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RESUMEN ABSTRACT )

Las terapias génicas prometen curar una enfermedad a Gene therapies promise to cure a disease with a single |

una uUnica dosis y se han logrado desarrollar varias para
tratar diversas enfermedades, principalmente cancer
y enfermedades raras. Actualmente, se cuenta con de-
cenas de terapias génicas aprobadas, sin embargo, se
aplican principalmente en paises desarrollados y algu-
nas han sido retiradas del mercado o no son cubiertas
por los sistemas de salud publica debido a su alto costo.
De hecho, los analisis de impacto presupuestal de estas
terapias muestran que su carga econdmica es conside-
rable y que, para poder pagarlas, sus sistemas de salud
deberian negociar planes de pago con los productores,
como lo son los pagos por anualidades o incluso pagos
basados en rendimiento. A pesar de los avances en el de-
sarrollo de estas terapias, es evidente que su acceso al
publico es aun muy complicado, incluso para aquellos

paises de altos ingresos que ya han logrado pagarlas.

Palabras clave: Terapias génicas, impacto presupuestal,

sistemas de salud, planes de pago.

dose and several have been developed to treat various
diseases, mainly cancer and rare diseases. Currently, the-
re are dozens of approved gene therapies, however, they
are mainly applied in developed countries and some
have been withdrawn from the market or are not cove-
red by public health systems due to their high cost. In
fact, budget impact analyzes of these therapies show
that their economic burden is considerable and that, in
order to pay for them, their health systems should ne-
gotiate payment plans with producers, such as annual
payments or even performance-based payments. Despi-
te advances in these therapies, it is evident that their ac-
cess to the public is still very complicated, even for those

countries that have managed to pay for them.

Keywords: Gene therapies, budget impact, healthcare

system, payment plans
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Introduccion

Las alteraciones genéticas pueden dar lugar
a una desregulacion metabdlica, ausencia de
enzimas o metabolitos importantes o biomo-
léculas defectuosas, dando lugar a una enfer-
medad genética que puede poner en riesgo la
vida de la persona. Algunas de estas alteracio-
nes son comunes y dan lugar a enfermedades
de alta incidencia, como los canceres, enfer-
medades metabdlicas o neurodegenerativas,
o bien, pueden ser alteraciones genéticas poco
frecuentes, dando lugar a “enfermedades ra-
ras” (Claussnitzer et al., 2020), que se definen
como enfermedades muy poco frecuentes,
que afectan a menos de 200,000 personas de
acuerdo con los Estados Unidos de América
(EUA) o a 1 por cada 2,000 personas segun la
Union Europea (Haendel et al., 2020).

Las enfermedades genéticas no solo represen-
tan una gran carga en salud para los pacientes,
sino que también tienen un impacto econd-
mico, pudiendo llegar a cifras billonarias por
pais (Gonzaludo et al, 2019; Yang et al., 2022).
Por ello, se busca que la atencidn a estos pa-
cientes sea lo mas eficiente y menos costosa
posible. Actualmente, muchas enfermedades
genéticas se tratan con terapias de reemplazo,
en las que a los pacientes se les administran las
biomoléculas que se ven afectadas como pro-
ducto de la alteracién genética que padecen,
como lo son hormonas o enzimas (Cagnhacci &
Venier, 2019; Concolino et al., 2018).

Sin embargo, en los ultimos aflos se ha puesto
mas esfuerzo cientifico al desarrollo de medi-
camentos vanguardistas como lo son las tera-
pias génicas. Se trata de medicina conlaque se
pretende curar una enfermedad a partir de su
origen mediante la correccién del gen defec-
tuosoy, en muchas ocasiones, empleando una
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Unica dosis (Mendell et al, 2017). Desde 1990
mas de 33 terapias génicas han sido aprobadas
por diferentes autoridades sanitarias alrededor
del mundo (Shahryari et al, 2021); 22 de ellas
se han aprobado en los ultimos 25 afios (Ma et
al., 2020), por lo que la innovacién en este tipo
de productos va a un ritmo cada vez mas ver-
tiginoso, lo que significa nuevas alternativas
terapéuticas para los pacientes. La mayoria
de las terapias génicas que se han desarro-
llado estan dirigidas a tratar cdnceres, cuyos
pacientes suelen sufrir muchos efectos adver-
sos debido a la quimioterapia convencional, o
para tratar enfermedades raras, cuyos pacien-
tes no tienen muchas opciones terapéuticas
(Papanikolaou y Bosio, 2021). Sin embargo, el
desarrollo de las terapias génicas es bastan-
te costoso; se ha estimado que los gastos
en investigacion y desarrollo para producir
efectivamente una de estas terapias es de
casi US$2,000 M (Sabatini y Chalmers, 2023),
lo cual se refleja en sus precios de venta al
publico y los sistemas de salud. De hecho,
en una revision sistematica de la literatura
se concluyé que los mayores obstaculos
para que los pacientes accedan a la terapia

