado.
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Siempre que sea posible, se utilizaran datos clinicos disponibles provenientes de registros
o bases de datos sanitarias ("datos de vida real") obtenidos en el contexto al que se refiere
el AIP.

Los datos epidemioldgicos, el uso de recursos, los costes unitarios, la intervencién sanitaria
desplazada, complementada o reemplazada por la nueva y la poblacion diana deberian ser
los adecuados al ambito de decision para el que se realiza el AIP, y ser coherentes con los
utilizados en la evaluacién econdmica cuando sea relevante.

Siempre que sea posible, se dara prioridad a fuentes oficiales y datos locales del SNS/CCAA
para epidemiologia, utilizacion de recursos y costes unitarios; se complementaran con
literatura y el juicio de expertos cuando no existan datos locales.

Se debera aportar una descripcion detallada de todos los supuestos realizados, su fuente
y explicacion de cualquier transformacion de datos para adaptacion geografica y/o
temporal.

Se recomienda afiadir, desde el punto de vista de la transparencia y reproducibilidad, una
tabla de parametros del modelo con: nombre del parametro, valor base, rango, distribucién
si aplica, unidad, fuente, afo, transformacién realizada, justificacién y uso en el modelo.

Dimensionamiento de la poblaciéon y escenarios

Las fuentes, preferentemente locales, podran incluir registros clinicos y administrativos (p.
ej., Registro de Actividad de Atencion Especializada-RAE-CMBD) y estudios epidemioldgicos
realizados en Espafia. Se emplearan otras fuentes cuando no existan datos locales,
especificando las limitaciones y ajustes requeridos para su adaptacién al entorno espafol.

Uso de recursos y costes unitarios

La medicidon de los recursos sanitarios implicados en el manejo de la poblacion diana
(patréon de tratamiento actual) y sus costes sanitarios pueden incluir registros
administrativos (p. ej., RAE-CMBD), precios y tarifas oficiales (utilizadas para la
contratacion de servicios a terceros por parte de organismos del SNS), asi como
publicaciones de las distintas administraciones y datos de las contabilidades analiticas de
centros del SNS. Se emplearan otras fuentes cuando no existan datos locales,
especificando limitaciones y ajustes requeridos.

Cuando se tenga que recurrir a datos de la literatura, para la variacion del uso de recursos

sanitarios asociada a la adopcion de la intervencion valorada y sus costes asociados, se
deberad dar preferencia a los datos provenientes de ensayos controlados con asignacién
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aleatoria que sustentan la evaluacidon de su eficacia y tolerabilidad, aplicados a los datos
basales de la poblacion diana. Cuando se obtengan datos de costes de los ensayos clinicos
se debe identificar si algunos de ellos es poco probable que se den en la practica clinica y
su eliminacion no afecta a los resultados, por ejemplo, controles mas frecuentes que los
habituales, ingresos para aspectos que normalmente se realizan de forma ambulatoria,
asistencia sanitaria para administracion de placebo, etc., y tenerlo en consideraciéon como
minimo en el analisis de sensibilidad.

Con relacion a la cuantificacion de unidades de medicamentos, cuando sea relevante y
sobre la base de datos de la poblacidon, considerar la dosificacion adaptada a las
caracteristicas de los pacientes, por ejemplo, dosificacion por peso, por superficie corporal,
por edad, etc., asi como la posibilidad de optimizacién de viales. En estos casos es
importante dar detalle de los célculos o estimaciones realizadas y que reflejen la practica
real.

Cuando sea el caso, se debe incorporar la presentacion del coste con y sin aprovechamiento
de viales (optimizacién). En el caso base se debe utilizar el escenario que refleje en mayor
medida la practica real, sea con o sin aprovechamiento de viales, y analizar el otro u otros
escenarios en el analisis de sensibilidad.

Se podran utilizar datos provenientes de fuentes de informaciéon con menor nivel de
evidencia (estudios observacionales, registros y otros datos en vida real) cuando sea
necesario y su uso esté justificado, por ejemplo, porque reflejen mejor la practica clinica.

La recopilacion de datos de campo utilizando el método de micro costes puede resultar
necesaria para identificar y medir los recursos consumidos, cuando no hay datos
disponibles del escenario actual y/o la intervencién valorada, y/o cuando estos costes
pueden implicar una alta variabilidad de atencidn entre individuos para los que no existen
costes estandarizados. En ausencia de datos, la medicidon de un recurso puede basarse en
la formulacién de supuestos, los cudles deben establecerse, justificarse y probarse
claramente en un analisis de sensibilidad.

Para la valoracion de los recursos considerados, dado que la perspectiva de referencia es
la del SNS, se utilizaran los precios con IVA y otros impuestos, y se utilizaradn los precios
gue mas se ajusten a los precios reales para el SNS. Si existe incertidumbre o variabilidad
en los precios, esto se debera analizar en el analisis de sensibilidad. Se debera justificar el
precio utilizado en el analisis basal y los utilizados en el anadlisis de sensibilidad. Para la
valoracion de medicamentos y otros recursos se recomienda, siempre que ello sea factible,
utilizar el coste neto efectivamente soportado por el SNS o por el Servicio de Salud
correspondiente. Dicho coste debera incorporar, cuando proceda, IVA u otros impuestos
no recuperables, deducciones legales, descuentos obligatorios o negociados, acuerdos de
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financiacion aplicables y, en medicamentos dispensados en oficina de farmacia, la
deduccion de las aportaciones de los usuarios cuando sea posible estimarlas. Cuando el
precio neto esté sujeto a confidencialidad, se justificara el precio utilizado en la version
publica y se presentaran escenarios confidenciales o andlisis de sensibilidad adecuados
para la autoridad evaluadora competente.

Se evitara el uso de tarifas que no reflejen los costes reales, prefiriéndose el uso de datos
de los servicios sanitarios.

Se debe presentar una tabla que detalle de forma desagregada claramente todos los costes

relevantes asociados al uso del medicamento en los escenarios considerados. Se propone
tener en cuenta las siguientes partidas que se indican en la tabla 3.

