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ANTECEDENTES

e Informe N°04-2020 la Unidad Funcional de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias
remitié el documento Evaluacién de Techologia Sanitaria Revisidbn Rapida N°04
— 2020 Deteccién de mutaciones del gen EGFR en ADN circulante (Biopsia
Liquida-1VD).

e Informe N°12-2022-EFGBM-DP-DISAD/INEN el Departamento de Genética y
Biologia Molecular solicita la realizacién de un Analisis de Impacto Presupuestal
referente a la implementacion de la Biopsia Liquida.

INTRODUCCION

En el Peru el cancer pulmonar (CP) ocupa el séptimo lugar en morbilidad y segundo
en mortalidad, alcanzando una incidencia de 4.1 por cada 100 000 personas y una
mortalidad de 7.4. En el afio 2020 se reportaron 2888 nuevos casos y causd una
mortalidad aproximada de 2595 de muertes, lo cual lo convierte en el cancer con
mayor mortalidad. (1)

El Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN) ha reportado en el afio
2019, 374 nuevos casos de CP en ambos sexos, de los cuales se registraron 230
casos nuevos por afio en el sexo femenino y 144 en el sexo masculino (2). EI CP
generalmente se presenta en etapas avanzadas de la enfermedad y la
supervivencia a los 5 afios sigue siendo menos del 10 %. (3)

Aproximadamente el 85-90 % de todos los casos de cancer de pulmdén son cancer
de pulmén de células no pequenas (CPCNP), y la mayoria de los pacientes
presentan enfermedad avanzada o metastasica en el momento del diagndstico.
(4.5)

En el Perl, la incidencia de mutaciones del EGFR ha sido reportada en
aproximadamente 40% (3). Para la deteccion de mutaciones del gen EGFR el
método mas comun para obtener tejido tumoral es la biopsia de tejido con aguja
fina o gruesa, segun la ubicacién del tumor en los pulmones. Este procedimiento
tiene un cierto grado de riesgo de eventos adversos, siendo el neumotoérax el de
mayor incidencia. Algunas limitaciones que se pueden tener al realizar este
procedimiento es la disponibilidad de la muestra y heterogeneidad del tumor.
Actualmente en el INEN se utiliza la biopsia de tejido, pero existen tumores que
pueden ocurrir en tejidos a los que es dificil acceder con este tipo de biopsia o

pueden tener un tamafio limitado para un muestreo adecuado, es por ello que se
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desea incorporar la biopsia liquida; la cual detecta mutaciones del EGFR usando

ADN circulante (ADNc) libre, ofreciendo un método minimamente invasivo (6). Se

necesita realizar un Analisis de Impacto Presupuestal de ambas tecnologias para

definir la preferencia de uso entre la biopsia de tejido y la biopsia liquida.

Este AIP esta disefiado para evaluar el impacto financiero de la adopcion de la

biopsia liquida para la deteccion de la mutacion del EGFR. Este andlisis se centré

en la perspectiva del financiador para evaluar el impacto presupuestario de la

adicion de la biopsia liquida a una institucién publica peruana.

El presente informe, sigue los lineamientos propuestos en el Manual para la

Elaboracion de Analisis de Impacto Presupuestal y en el Manual de Participacion y

Deliberaciéon publicados por IETS (7). Adicionalmente, el contenido del estudio se

dividira en las siguientes secciones: detalles de la poblacion, costeo, la modelacion

de escenarios, interpretacion de los resultados, andlisis de sensibilidad, limitacion y

conclusion de los hallazgos.

.  TECNOLOGIAS EVALUADAS

3.1.- BIOPSIA LIQUIDA:

Prueba de laboratorio que se realiza en una muestra de sangre, orina u otro liquido

corporal con el fin de buscar células cancerosas en un tumor o fragmentos pequefios de

ADN, ARN u otras moléculas que las células tumorales liberan. La posibilidad de tomar

varias muestras a lo largo del tiempo permite que los equipos médicos comprendan la

clase de cambios genéticos o moleculares que tienen lugar en un tumor. (8)

3.2.- ESCENARIO DE REFERENCIA:

Es el escenario actual en el que la biopsia liquida no esta aprobado como procedimiento

para la deteccion de la mutacion del gen EGFR.