génica que necesitan estan relacionados
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con la asequibilidad de la misma, sobre todo
con los altos precios y el pago/reembolso de
la terapia (Carvalho et al,, 2021). Debido a lo
descrito anteriormente, es necesario realizar
estudios farmacoecondmicos formales para
saber si los sistemas de salud pueden costear
estasterapiasysi,porende,lospacientesquelas

requieren pueden tener acceso a ellas. Por
ello, el presente articulo busca describir un
panorama muy general del impacto eco-
ndmico reciente que tienen o podrian tener
las terapias génicas en los sistemas de salud,
cuales de ellos han logrado costearlasy como
pueden establecerse los planes de pago.

Figura 1.
Funcionamiento
general de las
terapias génicas.

1) El vector viral se
introduce a la célula
blanco con el gen
terapéutico.

2) Ya en citoplasma,
el gen se incorpora
al genoma celular.
3) El gen puede
transcribirse y
traducirse de manera
normal.

4) La proteina
funcional es
producida y puede
ejercer su actividad
normal. Elaboracion
propia generada en
ChemDraw®.

Terapias Génicas

Las terapias génicas consisten en curar una
enfermedad de un paciente al corregir o mo-
dificar un gen que le provoca la enfermedad
o cuya modificaciéon podria ayudarle a curarla.
Para hacerlo, se utiliza un vector que contiene
el gen correcto y se administra a los pacien-
tes de manera que se introduce en las células
blanco. Existen varios tipos de vectores, pero
los mas frecuentemente empleados son los

Vector viral
con el gen
terapéutico

Gen

El vector viral se
introduce a la célula
blanco con el gen
terapéutico

terapéutico

Ya en citoplasma,
el gen se incorpora
al genoma celular

virus debido a su gran capacidad para intro-
ducir material genético en células humanas
especificas. Una vez dentro, el gen correcto
se acopla al genoma de manera que a partir
de ese momento pueda producir la proteina
correcta por si mismo sin necesidad de una
administracion frecuente de esta como ocu-
rre en las llamadas terapias de reemplazo

(Figura 1) (Gongalves y Paiva, 2017)

Nucleo celular
Yy sugenoma

Traducciény
transcripcion

Ribosoma ‘
/

Proteina
funcional

La proteina
funcional es

producida

enero-abril 2024

Frontera Biotecholégica | N° 27



Tabla 1. Tipos de
terapias génicas.
Informacion
tomada de
Papanikolaou &
Bosio, 2021.

Dentro de los vectores virales, los mas emplea-
dos son los virus adenoasociados (AAV), que
pertenecen al género Dependoparavovirus de
la familia Parvoviridae. Por si solo este tipo de
virus no genera afecciones a los seres huma-
nos, por lo que puede fungir como vector en
terapia génica al insertarsele genes de <5.0 kb
(Wang et al,, 2019). Las terapias génicas pue-
den aplicarse in vivo, in situ o ex vivo (Tabla 1)
(Papanikolaou & Bosio, 2021). Dentro de este

ultimo método, uno de los enfoques Mas exi-

tosos es el de las terapias CAR-T, que consis-
ten en la obtencidn y posterior modificacién
genética de células T autdélogas con receptor
de antigeno quimérico (CAR), de manera que
se les confiere a las células T una especificidad
tal que se puede dirigir a células cancerigenas
(Wilkins et al,, 2017). En este caso, aunque la
modificacion genética realizada no consiste
en corregir el gen que ocasiona la enferme-
dad, si genera una respuesta clinica con el ob-
jetivo de erradicarla.