Tabla 3. Tipologia de costes sanitarios a considerar en un AIP

1. Coste del medicamento y su manejo

1.1. Coste de adquisiciéon del medicamento

1.2. Coste de administracién y monitorizacion (por ej., centro de dia si el
tratamiento requiere quedarse unas horas en observacion)

1.3. Costes de efectos adversos

1.4. Costes de otros medicamentos relacionados

1.5. Otros costes relevantes en este ambito

2. Otros costes sanitarios
2.1. Consultas en AP
2.2. Consultas en AE

2.3. Consultas en urgencias

2.4. Pruebas diagnésticas

2.5. Transporte sanitario

2.6. Hospitalizaciones

2.7. Otros costes sanitarios no considerados anteriormente

El grupo de "“Otros costes sanitarios no considerados anteriormente” se incluiria
Unicamente en el AIP si se justifica adecuadamente que hay diferencias en el uso de estos
recursos entre los escenarios de comparacién analizados.
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Supuestos y opinion de expertos

En el caso de que no existan datos locales confiables (epidemiologia, uso de las alternativas
consideradas, uso de recursos, etc.), ni datos en la literatura adecuados, de forma
justificada se puede recurrir a opiniones de expertos, que deberan estar claramente
identificados y la metodologia adoptada debe presentarse de manera transparente (por
ejemplo, criterios para la seleccion de los expertos, nimero de expertos contactados, etc.)
Se utilizara preferentemente un método de consenso de expertos formalizado (por
ejemplo, Delphi).

7. Modelizacion

RECOMENDACIONES

e En caso de aplicar técnicas de modelizacién se justificara la eleccion del modelo, los
supuestos estructurales y los parametros clave empleados.

e Se separaran estructura, parametros de entrada, supuestos y resultados,
incluyendo un diccionario de variables y controles de calidad.

e Fl/ modelo de AIP sera consistente con los supuestos clinicos y econémicos utilizados
en la EE, si ésta se ha realizado.

e la utilizacion de modelos mas complejos (de transicion entre estados o micro
simulacién) se realizara solo si la dinamica poblacional o del tratamiento no se
puede capturar adecuadamente con una calculadora simple (modelo deterministico
estatico), y debera ser justificada adecuadamente.

Puede ser necesario aplicar técnicas de modelizacidon para sintetizar los mejores datos
disponibles de diferentes fuentes. La trazabilidad y simplicidad deberan guiar la seleccion
del modelo. Se informara de forma transparente de los métodos aplicados y una visidon
general de todas las variables de entrada.

El modelo minimo exigible para cualquier AIP es una calculadora anual con cohortes
abiertas que capture, con transparencia y auditabilidad, incidencia y/o prevalencia (en
funcion de la naturaleza de la patologia diana), discontinuidad y/o cambios de tratamiento
y mortalidad. El resultado debera derivarse de la diferencia entre los costes anuales de los
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escenarios comparados, explicitando para cada uno el tamafio de la poblacidon
(diagnosticada y tratada), la distribucién de tratamientos, y el coste por paciente para cada
uno de los tratamientos.

El diccionario de variables incluird para cada parametro del modelo los siguientes
elementos minimos: nombre de la variable, descripcidon, valor utilizado en el caso base,
valores de analisis de sensibilidad, unidad de medida, fuente primaria, afio de referencia,
cuando proceda, distribucién estadistica utilizada en el andlisis de sensibilidad, etc. El
diccionario se presentara en formato tabular en una hoja especifica del modelo.

La implementacion debe ser modular: parametros de entrada generales (epidemiologia -
tasas de incidencia/prevalencia, tasas de diagndstico y tratamiento); tratamientos
alternativos y su dosis/duracién; precios y otros costes asociados a cada tratamiento;
distribucién de tratamientos y curva de adopcion; calculos por escenario y afio por paciente
y agregados; analisis de sensibilidad.

Para AIP que reutilicen los modelos de evaluacién econémica en el marco del mismo
proceso valorativo, se seguiran las recomendaciones incluidas en la versidon mas reciente
de la “Guia de evaluacion econdémica de medicamentos” (CAPF, 2023, secciéon sobre
modelos de decisidon o equivalente) o documento equivalente recomendado para su uso
por el Ministerio de Sanidad.

8. Variabilidad e incertidumbre

RECOMENDACIONES
e Se identificaran las fuentes de incertidumbre de forma explicita y haciendo andalisis

de sensibilidad para evaluar la robustez de los resultados.

e Fl andlisis de sensibilidad cubrird los parametros, la estructura y las elecciones
metodoldgicas del modelo.

e La distribucion estadistica de las variables analizadas debe mostrarse con la mayor
transparencia posible.

e Se realizaréd como minimo un analisis de sensibilidad deterministico tipo univariante
y de valores extremos (mejor y peor escenario). Se llevaran a cabo anélisis
deterministicos univariantes y multivariantes de las variables y parametros para los
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gue se determine que existe incertidumbre. Se justificara la eleccion de éstos y el
intervalo en el cual varian.

e Se describirad y justificara el rango de valores dentro del cual es probable que se
encuentre la verdadera estimacion de los valores determinados.

Esta guia de analisis de impacto presupuestario se adhiere a los principios presentados por
la Guia de evaluacion econdmica de medicamentos del CAPF (CAPF, 2023) al sefialar que
“Toda evaluacidon de un medicamento debera enfrentarse, en mayor o menor medida, a
elementos de incertidumbre. La cuestion es reconocer y explicitar la existencia de diversas
fuentes de incertidumbre identificando aquellos aspectos que mas puedan afectar a los
resultados del analisis y alejarlo de los obtenidos en el caso base y aplicar las herramientas
mas adecuadas para su manejo”.

En coherencia, se parte del principio de que cualquier ejercicio de analisis de impacto
presupuestario contendra una incertidumbre inherente. Esta se deriva de distintas fuentes:
tanto de las que parten de las caracteristicas de la poblacién tratada, incluyendo la
incidencia y prevalencia de partida de la enfermedad o condiciéon, como las que pueden
verse alteradas por la entrada del nuevo tratamiento, por cambios en la composicion de
las condiciones del mercado (entrada de nuevos competidores, fin del derecho de patente
de medicamentos ya comercializados,...), por la propia incertidumbre que supone el no
disponer del precio del medicamento analizado o por otras causas.