3.3.- ESCENARIO NUEVO:

En este escenario la biopsia liquida est4d aprobado como procedimiento para la

deteccion de la mutacién del gen EGFR.

IV. INSUMOS Y METODOS

Esta seccion presenta los parametros y métodos utilizados para el modelo de estimacién

del impacto presupuestal.
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4.1.- PERSPECTIVA DEL ANALISIS:

La perspectiva adoptada fue la del financiador, que en este caso es el Sistema Integrado
de Salud (S.1.S); por ello los costos directos estan seleccionados en funcion de los

costos que el S.1.S debe asumir.

No se considerd una tasa de descuento, ya que los flujos financieros se comparan a lo
largo del tiempo; ademas, desde la perspectiva de los costos diferenciales, al no
comparar entre dos intervenciones sino solo el impacto bajo un comparador, la
utilizaciéon del descuento como reflejo de oportunidades perdidas de inversion deja de
tener valor (9).

4.2.- HORIZONTE TEMPORAL.:
El horizonte temporal que se estd tomando para el Andlisis de Impacto Presupuestario
es de 3 afos (2023 - 2025).

4.3.- POBLACION:

Para la poblacién se consideraron los pacientes con cancer al pulmén de células no
pequefias (CPCNP) de tipo histolégico carcinoma escamoso y adenocarcinoma en
estadio IV del INEN. La tasa que se agregara cada afio para las proyecciones sera la

tasa de crecimiento anual de la poblacion para el afio 2021 del 1,2%. (10)

Tabla 1: Poblacién

Parametro Porcentaje | Pacientes
POBLACION CANCER AL PULMON 100% 314
CPCNP 95% 297
Adenocarcinoma -Carcinoma escamoso Estadio IV 87% 259

Fuente: Datos del Departamento de Epidemiologia y Estadistica - INEN
4.4.- ANALISIS DE ESCENARIOS:
La poblacién total de pacientes elegibles y el costo del tratamiento por paciente se

calculan para dos escenarios:

- Escenario 1: Donde la biopsia liquida no se incluye como prueba de deteccién

de mutacion del gen EGFR (escenario de referencia). La informacion sobre la
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cuota de mercado del afio base entre los regimenes disponibles se deriva de la

realidad. Las cuotas de mercado proyectadas para los afios 1-3, como se

muestra en la Tabla 2, reflejan escenarios hipotéticos.

Tabla 1; Escenario 1

Cuotas de mercado

Ahno 1 Afo 2 Afo 3
Biopsia de tejido 100% 100% 100%
Biopsia Liquida 0% 0% 0%
TOTAL 100% 100% 100%

Fuente: Elaboracién Propia

- Escenario 2: Donde la biopsia liquida se aprueba como prueba de deteccion de

mutacién del gen EGFR (Escenario nuevo). Los supuestos relacionados con las

cuotas de mercado de la biopsia de tejido y la biopsia liquida se basan en la

opinion de expertos. El primer afio se toma una cuota de mercado del 70% para

la biopsia de tejido y 30% para biopsia liquida, para el segundo y tercer afio la

biopsia de tejido tendra una cuota de 60% Yy la biopsia liquida de 40%. No se

llega al 100% de la cuota para la biopsia liquida, ya que no todos los pacientes

van a requerir esta opcion. Las cuotas de mercado proyectadas para los afios

1-3, como se muestra en la Tabla 3, reflejan escenarios hipotéticos.

Tabla 3: Escenario 2

Cuotas de mercado

Ano 1 Aiio 2 Ano 3
Biopsia de tejido 70% 60% 60%
Biopsia Liquida 30% 40% 40%
TOTAL 100% 100% 100%

Fuente: Elaboracion Propia

4.5.- COSTES:

Para analizar los costos se tomé en cuenta el Documento Técnico: “Metodologia para

la estimacion de costos estandar de procedimientos médicos o procedimientos
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sanitarios en las instituciones prestadoras de servicios de salud” (11), el cual indica que

solo tomaremos en cuenta los costos directos.