[ In vivo

El vector se administra de manera
sistémica en el paciente

El vector se administra directamente a

In situ un érgano especifico del paciente, como

las terapias génicas oculares

Se extraen células del paciente, se modifican
Ex vivo y luego se vuelven a administrar, como en la

terapia CAR-T

El caso de HEMGENIX®, el medicamento mas
costoso de la historia hasta ahora

Para explicar mejor el funcionamiento e im-
pacto clinico y econémico de las terapias
génicas, ejemplificaremos el caso de Hem-
genix®, un medicamento que fue aprobado
por la Food and Drug Administration (FDA)
en noviembre del 2022 y que consiste en una
Unica dosis de US$3.5 millones, convirtiéndo-
se en el medicamento mas costoso del mun-
do hasta el momento (Naddaf, 2022). Se trata
de una terapia génica empleada para tratar la
hemofilia tipo B, la cual es una enfermedad

Frontera Biotecnolégica | N° 27

enero-abril 2024

muy rara. Los pacientes que padecen esta
enfermedad presentan sangrados y dolores
persistentes debido a problemas de coagula-
cién ocasionados por una deficiencia de una
proteina llamada Factor de Coagulacion Xl
(FIX), lo cual a su vez esta originado por una
mutacién en el gen F9 que la codifica (Shen
et al, 2022). Hemgenix® estd compuesta
por un vector viral adenoasociado serotipo
5 (AAV5) que contiene el gen F9 (Hemgenix,
2023). Hemgenix® se administra por infusion
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continua por via intravenosa a los pacientes. El
vector AAV5 con el gen F9 se dirige al higado,
Y, Ya en las células hepaticas, el gen se acopla
al genoma del paciente para que este pueda

Hemgenix

Hemgenix® se genera
mediante la insercion del
gen F9 en el vector AAV5S

/

AAVS

Hemgenix

La terapia estandar para tratar la
hemofilia B consiste en la adminis-
tracion de FIX, la cual, aunque es
efectiva, no cura por completo la
enfermedad ni sus sintomas (Hem-
genix, 2023) y debe administrarse de
por vida y con bastante frecuencia
(Rodriguez-Merchan et al, 2023), lo
cual genera unagran carga econémi-
ca al largo plazo (Carlos-Rivera et al.,
2016). Esto hace que la terapia de una
Unica dosis sea econdmica y clinica-
mente atractiva para los pacientes
y los sistemas de salud, que es algo
que prometen muchas terapias géni-
cas (Garrison et al.,, 2019). Sin embar-

S

efectiva (Hemgenix, 2023).

2]

Hemgenix® se administra
por infusién continua al
paciente con HB.

(3]

go, es importante conocer las deci-
siones que han tomado los sistemas
de salud: en Reino Unido se cuenta
con el National Institute for Health
and Care Excellence (NICE) que eva-
|Ua las nuevas terapias y sus variables
clinicas y econdmicas para ayudar a
decidir al sistema de salud publico
de la regién, si debe o puede cubrir
la terapia (NICE, 2023a). En julio de
2023, NICE comunicd que los resulta-
dos de costo-efectividad de la terapia
son cuestionables, que los efectos
clinicos a largo plazo son inciertos y
que el precio establecido en el Reino
Unido estd por encima de lo que el

El paciente puede
producir FIX en el
higado por si mismo

producir la proteina FIX por si mismo (Figura
2). Los ensayos clinicos de este medicamento
sugieren que es una terapia bastante seguray

Figura 2.
Funcionamiento
de Hemgenix®
Hemgenix® esta
compuesto por
un vector viral
AAV5y el gen F9.
Hemgenix® se
administra por
infusién continua
al paciente con

HB para que por si
mismo este pueda
producir FIX en el
higado. Elaboracion
propia generada en
ChemDraw®.

propio NICE considera aceptable, por
lo que recomienda al sistema de sa-
lud publico del Reino Unido no cubrir
esta terapia (NICE, 2023b). Esta no es
la primera vez que NICE rechaza la
cobertura de una terapia génica, ein-
cluso ha habido casos en los que una
terapia que habia sido aceptada deja
de ser cubierta. Ademas, también se
espera que dentro de poco Hemge-
NiXx® ya no sea el medicamento mas
costoso del mundo, ya que el ritmo
de aprobacién de terapias génicas
cada vez mas costosas es vertiginoso
(Kansteiner et al., 2023), tal como se
muestra en la tabla 2.
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Tabla 2. Tendencias