Las incertidumbres de los AIP pueden provenir tanto de los valores usados como de las
asunciones hechas. Especialmente relevante es considerar la incertidumbre y la
variabilidad de:
e Probabilidades clinicas, comparadores, utilizaciéon de recursos, precios y tarifas
Restricciones aplicadas a la prescripcion
Prevalencia e incidencia, si se trata de datos nacionales o no
Proporcién de pacientes a tratar
Crecimiento en la utilizacidon (penetracidn y sustitucion)
Cambio en los habitos de prescripcion
Diferencias en las recomendaciones de las guias clinicas
Dosis y duraciones de los tratamientos
Secuencia de tratamiento: primeras, segundas y sucesivas lineas de tratamiento.
Si el nuevo farmaco se indica en primera linea, los pacientes que fracasen al
tratamiento pasaran a las segundas lineas y posteriores (p. ejemplo)
e Uso del nuevo medicamento o de sus alternativas en condiciones diferentes a las
recogidas en ficha técnica
e La adherencia y la persistencia de los pacientes a los tratamientos.
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Por los motivos expuestos, es necesario que cualquier AIP incluya los correspondientes
analisis de sensibilidad. Se recomienda, en primer lugar, la utilizacién de analisis de
sensibilidad univariantes. Para ello, en aquellas variables de interés se utilizardn rangos o
valores alternativos a los expresados en el caso base, los cuales se deben justificar
adecuadamente. Cuando sea posible, se empleard informacion procedente de los ensayos
clinicos utilizados para la aprobacidon del medicamento/indicacion para establecer
intervalos de confianza. En el caso de variables donde no sea posible, se utilizaran valores
alternativos plausibles en cada caso, sin que sea lo aconsejable dar un trato homogéneo a
todas las variables (por ejemplo, emplear variaciones del £10% o del £20% a todas por
igual), salvo que haya una justificacion clara para ello.

Los analisis de sensibilidad deben priorizar los parametros con mayor impacto esperado:
poblacidn, tasa de entrada o incorporacién, precio y costes evitados relevantes.

Asimismo, se recomienda la utilizacidon de analisis de sensibilidad multivariantes o analisis
de escenarios, incluyendo, al menos, un analisis de casos extremos, mejor y peor escenario
de impacto presupuestario, siendo posibles otros escenarios intermedios.

En cualquiera de los escenarios mostrados se deberd justificar las variaciones efectuadas
y se deberd mostrar de manera transparente cualquier modificacion efectuada sobre el
caso o escenario considerado como base.

9. Validacion del modelo
RECOMENDACIONES

e Se realizard una validacion interna del modelo que incluya la validaciéon del modelo
conceptual, la verificacion de la correcta implementacion de los calculos, y la
coherencia interna entre parametros de entrada, formulas y resultados.

e Se realizara una validacion externa de los resultados del modelo contrastandolos
con observaciones y datos de vida real del contexto espafiol. Cuando no existan
datos disponibles, la validacion externa podré basarse en opinidon de expertos
clinicos con metodologia explicita.

e Se aportara el archivo (preferiblemente en formato de hoja de calculo) donde se ha

programado el modelo como ejercicio de transparencia, en el que se incluird una
hoja de calculo con casos simples y resultados esperados.
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Durante el proceso de validacién se debera proporcionar informacion sobre si el modelo:
(a) se comporta como se esperaba y si éste se ha implementado correctamente, y (b)
realmente simula la realidad actual y la hipotética dada la comparabilidad de los resultados
obtenidos con aquellos del mundo real. Tanto los datos de entrada como los supuestos
generan incertidumbre en los resultados. Esta incertidumbre debe presentarse
adecuadamente, ya que el nivel de incertidumbre podria ser un elemento en el proceso de
toma de decisiones. El analisis de sensibilidad deterministico puede proporcionar
informacidn util sobre el comportamiento y la validacion del modelo (véase dimension 8
de esta misma guia sobre recomendaciones para el manejo de la incertidumbre en un AIP).

La validacion interna se facilitard mediante férmulas de comprobacién, sumas y limites (p.
€j., cuotas de mercado que suman 100%, poblaciones no negativas, resultados neutros
con tasas de introduccién del 0%, etc.). Las pruebas automaticas reducen errores y
aceleran la revisién. Ademas, los parametros de entrada no tendran rangos limitantes no
justificados, permitiendo a cualquier usuario del modelo la simulacién de escenarios
extremos si fuera necesario.

La validacién externa incluira la comparacion de patrones de tratamiento y gasto con series
historicas o experiencias andalogas, ajustando diferencias contextuales; de forma
complementaria, especialmente si no existen datos, se documentaran las opiniones de
expertos (clinicos y/o gestores) para garantizar la plausibilidad de supuestos y resultados.

10. Presentacion de resultados
RECOMENDACIONES

e Los resultados del AIP deben mostrar, en euros, el escenario mas probable (caso
base o de referencia) y un rango de valores que expresen los escenarios de minimo
y maximo mds plausibles.

e Se presentaran los resultados detallando por separado los costes de las alternativas
relevantes, y también mediante un analisis incremental de costes.

e Los resultados presentados deben ser transparentes, completos y comprensibles.
El AIP debe presentarse para cada afo dentro del horizonte temporal relevante.
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e Se presentaran los datos y los supuestos empleados en los anélisis con la mayor
transparencia posible con el fin de que cualquier analista pueda reproducir el
estudio. Se utilizaréa un unico listado con todos los parametros y supuestos
introducidos en el modelo y sus fuentes en formato tabular.

e [0s pardmetros de entrada y los resultados deben presentarse tanto en forma
desagregada como agregada, con el impacto presupuestario incremental y total
informado para cada afo del periodo considerado.

e Los resultados deberan desagregarse en las principales partidas de costes. Siempre
qgue sea posible, se indicara el intervalo de confianza del 95% y/o los escenarios de
minimo y maximo mas plausibles.

e Se presentara un modelo de impacto presupuestario completamente ejecutable
para la validacién (confidencial) por parte de terceros.

Los resultados del AIP deben mostrar, en euros, el escenario mas probable y un rango de
valores que expresen los escenarios de minimo y maximo mas plausibles.

Los resultados presentados deben ser transparentes, completos y comprensibles. Para ello,
el AIP debe presentarse de forma incremental y total para cada ano del periodo
considerado. Esto permitira mostrar la evolucion de los gastos a lo largo del tiempo.

Los resultados del AIP desde una perspectiva distinta de la del SNS deben cuantificarse en
un analisis separado.

Un informe bien estructurado debe proporcionar informacién sobre cada uno de los
elementos descritos en las recomendaciones de este documento. Los parametros de
entrada y los resultados deben presentarse tanto en forma agregada como desagregada,
para mostrar la contribucién de cada partida de costes relevantes (coste del medicamento
Y su manejo y otros costes sanitarios, véase tabla 3) al impacto presupuestario.