Se realizo una matriz de costos en Excel donde se incluyé para cada escenario los
costos directos, incluido la recoleccién de muestras, complicaciones de la biopsia y la
prueba de mutacién de EGFR. Se calcularon por afio, en un horizonte de tiempo de 3

afnos.

a. COSTO DE RECOLECION DE LA MUESTRA

La Tabla 4 detalla el costo de la recoleccion de la muestra (procedimiento de biopsia de
tejido o extraccion de sangre). El costo de cada uno de ellos se obtuvo del Tarifario
Institucional del INEN. (12)

Tabla 4: Costo de recoleccion de la muestra

Recoleccién de la muestra Costo Caddigo INEN
Biopsia de tejido pulmonar (aguja percutanea) S/ 366.00 050163
Toma de muestra en sangre S/ 4.00 251301

Fuente: Elaboracion Propia

b. COSTO DE COMPLICACION

Para el manejo de la complicacion de la biopsia de tejido, nuestro modelo incluy6 las
complicaciones con una tasa de incidencia = 3%. Se tomo de la literatura la tasa de
incidencia para el neumotérax (13), siendo esta 17%. Para hallar el Costo del
tratamiento del Neumotdrax nos guiamos del Manual de Manejo del Neumotérax (14) y
hallamos los precios en el Tarifario Institucional del INEN. El costo total de la

complicacién se menciona en la Tabla 5.

Tabla 5: Costo de complicacion de la biopsia

COSTO DE
COMPLICACION TASAINCIDENCIA | o ) o | COSTO TOTAL
Neumotdrax 17% s/ 1,310.00 | S/ 222.70

Fuente: Elaboracion Propia

c. COSTO DE LA PRUEBA DE MUTACION
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Actualmente la Institucion cuenta con una Prueba de Mutacién del gen EGFR el cual

tiene un costo de S/.1,110.00 en el Tarifario Institucional del INEN. Como mencionamos

al inicio del informe, solo se toman en cuenta los costos directos, en este caso; al ver la

estructura de costos de esta prueba se observo que el Unico costo que varia es el del

kit de extraccion de EGFR x 24 determinaciones. Es por ello que el andlisis de costos

solo se hizo para el kit. Para cubrir la demanda de pacientes de la biopsia liquida se

debe comprar de 4 a 5 cajas del kit de extraccion al afio.

Tabla 6: Costo de kit de extraccion de EGFR

Costo de kit para deteccion de la . . . Precio Cantidad
mutacion del gen EGFR Precio x caja Cantidad Unitario utilizada (S0 Gl

Kit de Extraccién de Acidos Nucleicos a
partir de muestra incluida en parafina x24
determ. S/ 2,300.00 241 S/ 95.83 1(S/ 9583
Kit de Extraccién de EGFR en biopsia
liguida x24 determ. S/ 3,600.00 241 S/ 150.00 1S/ 150.00

Fuente: Elaboracién Propia

V. RESULTADOS

En la Tabla 7 podemos observar que del afio 1 al 3 los pacientes diagnosticados con

adenocarcinoma y carcinoma escamoso seran de 262 a 268 pacientes, a estos

pacientes se les realiza la biopsia de tejido para la deteccion de la mutaciéon del gen

EGFR, un porcentaje de estos pacientes se les realizara la biopsia liquida, tal como se

muestra en la Tabla 8.

Tabla 7: Numero de pacientes en el escenario de referencia

ESCENARIO DE REFERENCIA ANO 1 ANO 2 ANO 3

Biopsia de tejido 262 265 268

Biopsia Liquida 0 0 0

TOTAL 262 265 268

Fuente: Elaboracion Propia

Tabla 8: NUmero de pacientes en el nuevo escenario

NUEVO ESCENARIO ANO 1 ANO 2 ANO 3
Biopsia de tejido 183 159 161
Biopsia Liquida 79 106 107




PERU Sector Instituto Nacional de
Salud Enfermedades Neoplasicas
Andlisis de Impacto Presupuestario N°001-2023. Biopsia Codigo: UFETS-INEN.AIP N°
Liquida para la deteccion de la mutacién del gen EGFR. 001 - 2023
Emisor: Unidad Funcional de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias (UFETS) V(\a/rs(;?-n:
TOTAL 262 265 268

Fuente: Elaboracién Propia

5.1.- COSTO DE TRATAMIENTO POR PACIENTE.

El costo total para cada procedimiento se muestra en la Tabla 9 tomando en cuenta el

costo de la recoleccién de la muestra, el costo de las complicaciones y el costo del kit

de extraccion de gen EGFR. El costo total asociado a la biopsia de tejido es de S/684.53

y el de la biopsia liquida es de S/154.00. Podemos observar que la biopsia de tejido

tiene un costo mas elevado en comparacién con la biopsia liquida.