Terapia

Enfermedad

Fecha de

en la produccién génica Laboratorio a tratar lanzamiento Costo
de los costos de
las nuevas terapias Myalept® Chiesi Farmaceutici  Deficiencia de leptina 2014 US$1.26 M anual
génicas. Informacion
tomada de Kansteiner . Distrofia muscular )
Zolgensma® Novartis ; Mayo 2019 US$2.25 M por dosis
et al,, 2023. espinal
Zynteglo® Bluebird Bio Talazernia qependlente Agosto 2022 US$2.8 M por dosis
de transfusiones
Skysona® Bluebird Bio Adrenoleucodistrofia Septiembre US$3 M por dosis
cerebral 2022
Hemgenix® Si%—Q%ergrmg, Hemofilia B Iz\lgﬁ/zlembre US$3.5 M por dosis

L

Los analisis de impacto presupuestario (AlP)
son el dltimo paso en la evaluacion de tecno-
logia sanitaria que ayuda a las autoridades sa-
nitarias a tomar una decisién comercial sobre
una nueva intervencidon terapéutica (Faleiros
et al., 2016). Que una nueva terapia es Mas cos-
to-efectiva que otras ya existentes no significa
que esta pueda ser pagada por los sistemas
de salud o por una instituciéon de cobertura.
Los AIP predicen las consecuencias econdmi-
cas en una institucion al realizar un cambio o
introduccion de nuevas intervenciones meédi-
cas y si el financiador de dicha intervencion

Ahorros o costos
adicionales asociados
a la nueva terapia

Costos médicos
directos y cobertura
financiera

Costos asociados
a la nueva terapia

Costo de la
nueva terapia

Impacto

*Diferenciales presupuestario

Tratamiento
adicional, efectos
adversos, etc.

Figura 3. Diagrama de flujo del proceso
general de un AIP. El AIP se calcula sumando
los costos de la nueva terapia y los de su

impacto clinico y sumando o restando los
ahorros o costos adicionales asociados a ella.
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Fundamentos de los analisis de
impacto presupuestario (AIP)

es capaz o no de cubrirla. Estos analisis son un
gran complemento a los estudios econémicos
como los de costo-efectividad, costo-utilidad
y costo-beneficio, aunque pueden realizarse
también de manera independiente de ellos
(Ulises-Garay et al., 2011).

Los modelos son bastante sencillos de hacer
y de entender ya que se consideran muchas
suposiciones, lo cual, lamentablemente, es su
punto mas débil. A diferencia de otros estu-
dios farmacoecondmicos, no se requiere un
software especial mas alla de Microsoft Office
Excel® para realizarlos. Para llevarlos a cabo, se
deben tomar en cuenta datos clinicos como la
cantidad de casos por afo, los pacientes que
pueden ser incluidos bajo ese nuevo trata-
miento, datos de adherencia, ajuste temporal
y crecimiento poblacional. Posteriormente,
se consideran los costos de la nueva terapia
incluyendo el porcentaje de cobertura finan-
ciera por parte de la institucién, los costos aso-
ciados como los de tratamientos complemen-
tarios, consultas médicas y efectos adversos y
los diferenciales de costos, es decir, ahorros o
costos adicionales por incluir la nueva terapia
(Figura 3) (Ulises-Garay et al., 2011).
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Impacto presupuestario de las
terapias Génicas

Las terapias génicas son muy costosas. Se ha
estimado mediante simulaciones que en Esta-
dos Unidos de América (EUA) en un periodo de
2020 a 2034 podrian atenderse hasta 1.09 mi-
llones de pacientes con terapias génicas que se
proyecta que estaran disponibles en ese tiem-
po, con un costo anual maximo de 253 By un
gasto neto total en ese periodo de 306 B (Chi
et al,, 2021).

Es evidente que los costos actuales de las te-
rapias génicas dificultan mucho su inclusion
a los sistemas sanitarios alrededor del mundo.
Los paises de altos ingresos, como se menciond
anteriormente, presentan muchas dificultades
para aprobar este tipo de terapia precisamen-
te por su elevado precio y, en muchas ocasio-
nes, cuando se aprueban, dejan de cubrirlas
después de un tiempo por la falta de finan-
ciamiento. Por ello, no es de sorprender que
para los paises de ingresos bajos o medianos,
su inclusién es casi imposible. Ademas, mu-
chos paises en desarrollo ni siquiera cuentan
con infraestructura o personal capacitado para
llevar a cabo estas terapias, o, lo que es peor,
ni siquiera llevan a cabo un diagndstico opor-
tuno. De hecho, de acuerdo con una revision,
los Unicos paises de este tipo que cuentan con
terapias génicas aprobadas son Brasil, China y
las Filipinas (Cornetta et al., 2022).