Debe presentarse un modelo de impacto presupuestario completamente ejecutable para
permitir la validacion (confidencial) por parte de terceros y facilitar que los responsables
de la toma de decisiones puedan probar valores alternativos plausibles de los parametros,
segun sea necesario. El software utilizado serd un programa cominmente disponible en
los servicios informaticos de la administracion publica (por ejemplo, una hoja de calculo,
R o Python).
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Las estimaciones anuales de los recursos utilizados deben ser reportadas para cada afio
del periodo considerado: los costes de las alternativas consideradas y los costes de la
situacidn actual, y calcular la diferencia. Los resultados deben presentarse tanto en sus
unidades naturales como en términos de coste econdmico. Informar en unidades naturales
es importante para indicar el potencial de: (a) necesidades adicionales de recursos,
especialmente cuando puedan existir limitaciones de capacidad en la provision de dichos
recursos (por ejemplo, nimero de colonoscopias de cribado); (b) ahorros de recursos,
particularmente cuando pueda ser dificil materializar dichos ahorros (como la reasignacién
de personal o de equipamiento capital). Esta informacion debe presentarse en formato de
tabla, desglosada por tipo de recurso o concepto de gasto; por ejemplo, en el caso de un
medicamento intravenoso, los costes deben dividirse entre el coste del farmaco y los costes
asociados a la infusién (material fungible, tiempo de enfermeria). Se deberan analizar los
conceptos en los que hay diferencias, y, por ejemplo, anadir un comentario o explicacién
respecto a si va a ser dificil materializar algunos aspectos a corto plazo, como pueden ser
los derivados de la reasignacion de personal o de equipamiento.

Puede estar justificado presentar los resultados de forma desagregada para determinadas
subpoblaciones. Esto es especialmente relevante cuando la relacion coste-efectividad varia
entre subpoblaciones. La evidencia de diferencias en la relacién coste-efectividad podria
fundamentar la aprobacidn selectiva de un medicamento para una subpoblacién especifica.

11. Discusion y sintesis final

RECOMENDACIONES

e la sintesis final y conclusiones se presentaran de manera que respondan a la
cuestion planteada y se desprenderan directamente de los resultados obtenidos. La
sintesis final debe incluir una conclusion ejecutiva para decisores: impacto anual
esperado, principales determinantes del resultado, grado de incertidumbre, partidas
presupuestarias afectadas y aspectos que requieren seguimiento.

e Se resumiran los resultados y las dreas de incertidumbre del AIP y se discutirdn e
interpretaran en el contexto decisional para el que ha sido realizado, asi como su
impacto potencial sobre los pacientes, las politicas o la practica clinica.

e Se justificaréa y debatird la aplicabilidad al SNS de los datos y supuestos,
describiendo las adaptaciones locales realizadas. Se debatira la aplicabilidad del AIP
al SNS y a las diferentes CCAA, describiendo las adaptaciones locales realizadas, y
justificando especialmente aquellos valores que se desvian del contexto para el cual
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se realiza el andlisis (por ejemplo, si los costes unitarios proceden de una unica
region).

e Si se utilizan datos procedentes de otros contextos geograficos por no existir
fuentes mas adecuadas, debera justificarse su uso y detallarse como se ha realizado
el ajuste y la validacion local de dichos datos.

e Se presentaran y discutiran de forma critica todas las limitaciones o puntos débiles
del AIP en un apartado especifico y su potencial impacto sobre las conclusiones del
analisis efectuado. La discusion debe separar resultados, interpretacion,
limitaciones, transferibilidad, implicaciones presupuestarias y condiciones para una
eventual reestimacion.

e Las desviaciones respecto del caso base se deben justificar adecuadamente.

El andlisis debe establecer unas conclusiones claras, que hagan referencia a la pregunta
planteada. Estas deben sustentarse en los datos y métodos empleados y extraerse de los
resultados del analisis.

La sintesis final debe limitarse a los resultados obtenidos en el andlisis, evitando buscar
causas externas, ajenas al trabajo de estimacién realizado.

Se comentaran los aspectos clave para realizar una interpretacion correcta del analisis de
impacto presupuestario. Se recogera el impacto presupuestario de cada ano por separado
y del total de los anos del horizonte temporal del analisis. No se dard Unicamente
estimaciones puntuales sino medidas de estimacion de la incertidumbre, asi como los
principales parametros que influyen en los resultados.

Se comentaran los resultados de forma diferenciada para el escenario principal y los
escenarios alternativos determinando claramente las condiciones analizadas en cada
escenario y su justificacion.

Igualmente se identificaran los parametros con mayor impacto sobre los resultados, de
acuerdo con el analisis de sensibilidad, incluyendo el sentido del efecto.

Todo AIP de un medicamento presentado al Ministerio de Sanidad debe incluir una seccién
de discusion que comprenda una interpretacidon resumida y contextualizada de los
resultados acorde con los objetivos perseguidos, una enumeracion de las limitaciones del
AIP, un analisis de la transferibilidad del estudio, y una discusion de otras consideraciones
relevantes para los decisores.
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Es de interés describir las caracteristicas de los potenciales estudios futuros, que actualicen
el presente estudio y/o acometan preguntas sin respuesta en el momento de realizar el
analisis.

Transferibilidad

La transferibilidad de datos, métodos, modelos, resultados... etc. de estudios realizados en
otros paises al ambito espanol o entre CC.AA. debe considerarse detenidamente,
justificando especialmente aquellos valores no obtenidos en el contexto para el cual se
realiza el analisis.

Para la estimacién de la transferibilidad es condicién necesaria que el AIP sea
suficientemente transparente y detallado en cuanto a supuestos clave, poblacion diana,
intervenciones comparadas, parametros y fuentes de costes unitarios.

La transferibilidad requiere adaptar epidemiologia, practica clinica, precios y circuitos
asistenciales al contexto evaluado. Debe detallarse la naturaleza de los ajustes y su
impacto en resultados (ver seccidon ‘Fuentes de datos y calculos’).

Las fuentes de datos deben ser lo mas cercanas posibles a su medio de utilizacién. Si no
existieran y se utilizaran otras, debe justificarse su uso y discutirse su impacto sobre las
variables y elementos mencionados.

La importaciéon directa de datos epidemioldgicos o costes sin ajuste compromete la
credibilidad del analisis; se priorizaran fuentes espanolas y, cuando éstas no existan y/o
se utilicen otras fuentes, se aplicaran correcciones transparentes y razonadas.