Tabla 9: Costo de tratamiento por paciente

EeEie Costo complicacion de | Kit de extraccion
PROCEDIMIENTOS | recoleccion de la .p . Costo Total
la biopsia de gen EGFR
muestra
Biopsia de tejido S/ 366.00 S/ 222.70 S/ 95.83 S/ 684.53
Biopsia Liquida S/ 4.00 S/ - S/ 150.00 S/ 154.00

Fuente: Elaboracién Propia

5.2.- COSTOS TOTALES ANUALES.

El modelo calcula los costos totales en funcion del costo del tratamiento por paciente y

el tamafio de la poblacion de pacientes. El costo total en el escenario de referencia y el

escenario nuevo se resumen en la Tabla 10. En el escenario actual o de referencia, el
costo total es de S/179,347.73 en el aflo 1, S/181,401.33 en el afio 2y S/183,454.93 en
el afio 3. En comparacion al nuevo escenario se asume el costo total de S/137,704.55
en el afio 1, S/125,284.44 en el afio 2 y S/126,787.85 en el afio 3.

Tabla 10: Costo total Anual

COSTO POR ANO ESCENARIO DE REFERENCIA ANO 1 ANO 2 ANO 3
Biopsia de tejido S/ 179,347.73 | S/ 181,401.33 | S/ 183,454.93
Biopsia Liquida S/ - S/ - | S/ -
TOTAL S/ 179,347.73 | S/ 181,401.33 | S/ 183,454.93

- ANO 1 ANO 2 ANO 3
COSTO POR ANO DE ESCENARIO NUEVO
Biopsia de tejido S/ 125,595.16 | S/ 108,944.83 | S/ 110,252.17

10
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Biopsia Liquida S/ 12,109.39 S/ 16,339.60 | S/ 16,535.68
TOTAL S/ 137,704.55 | S/ 125,284.44 | S/ 126,787.85

Fuente: Elaboracién Propia

El grafico 1 muestra la composicion por tipo de costo para cada escenario.
Grafico 1: Costos Directos

B Kits de Extraccion del gen EGFR
B Complicacion de la biopsia

W Recoleccion de la muestra

BIOPSIA DE TEJIDO BIOPSIA LIQUIDA

Fuente: Elaboracion propia.

5.3.- IMPACTO PRESUPUESTARIO.

El impacto presupuestario de la biopsia liquida es la diferencia de costo entre el
escenario nuevo y el de referencia. Los resultados se presentan para cada afio hasta 3

anos.

El impacto presupuestario total de la biopsia liquida se resume en la Tabla 11. El costo
total de 3 afos bajo el escenario de referencia sin entrada de la biopsia liquida para la
deteccion de la mutacion del gen EGFR se estima en un total de S/544,204.00. En
comparacion, el costo a 3 afios bajo el escenario nuevo con la entrada de la biopsia
liquida se estima un total de S/389,776.84.

El AIP indica que se obtiene un ahorro de S/.41,643.18 el primer afo, en el afio 2 de
S/.56,116.90 y el afio 3 de S/.56,667.08.

Este analisis demuestra que la incorporacion de la biopsia liquida da un ahorro total de

11
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S/154,427.16 y beneficiara a 292 pacientes en el horizonte temporal de 3 afios.

Tabla 11: Impacto Presupuestario Total

DIFERENCIA ESCENARIO NUEVO Y
ESCENARIO DE REFERENCIA

Ano 1

Ano 2

Ano 3

ESCENARIO DE REFERENCIA

S/ 179,347.73

S/ 181,401.33

S/ 183,454.93

ESCENARIO NUEVO

S/ 137,704.55

S/ 125,284.44

S/ 126,787.85

IMPACTO PRESUPUESTARIO (Anual)

-S/ 41,643.18

-S/ 56,116.90

-S/ 56,667.08

Fuente: Elaboracion Propia

Gréfico 2: Impacto Presupuestal Anual

4 N
Impacto Presupuestario Anual
$/200,000.00 $/179,347.73 S/181.401.33 S/ 18342493
S/ 137,704.55
S/ 150,000.00 ’
/ S/ 125,284.44 S/ 126,787.85
S/ 100,000.00
S/ 50,000.00
S/-
ANO 1 ANO 2| ANO 3
-S/ 50,000.00
-S/ 41,643.18
-S/ 56,116.90 -S/ 56,667.08
-S/ 100,000.00
@ ESCENARIO DE REFERENCIA O NUEVO ESCENARIO OIMPACTO PRESUPUESTARIO (Anual)
-

Fuente: Elaboracion Propia

El Impacto Presupuestario Mensual en los 3 afios es de S/. 12,868.93.