Lamentablemente, para otros paises en de-
sarrollo, como México, las terapias génicas de
estos costos estan lejos de formar parte de los
tratamientos disponibles para la poblacion del
pais, e incluso, es noticia cuando un paciente
mexicano se somete a una terapia génica por
el sector privado (Zamora F., 2023). A pesar de
esto, la realidad es que México es un pais que

57

invierte mucho en atender enfermedades ge-
néticas. Por ejemplo, la hemofilia es una de las
20 enfermedades raras reconocidas en México
(Gobierno de México, 2019). Este pais es uno
de los que mas se ve afectado por este pade-
cimiento, tanto en la clinica como en la eco-
nomia; en un estudio Muy reciente, se estimd
gue México es por mucho el pais en el que los
pacientes con HA tienen mas episodios de
sangrado comparado con los demas paises
estudiados en ese trabajo y se proyectd una
carga econdmica total anual de US$64.29 M
(Chandrasekaran et al.,, 2023). Para darse una
idea, la segunda carga econdmica mas eleva-
da le correspondio a Tailandia, con US$10.47 M
anuales. Otros paises estudiados fueron Ar-
gentina (US$7.53 M), Taiwan (US$ 4.88 M), Ma-
lasia (US$4.73 M), Argelia (US$4.20 M), Chile
(US$ 316 M) e India (US$1.33 M) (Chandraseka-
ran et al,, 2023). Cabe destacar que muchos de
estos paises podrian considerarse de un nivel

socioecondmico similar al de México.

enero-abril 2024
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Por esta razén, en paises como Méxi-
co deberian plantearse por lo menos
comenzar a realizar estudios farma-
coecondmicos sobre estas terapias,
ya que, aunque el costo de las tera-
pias génicas parece ser muy elevado,
el de las enfermedades en si también
puede llegar a serlo, representando
una carga econdémica a largo plazo. Y
a pesar de que México estd aun muy
lejos de que se apruebe Hemgenix®,
si se esta trabajando en incluir otro
tipo de terapias génicas, las previa-
mente mencionadas terapias CAR-T
(Gobierno de México, 2023).

De hecho, en Brasil, que ya cuenta
con terapias génicas aprobadas de
tipo in vivo e in situ, también se estan
enfocando Ultimamente en incluir te-
rapias CAR-T. Por ello, esta puede ser
una de las terapias a estudiar para

paises como México y deberian estu-
diarse los AIP disponibles al respecto,
asi como las estrategias de pago pro-
puestas para este y otro tipo de tera-
pias génicas.

Un ejemplo de este tipo de terapia es
el Abecma® (idecabtagene vicleucel),
una terapia CAR-T dirigida al mielo-
ma (Abecma, 2023). Por ejemplo, en
un estudio se llevd a cabo un AIP de
la terapia génica Abecma® para tratar
el mieloma multiple refractario o en
recaida comparado con la terapia con
bortezomib desde el punto de vista del
pagador de servicios sanitarios en EUA
en un periodo de tres aflos. Los costos
se extrajeron del Libro Rojo de IBM-Mi-
cromedex, los Centros de Servicios de
Medicare y Medicaid y de la literatura
cientifica. Como resultado, se observé
gue 22 pacientes con esta enfermedad

Costo anual por paciente para la terapia
con bortezomib y Abecma

600,000

517,528

500,000

400,000

300,000

Costo (USD $)

200,000

100,000 19.449

0

Bortezomib

Figura 4. Impacto presupuestario anual
de Abecma® y bortezomib para tratar el

mieloma multiple.
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son elegibles a la terapia con Abec-
ma® anualmente. Los costos proyec-
tados por paciente fueron US$19,449
anuales para bortezomib en contras-
te con los US$517,528.13 anuales para
Abecma® (Figura 4). Adicionalmente,
se estimo que de emplear esta terapia
por encima de bortezomib, habria un
gasto adicional de US$13.4 M el primer
ano, US$13.6 M el segundo y US$14 M
el tercero, asi como un gasto adicio-
nal por cada uno de esos anos de
US$1.1128, US$1.1252 y US$11486 men-
suales por cada miembro inscrito en
el plan de atencién (Ghanem y Shi,
2022). Como se puede notar, si bien se
estiman pocos pacientes, se trata de
un gasto considerable, por lo que es
necesario considerar estrategias para
poder costear la terapia, como, por
ejemplo, planes de pago anuales, que
ya se han planteado en otros estudios.