Las diferencias intra-Estado espafiol (por ejemplo, entre CCAA) pueden requerir escenarios
con ponderaciéon poblacional y fuentes regionales o locales, siempre que la variabilidad sea
relevante para la decision. Es decir, al hacer el AIP a un nivel inferior al estatal puede haber
parametros o datos que varian que es necesario tener en consideracion, por ejemplo, en
algunos casos de enfermedades hereditarias, etc.

Limitaciones

Todo AIP presenta limitaciones. Los autores del andlisis deben presentar de manera critica
las principales limitaciones que afecten a su validez interna, incluyendo las posibles
discrepancias derivadas o no del ejercicio de validacidon, y sobre el alcance de la
transferibilidad o validez externa de los resultados obtenidos. Estas limitaciones deben ser
coherentes con el andlisis presentado. Ello implica una revision de los aspectos basicos del
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analisis principal o base, asi como del manejo de la variabilidad e incertidumbre propuestos
y la propia validacién del analisis.

El impacto potencial de las limitaciones sobre la incertidumbre y sobre las conclusiones
debe ser caracterizado e incluso cuantificado, cuando ello sea factible. La potencial
robustez del analisis, a pesar de las limitaciones, debe estar sélidamente justificada.

En este sentido conviene identificar claramente aquellos aspectos clave que podrian
modificar sustancialmente la validez de los resultados y conclusiones alcanzadas.
Sefialamos los principales:

1. Heterogeneidad en las fuentes de informacion y en los métodos empleados.

2. Discrepancia entre el método ideal y la aplicabilidad real (horizonte temporal,
consideracion de costes...).

3. Incertidumbre en datos clave: poblacion diana y evolucién de esta, tasa de
adopciéon de un nuevo medicamento y cuota de mercado esperada, precio esperado,
uso fuera de la indicacion aprobada (off-label), etc.

4, Alcance de costes incompleto (omisién de costes de implementacion, capital,
integracidon, mantenimiento, potencial ahorro de recursos, etc.).

Mientras en el resto de la estructura del analisis se debe mantener una posicion
estrictcamente objetiva y reducir a lo estrictcamente imprescindible los elementos
valorativos, en la descripcion de las potenciales limitaciones del analisis hay cabida para
incluir elementos subjetivos u opinables. No obstante, la solidez de los argumentos
empleados sobre la base de la informacidén disponible determinard hasta qué punto son
validos dichos elementos.

En resumen, aunque las guias de AIP buscan estandarizar y mejorar la calidad de estos
analisis, siempre existiran limitaciones fruto de la variabilidad en los datos y los métodos
utilizados a nivel local, de la brecha entre la teoria y la practica, de la incertidumbre de los
datos clave y de los potenciales sesgos derivados de los conflictos de interés. Dichas
limitaciones deben ser identificadas y expuestas con claridad en los anélisis.

Otras consideraciones relevantes para el AIP

Se podran incorporar consideraciones relacionadas con el AIP que pueden aportar
informacidén relevante para la toma de decisiones.

Si se considera relevante admitir argumentos de priorizacién de personas o grupos (por

ejemplo, por razones de justicia social o vulnerabilidad) se recomienda justificarlo de forma
cualitativa. Si es necesario, se llevara a cabo un analisis paralelo de manera separada e
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independiente del caso base. Se deben describir todas las poblaciones relevantes con el fin
de poder discutir y justificar decisiones que afecten a la distribucién de recursos o que
afecten a la equidad horizontal (tratamiento igualitario de los iguales) o vertical
(tratamiento desigual de los desiguales).

12. Fuente de financiacion y conflictos de interés

RECOMENDACIONES

e FEl/AIP se acompafiara de un texto que incluya de forma diferenciada sendos parrafos
qgue recojan declaraciones (a) sobre la fuente o fuentes de financiacion y su papel
en el AIP, y (b) sobre los potenciales conflictos de intereses de cada uno de los
autores del AIP y de los expertos colaboradores durante la realizacion del estudio.
Estas declaraciones deben incluirse aun cuando no hubiera financiacién ni los
autores del AIP, o sus revisores, consideraran que existieran conflictos de interés.

e Todos los autores y expertos consultados cumplimentaran el formulario de
declaracion de conflicto de intereses habilitado por el Ministerio de Sanidad para tal
fin.

Un conflicto de interés se produce cuando el juicio profesional sobre un interés primario
como la validez cientifica de un estudio se puede ver afectada por un interés secundario
de tipo financiero, de prestigio profesional, de afectacion de la enfermedad a un familiar o
amigo, por citar algunos ejemplos. Los autores deben ser conscientes de la existencia de
potenciales conflictos de interés y de sus propios sesgos, bien sea por falta de imparcialidad
o por pensar que tener multiples conflictos a favor y en contra se compensan unos con
otros, y utilizar estos argumentos para ocultar, consciente o inconscientemente,
potenciales conflictos de interés. Sin embargo, es a las personas o a la entidad que encarga
el analisis o a las destinatarias de este a quien corresponde juzgar si el potencial conflicto
de interés representa un problema real que comprometa la realizacién e interpretacion de
la credibilidad de los resultados del estudio.

Por tanto, para contribuir a la transparencia es indispensable que: (a) se describa
claramente quién encarga o apoya la estimacion realizada y quién la financia (con
independencia de si la entidad que lo encarga o financia es publica o privada) y cual ha
sido el papel de estas entidades en todas las fases del estudio, esto es, diseno, realizacion
y redaccién del informe, si el estudio no hubiera recibido ningun tipo de apoyo monetario
o no monetario esto también debe indicarse explicitamente; (b) se presente la lista
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completa de autores del estudio y de los expertos consultados en calidad de asesores
durante la realizacidén del estudio o como revisores internos o externos del mismo, sus
afiliaciones y la contribucion de cada uno de ellos al estudio. Este listado deberia ir
acompanado de un parrafo donde se declare la naturaleza de los posibles conflictos de
intereses (o su ausencia) asociados a los items del formulario de declaracion de conflicto
de intereses habilitado por el Ministerio de Sanidad.

El conflicto de intereses de los principales estudios o bases de datos o informacion en los
cuales se basa o de los que se han extraido datos para el analisis de impacto presupuestario
debe ser recogido también.

13. Reestimacion

RECOMENDACIONES

e Se puede considerar una posible reestimacion del AIP cuando se considere que
existan nuevas condiciones que pueden afectar de forma relevante al resultado de
la estimacidn original y, por tanto, a las decisiones de financiacién y acceso de esta
en el SNS espafiol.

e La reestimacion debe justificarse adecuadamente sobre la base de la relevancia de
la nueva informacién o condiciones disponibles.

e [Estas nuevas condiciones pueden derivar de cambios en el posicionamiento
terapéutico del medicamento por la existencia de nuevos comparadores, de
modificaciones de la practica clinica, de la disponibilidad de nueva evidencia sobre
el farmaco objeto de AIP o sobre las alternativas, o sobre la entrada en el mercado
de nuevos farmacos, de potenciales cambios en la poblacion diana, de cambios
importantes en el valor de los recursos empleados en el tratamiento o de otros
cambios relevantes.

e la reestimacion también puede derivar de la disponibilidad de informacion de
calidad que permita reducir las incertidumbres identificadas en la estimacion
original, ya estén éstas relacionadas con la validez interna de la evidencia utilizada
o0 con la validez externa necesaria para situar al medicamento en el entorno
concreto del SNS espafiol.

e La reestimacion debe llevarse a cabo sobre la base de las mismas recomendaciones
y criterios metodolégicos considerados en esta Guia para la estimacion original.
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e La reestimacion debe integrar todos los elementos relevantes que puedan afectar
al resultado y a las incertidumbres identificadas originalmente y se debe comparar
sus resultados con el resultado inicial, a fin de adecuar de forma transparente las
decisiones de financiacion y acceso existentes.

e Para facilitar los procesos de reestimacion, la estimacion original debe identificar
las areas de incertidumbre para detectar las necesidades de evidencia adicional a
la disponible en el momento de la estimacion y para disefar procesos y solicitudes
formales de recopilacion de informacion que permitan la implementacion de etapas
posteriores de reestimacion.

La estimacion dinamica (o reestimacion) consiste en un proceso metodoldgico continuo
gue permite adaptar el analisis original a las condiciones y conocimientos de cada momento
y adecuar en coherencia las decisiones de financiacién y precio de un determinado
medicamento.

Es importante reconocer que las condiciones para una determinada innovacion y, por tanto,
de su estimacion de impacto presupuestario, pueden cambiar con el tiempo. Modificaciones
del mercado, cambios en el precio de los competidores o del propio medicamento, la
apariciéon de nuevos comparadores o la disponibilidad de nueva informacion sobre la
entrada en el mercado del medicamento, son ejemplos habituales que pueden implicar
cambios relevantes en los analisis iniciales.

Ademas, el valor real de un determinado medicamento en cada momento no solo depende
de cambios en las condiciones externas del mercado. Las incertidumbres existentes en los
procesos de estimacion originales deben ser también un elemento fundamental que
considerar e identificar en el proceso.

Desde esta perspectiva, un proceso de estimacion ideal deberia ser flexible y dindmico y
deberia poder informar en cada momento del valor aportado por un determinado
medicamento y de su impacto presupuestario a fin de poder acomodar de manera continua
el posicionamiento terapéutico de la misma y las condiciones de acceso y financiacion.

Dado que los recursos evaluativos y valorativos también son limitados, a efectos practicos
el proceso debe considerar la reestimacidon cuando existan cambios en las condiciones que
pueden afectar de forma relevante al resultado del analisis inicial, por tanto, a las
decisiones de financiacidén, precio y acceso de esta en el SNS espafiol. Estas condiciones
pueden derivar de:
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- Cambios potenciales en el posicionamiento terapéutico del medicamento derivados
de la existencia de nuevos comparadores, de modificaciones de la practica clinica,
de la disponibilidad de nueva evidencia, de potenciales cambios en la poblacién
diana u otros.

- Disponibilidad de informacion adicional de calidad que permita reducir las
incertidumbres identificadas en la estimacién original para situar al medicamento
en el entorno concreto del SNS espafiol.

- Cambios en las condiciones econdmicas derivadas de modificaciones en los precios
de los comparadores, en el precio del propio medicamento o derivadas de
innovaciones de medicamentos o de otras tecnologias sanitarias, de procesos u
organizativas que modifiquen de manera relevante las condiciones planteadas en el
analisis inicial.

En estos casos, sin agotar la lista, la nueva informacién o condiciones debe ser considerada
relevante en el proceso y la reestimacion debe justificarse adecuadamente sobre la base
de esta relevancia. La reestimacién debe llevarse a cabo a partir de las mismas
recomendaciones y criterios metodoldgicos considerados en esta Guia para el analisis
original.

Es importante resaltar que una reestimacién debe integrar todos los elementos relevantes
que puedan afectar al resultado y a las incertidumbres identificadas originalmente y debe
comparar sus resultados con los originales a fin de adecuar, sobre una base transparente,
las decisiones de financiacion y acceso existentes.

Para poder plantear de forma adecuada el concepto de estimacion dindmica se debe
promover en la estimacion original y en las reestimaciones sucesivas la identificacion de la
incertidumbre y las actividades para el desarrollo de nuevas evidencias que tenga como
objetivo aproximarnos a un entorno de mayor certidumbre. Esto supone, tal y como se ha
planteado en el apartado correspondiente, que la incertidumbre debe ser considerada
explicitamente en el proceso de analisis y que, por lo tanto, toda la evidencia debe
valorarse en términos de la incertidumbre restante en cada momento.

La identificacidén de las areas de incertidumbre debe permitir detectar las necesidades de
evidencia adicional a la disponible en el momento del andlisis inicial, para disefiar procesos
y solicitudes formales de recopilacion de informacién que permitan la implementacion de
etapas posteriores de reestimacion del medicamento.
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A continuacidn, la tabla 4 muestra el listado de verificacidon que debe tenerse en cuenta para evaluar la calidad de un analisis de
impacto presupuestario. Este checklist puede utilizarse tanto durante el desarrollo de un AIP como a lo largo del proceso de

revision de un AIP.

Tabla 4. Listado de comprobacion para la revision de analisis de impacto presupuestario (AIP) de medicamentos
(un listado breve incluiria solo las columnas de respuesta; un listado completo también la parte de estimacién por parte del

revisor)
Respuestas Estimacion
éQué grado de
importancia tiene
; este Observacion
p En No Sugerenci Sugerencia elemento/sugere es
Si | No as de . .
parte procede meiora de de mejora de ncia?

fZ)ndo forma (Imprescindible/

recomendable/
opcional)

1. Objetivo y alcance

1.1 El objetivo y la pregunta de investigacién se establecen de forma
clara

1.2 Se define de forma clara y precisa el medicamento, la indicacién y la
poblacién objeto del estudio

1.3. Se indica de forma general el escenario actual, la perspectiva, el
horizonte temporal y el contexto.
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1.4. El AIP corresponde a una Unica indicacion. Si simultaneamente se
valoran en otros AIP otras indicaciones se menciona.