Por ejemplo, en un estudio se llevd a
cabo un AlP de una hipotética terapia
génica para tratar el Parkinson com-
parado con la atencién estandar en
Inglaterra y EUA empleando un mo-
delo de simulaciéon econdmica. Como
resultado, se encontrd que, en Ingla-
terra, la terapia tendria un impacto
econdmico sustancial si se paga de
contado, de £182,470 — £227,496 por
paciente tratado en el primer afio y
con la posibilidad de tratar 110 — 88
pacientes. En cambio, si se paga en
un plan anual por cinco anos, el im-
pacto presupuestario se reduce dra-
maticamente a £23,625 - £27,285 por
paciente tratado en el primer ano, lo
cual ademas permite que se puedan
atender mas pacientes (847 - 733)
(Figura 5a). Sin embargo, es necesa-
rio considerar que se estima que en
ese pais hay alrededor de 13,000 pa-
cientes elegibles para el tratamiento,
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por lo que aun en el mejor escenario, soélo se
podria atender a menos del 7% de los pacien-
tes con el presupuesto calculado. El analisis
del sistema de salud estadounidense arrojo
resultados similares: un impacto presupues-
tario de US$421,305 - US$552,489 si la terapia
se paga por contado, con la posibilidad de
tratar a 828 - 1,086 pacientes, en contraste
con un impacto presupuestario de US$62,375
- US$79,160 vy la posibilidad de tratar a 5,779

Impacto presupuestario por paciente en

— 7335 pacientes si se adopta el plan de pago
por anualidades (Figura 5b). Nuevamente,
el numero de pacientes elegibles totales en
esa region es de alrededor de 80,000, por lo
qgue soélo podria atenderse a menos del 9%
de ellos con ese presupuesto, por lo que, en
general, posiblemente habria que tener con-
cesiones econdmicas o priorizar a pacientes
con mayores necesidades clinicas (Jgrgensen
et al,, 2018).

Impacto presupuestario por paciente en

[A]

un afo con la terapia génica en Inglaterra

un afo con la terapia génica en EUA

600,000
e 227,496 500,000 o
421,305
182,470 ’
406,000 & 400,000
oo a
3 150000 2 300,000
] 2
§ 8 Figura 5. Impacto
(8]
100000 © 200000 presupuestario
27,285 79,160 i
50,000 100,000 a— de los diferentes
23,625 , planes de pago
0 -_ o L de la hipotética
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Esto también se vio reflejado en otro
estudio sobre una potencial terapia
génica para tratar la anemia falcifor-
me (Demartino et al., 2021). La ane-
mia falciforme es una enfermedad en
la que una mutacién en el gen HBB,
que codifica a la hemoglobina. Dicha
mutacién hace que esta se genere
de manera defectuosa y, por lo tanto,
los eritrocitos se deforman, como hoz.
Es una enfermedad muy frecuente
en paises africanos y se estima que
en EUA mas de 100,000 personas vi-
ven con esta enfermedad (Kavanagh
et al, 2022).

En el estudio en cuestién, se reali-
z6 un AIP de una hipotética terapia
génica para tratar a pacientes de 13

59

anualidades

contado

— 45 afos de edad con anemia fal-
ciforme severa de enero a mayo del
2020 con un horizonte temporal de
5 afos desde la perspectiva de 10
planes Medicaid, que son progra-
mas de seguro de salud de EUA.
Los datos epidemioldgicos, las ins-
cripciones de Medicaid y los gastos
asociados se consultaron de la lite-
ratura cientifica; el costeo de la hi-
potética terapia génica se basd en
Zynteglo® (betibeglogen autotem-
cel), que se emplea para tratar una
enfermedad similar a la anemia fal-
ciforme. Se considerd un costo de
US$1.8 M para la terapia y un gasto
anual de US$42,200 asociado a la
enfermedad. El impacto presupues-
tario anual se calculé como el costo

contra Parkinson
en a) Inglaterray
b) EUA.