1.5. Se hace constar si se trata de una estimacion inicial o reestimacion.

1.6. Se hace constar si acompafa a otros informes.

2. Perspectiva

2.1 Se adopta la perspectiva del Sistema Nacional de Salud

2.2. En caso de ser relevante, se considera por separado la perspectiva
de los Servicios de Salud de las CC.AA., del presupuesto farmacéutico, u
otra relevante

2.3. Si procede, se especifica qué partidas presupuestarias soportan cada
coste/ahorro y si hay desplazamientos entre niveles asistenciales o
centros de gasto.

2.4. Si se utiliza otra perspectiva de forma complementaria, se justifica.

3. Indicacion y poblaciéon/subpoblaciones de estudio

3.1 La poblacion de estudio incluye las personas potencialmente cubiertas
por el SNS candidatas a recibir el medicamento en la indicacién o
indicaciones consideradas para financiacién durante el horizonte temporal
del analisis, incluida/s ésta/s siempre entre las indicaciones para las que
su uso esté autorizado.

3.2 Si existe heterogeneidad relevante entre diferentes subpoblaciones,
por cuestiones clinicas, econémicas y/o de las alternativas a considerar, y
ello pueda influir en los resultados del AIP, se han explorado estas
diferencias.
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3.3. Si se ha recurrido a un analisis de subpoblaciones, se ha justificado

debidamente. La consideracion de dicha heterogeneidad se ha basado en
una estimacion rigurosa siguiendo criterios similares a los descritos en la
guia de la evaluaciéon econdémica.

3.2 Si existe heterogeneidad relevante entre diferentes subpoblaciones,
por cuestiones clinicas, econdmicas y/o de las alternativas a considerar, y
ello pueda influir en los resultados del AIP, se han explorado estas
diferencias.

3.3. Si se ha recurrido a un analisis de subpoblaciones, se ha justificado

debidamente. La consideracion de dicha heterogeneidad se ha basado en
una estimacion rigurosa siguiendo criterios similares a los descritos en la
guia de la evaluacion econdémica.

3.4 La poblacién de estudio y las subpoblaciones son acordes al escenario
real de utilizacion del farmaco, que puede ser diferente para diferentes
subpoblaciones dentro de la indicacion y en diferentes momentos en el
tiempo durante el horizonte temporal del AIP.

3.5 Se ha acordado la poblacidén y subpoblaciones a analizar con la
autoridad sanitaria de forma previa, en caso de ser necesario.

3.6 La poblacién de estudio y las subpoblaciones relevantes se describen
claramente por las caracteristicas clinicas y otra informacion contextual
relevante.

3.7 Si se ha realizado o se realiza una EE para informar la toma de la
misma decision objeto del AIP, se ha verificado la coherencia entre ambos
analisis en lo relativo a la poblacidn o subpoblaciones y se justificaran las
discrepancias en este aspecto cuando proceda.
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3.8. Se utiliza un enfoque descendente para el calculo de la poblacion y
un enfoque ascendente para contrastar los cdlculos, en caso contrario se
debe justificar adecuadamente.

3.9. Se presentan los datos de forma tabulada, referenciados y
justificados diferenciando: poblacion general, con indicacidn y con las
condiciones de financiacién solicitadas.

3.10. Se presenta la estimacion de la poblacién y subpoblaciones de
forma anual durante el horizonte temporal, salvo que sea constante a lo
largo del tiempo.

3.11. Se analiza si se prevé un cambio de la poblacién candidata al
tratamiento o a tratar con el tiempo.

3.12. Si se ha tenido acceso al medicamento previamente como
medicamento en situaciones especiales, se indica la magnitud y
condiciones de este uso.

3.13. Para el calculo de la poblacién y subpoblaciones se utilizan datos de
vida real, idealmente de Espafia, si no existen y se recurre a datos de
otros lugares o a la bibliografia se justifica y razona los datos elegidos.

4. Horizonte temporal

4.1 Los periodos del horizonte temporal son afios naturales y el horizonte
temporal del AIP es de tres afios a contar desde la posible introduccion
del nuevo medicamento o de una nueva indicacién o de nuevas
condiciones de uso.

4.2 Si se considera mas adecuado un horizonte temporal diferente de tres
afos y se realiza el AIP con este, esta justificado, es al menos de tres
anos y se incluye el horizonte temporal de tres afios en los escenarios
alternativos.
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4.3 En el analisis de sensibilidad se analiza el horizonte temporal de cinco
afios, y si el periodo de estancamiento de la cuota de mercado es mas
largo también se analiza este horizonte temporal u otros que estén
debidamente justificados.

4.4 No se utiliza ninguna tasa de descuento.

5. Escenarios de comparacién

5.1 La comparacion se lleva a cabo entre el nuevo escenario con la nueva
intervencion/medicamento y el escenario actual con el tratamiento de
referencia actual de la enfermedad o condicién.

5.2 El escenario actual representa el manejo actual de la condicién en el
SNS. En caso de disponerse de varios medicamentos para la
enfermedad/condicién, los escenarios de comparacion incluyen el
porcentaje de pacientes y el nimero de los mismos que reciben en la
actualidad cada medicamento/tecnologia y se justifican las fuentes
para su estimacion.

5.3. El nuevo escenario describe cdmo se modifica el escenario actual tras
la introduccion del medicamento evaluado y se justifican todos los
supuestos.

5.4 La poblacién susceptible de utilizacion se describe utilizando figuras
del tipo flujograma o similares que permiten identificar claramente como
se ha calculado la poblacién de estudio.

5.4 Los medicamentos/tecnologias/intervenciones a considerar son
diferentes entre subpoblaciones, cuando ello es relevante.

5.5 El calculo de la tasa de entrada y de sustitucion del nuevo
medicamento se basa en datos fiables, transparentes, relevantes y
accesibles.
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5.6. Si los hay, y se utilizan en la practica clinica, se incluyen
comparadores usados en condiciones diferentes a las aprobadas.

6. Fuentes de datos y calculos

6.1 Se priorizan fuentes oficiales y datos locales del SNS/CCAA para
epidemiologia, utilizacion de recursos y costes unitarios; se han
complementado con literatura y juicio experto cuando no existen datos
locales.

6.2 La opinion de expertos se utiliza para mitigar la incertidumbre con las
estimaciones del analisis de impacto presupuestario, pero no se utiliza
como sustituto de una fuente referenciada apropiada

6.3 Se justifican adecuadamente la fuente de datos y la eleccién de los
métodos para la valoracion monetaria

6.4 Se identifican y valoran los diferentes costes considerados en los
escenarios de comparacion y se presentan de manera desagregada.

6.5 Se documenta cada parametro con trazabilidad completa: definicion,
fuente primaria, afio de referencia, método de ajuste temporal y
justificacion.

6.6 Existe una tabla de parametros con trazabilidad completa y los
calculos pueden reproducirse a partir de ella

6.7. Si se ha realizado o se realiza una EE, ambas para la toma de una
misma decision, se verifica la coherencia entre ambos analisis en lo
relativo a las fuentes de datos y calculos y se justifican las discrepancias
en estos aspectos cuando procede.
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7. Modelizacion

7.1 En caso de aplicar técnicas de modelizaciéon se justifica la eleccién del
modelo, los supuestos estructurales y los parametros clave empleados.

7.2 Se presentan de forma separada estructura, pardmetros de entrada,
supuestos y resultados, incluyendo un diccionario de variables y controles
de calidad.

7.3 El modelo AIP es consistente con los supuestos clinicos y econémicos
utilizados en la evaluacion econdmica, si esta se ha realizado.

7.4 La utilizacion de modelos mas complejos (de transicidon entre estados
o microsimulacion) se ha llevado a cabo solo si la dinamica poblacional o
del tratamiento no se puede capturar adecuadamente con una
calculadora simple, y se ha justificado adecuadamente.

8. Variabilidad e incertidumbre

8.1 Se identifican las fuentes de incertidumbre de forma explicita y
haciendo analisis de sensibilidad para analizar la robustez de los
resultados.

8.2 El analisis de sensibilidad cubre los parametros, la estructura y las
elecciones metodoldgicas del modelo

8.3 La distribucion estadistica de las variables analizadas se muestra con
la mayor transparencia posible.

8.4 Se realiza como minimo un analisis de sensibilidad deterministico de
tipo univariante y de valores extremos (mejor y peor escenario),
justificando la eleccidn de variables y parametros para el analisis de
sensibilidad y el intervalo dentro del cual pueden variar.
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8.5 Se ha descrito y justificado el rango de valores dentro del cual es
probable que se encuentre la verdadera estimacion de los valores
determinados.

9. Validacion del modelo

9.1 Se realiza una validacién del modelo que incluye la validacion del
modelo conceptual, la verificacion de la correcta implementacion de los
calculos. Y la coherencia interna de parametros de entrada, formulas y
resultados.

9.2 Se ha realizado una validacién externa de los resultados del modelo
con datos observacionales y datos de vida real del contexto espafiol. Si
no hay datos observacionales, se utiliza la opinidn de expertos con
métodos explicitos y justificados.

9.3 Se aporta el archivo (preferiblemente en formato de hoja de célculo)
donde se ha programado el modelo como ejercicio de transparencia, en el
que se incluye una hoja de pruebas con casos simples y resultados
esperados.

10. Presentacion de resultados

10.1 Los resultados del AIP muestran, en euros, el escenario mas
probable y un rango de valores que expresen los escenarios de minimo y
maximo mas plausibles.

10.2 Se presentan los resultados detallando por separado los costes de
las alternativas relevantes, y también mediante un analisis incremental
de costes.

10.3. Se presentan los resultados claramente y por cada afio dentro del
horizonte temporal.
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10.4 Se presentan los datos y los supuestos empleados en los analisis con
la mayor transparencia posible con el fin de que cualquier analista pueda
reproducir el estudio.

10.5 Los parametros de entrada y los resultados se presentan tanto en
forma desagregada como agregada, con el impacto presupuestario
incremental y total informado para cada ano del periodo considerado.

10.6 Los resultados se desagregan en las principales partidas de costes,
indicando el intervalo de confianza del 95% y/o los escenarios de minimo
y maximo mas plausibles

10.7 Se presenta un modelo de impacto presupuestario completamente
ejecutable para permitir la validacidon (confidencial) por parte de terceros.

11. Discusion y sintesis final

11.1 Las conclusiones y la sintesis final responden a la pregunta de
investigacion y se desprenden claramente de los resultados obtenidos.

11.2 Se resumen los resultados y las areas de incertidumbre del AIP y se
discuten e interpretan en el contexto decisional para el que ha sido
realizado, asi como su impacto potencial sobre los pacientes, las politicas
o la practica clinica.

11.3 Se justifica la aplicabilidad al SNS de los datos y supuestos,
describiendo las adaptaciones locales realizadas.

11.4 Se detalla y debate la aplicabilidad del AIP en las distintas CC.AA.,
justificando especialmente aquellos valores que se desvian del contexto
para el cual se realiza el analisis (por ejemplo, si los costes unitarios
proceden de una Unica region).
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11.5 Si se han importado costes o patrones de uso extranjeros, esta
justificado y se ha realizado ajuste y validacién local.

11.6 Las limitaciones o puntos débiles del analisis se presentan de
manera critica y transparente en un apartado especifico.

11.7 Se discute el impacto potencial de las limitaciones en los resultados
y conclusiones,

11.8 Las desviaciones respecto al caso base se justifican adecuadamente.

12. Fuente de financiacion y conflictos de interés

12.1 El AIP se acompafia de un texto que incluye de forma diferenciada
sendos parrafos que recojan declaraciones sobre la fuente o fuentes de
financiacion y su papel en el AIP, y sobre los potenciales conflictos de
interés de cada uno de los autores y los expertos colaboradores.

12.2 Todos los autores y expertos consultados han cumplimentado el
formulario de declaracién de conflicto de intereses habilitado por el
Ministerio de Sanidad para tal fin.

13. Reestimacion

13.1. Si se trata de una reestimacion se indica y se justifica
adecuadamente sobre la base de la relevancia de la nueva informacion o
condiciones disponibles.

13.2 La estimacidn original identifica las areas de incertidumbre para
detectar las necesidades de evidencia adicional a la disponible en el
momento de la estimacion y para disefiar procesos y solicitudes formales
de recopilacién de informacion que permitan la implementacién de etapas
posteriores de reestimacion.
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