anualidades

Udnico estimado de la terapia génica

menos los ahorros anuales de los pa-
cientes que recibieron previamente
la intervenciéon. Como resultado, se
proyectd un impacto presupuestario
anual medio de US$29.96 M por pro-
grama estatal de Medicaid (US$1.91
mensuales extras por paciente), lo
cual es un gasto considerable, por lo
gue puede ser un reto para los pa-
gadores. Finalmente, el estudio si-
mulé un plan de pago de anualidad
a 5 afos (20% del precio a 5 anos),
el cual ya habia sido propuesto en
Alemania para Zynteglo®. Como re-
sultado, se determiné que durante
los primeros cuatro afios del plan de
pago se reduce el impacto presu-
puestario, por lo que esta estrategia

enero-abril 2024

Frontera Biotecnolégica | N° 27



de pago puede ser atractiva para los paga-
dores ya que se reduce el gasto a corto plazo
(Demartino et al., 2021).

Sin dudas, el plan de pago por anualidades
parece ser la mejor opcidén para los financiado-
res hasta ahora, pero estas deben estudiarse
en cada caso en particular. Asimismo, tanto
en EUA como en Inglaterra se han planteado
otras alternativas futuras, como anualidades
basadas en resultados (Jgrgensen y Kefalas,
2017), de manera que si la terapia deja de fun-
cionar, el pago puede quedar sujeto a una de-
volucion (Hampson et al.,, 2018). De cualquier
forma, estos planes de pago deben negociarse
con los desarrolladores de las terapias génicas.

Conclusiones

Las terapias génicas son muy costosas para
los sistemas de salud y representan un reto
en la toma de decisiones clinicas y comer-
ciales. Para poder pagarlas, los sistemas de
salud deberdn negociar con los productores
para llegar a un acuerdo de plan de pago
por anualidades o incluso pagos basados en
resultados. En general, se ha observado que
anualidades a 4 — 5 afnos parecen reducir el
impacto presupuestario. A pesar de ello, y, de-
pendiendo de la enfermedad, el presupuesto
disponible para financiar la terapia puede no
ser suficiente para atender a un porcentaje
significativo de los pacientes. Entonces, es
dificil generalizar sobre si las terapias géni-
cas son asequibles o no, ya que dependen del
pais, del producto medicinal en cuestion y de
la naturaleza de la enfermedad a tratar.

Por lo pronto, queda demostrado que nor-
malmente son los paises de altos ingresos los
gue han logrado adoptar estas terapiasy, aun
asi, presentan dificultades y en muchas oca-
siones, descontindan la cobertura.

Esto es importante ya que, aunque mas costosas, se ha observa-
do en pacientes reales que las terapias génicas pueden ser mas se-
guras y efectivas que otros tratamientos biotecnolégicos como
los trasplantes de células madre (Coquerelle et al., 2019), por lo que
continuar realizando AIP y buscar estrategias de pago puede ser
beneficioso para que los pacientes tengan mas acceso a estas te-
rapias. Por otro lado, si los paises en desarrollo estan interesados en
incluir una terapia génica a su sistema de salud, deberan comenzar
por llevar a cabo estudios farmacoecondmicos como los previamen-
te descritos. Aunque parezca algo imposible, no seria un esfuerzo
inutil, pues queda claro que la carga econdmica de estas enfermeda-
des también es grande y algunos paises con estas caracteristicas ya
han logrado adoptar algunas de estas terapias.
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Evidentemente, esto es un reto adn mayor para pai-
ses en desarrollo. Sin embargo, también queda de-
mostrado que la inclusién de terapias génicas en estos
paises no es imposible, pues ya se ha hecho y puede
ser conveniente, ya que el costo de las enfermeda-
des suele ser también una gran carga econdmica al
largo plazo. Por ello, los paises de bajos ingresos inte-
resados en incluir una terapia génica en su sistema
de salud deben comenzar por revisar los estudios far-
macoecondmicos al respecto, ya que seran de utilidad
para analizar su situacién particular, sobre todo porque

con estos analisis se pueden hacer predicciones de las
consecuencias de planteamientos hipotéticos, como lo
seria la inclusiéon de Hemgenix® en el sistema de salud
mexicano. Asimismo, aunque los AIP presentan muchas
limitaciones y conllevan muchos supuestos, resultan Uti-
les al planificar las decisiones de los sistemas de salud,
por lo que es recomendable seguirlos llevando a cabo.
Hasta ahora, Inglaterra y EUA son los paises que es-
tdn mas avanzados en ese sentido ya que cuentan con
anos de experiencia, misma de la cual otros paises pue-
den aprender.
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