Tabla 12: Impacto Presupuestario Mensual

DIFERENCIA ESCENARIO NUEVO Y o - -
ESCENARIO DE REFERENCIA ANO1 ANO2 ANO3
ESCENARIO DE REFERENCIA S/ 1494564 | S/ 15,116.78 | S/ 15,287.91
ESCENARIO NUEVO s/ 11,47538 |S/ 10,44037 | S/ 10,565.65
IMPACTO PRESUPUESTARIO (Mensual) [-S/  3,470.26 |-S/  4,676.41 |-S/  4,722.26

Fuente: Elaboracion Propia

Grafico 3: Impacto Presupuestal Mensual
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Impacto Presupuestario Mensual
S/ 20,000.00
S/ 14,945.64 S/ 15,116.78 S/ 15,287.91
S/ 15,000.00
5/11,475.38 5/10,440.37 $/10,565.65
S/ 10,000.00
S/ 5,000.00
S/ -
ANO 14 ANO 2 ANO 3|
-5/5,000.00 -
5/ 3,470.26 5/ 4,676.41 5/4,722.26
-S/ 10,000.00
[ ESCENARIO DE REFERENCIA ~ ENUEVO ESCENARIO @ IMPACTO PRESUPUESTARIO (Anual)

o
Fuente: Elaboracion Propia

5.4.- ANALISIS DE SENSIBILIDAD.

Se realiz6 el andlisis sobre el kit de extraccion del gen EGFR, siendo esta la variable
gque demanda el mayor gasto en los dos procedimientos. Se modificaron los parametros
dandole un precio 25% superior y 25% inferior al precio del kit de extraccién del gen
EGFR sobre su precio de comercializacién. En los dos escenarios la intervencion de la
biopsia liquida es decreciente. Esto nos permitira comprobar el efecto del costo de la

tecnologia sobre el andlisis de impacto presupuestario.

Se debe resaltar que para el parametro de aumento en 25%, el impacto presupuestario
frente al escenario de referencia se puede interpretar como un ahorro por los 3 afios de
S/ 143,473.10. (Tabla 13)

Tabla 13: +25% del Costo de kit de extraccion del gen EGFR

DIFERENCIA ESCENARIO NUEVO Y

ESCENARIO DE REFERENCIA ANO1 ANO 2 ANO 3
ESCENARIO DE REFERENCIA S/ 179,347.73 | S/ 181,401.33 | S/ 183,454.93
ESCENARIO NUEVO S/ 140,653.27 | S/ 129,263.24 | S/ 130,814.40

IMPACTO PRESUPUESTARIO (Anual) |-S/ 38,694.46 |-S/ 52,138.10|-S/ 52,640.54

Fuente: Elaboracion Propia

Grafico 4: +25% del Costo de kit de extraccion del gen EGFR

13




QUCA DE, .
s “
3

Sector

Instituto Nacional de

-y .
PERU .
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Andlisis de Impacto Presupuestario N°001-2023. Biopsia Codigo: UFETS-INEN.AIP N°
Liquida para la deteccion de la mutacién del gen EGFR. 001 - 2023
. . . i . o Version:
Emisor: Unidad Funcional de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias (UFETS) V.01
4 N
Impacto Presupuestario Anual
$/200,000.00 5/ 179,347.73 5/181,401.33 5/183,454.93
S/ 140,653.27
$/150,000.00 / S/ 129,263.24 S/ 130,814.40
S/ 100,000.00
S/ 50,000.00
ANO 1 ANO 2 ANO 3
-S/ 50,000.00
-S/ 38,694.46
/ -S/52,138.10 -S/ 52,640.54
-S/ 100,000.00
[ ESCENARIO DE REFERENCIA  ENUEVO ESCENARIO [ IMPACTO PRESUPUESTARIO (Anual)
-

Fuente: Elaboracion Propia

Para el pardmetro con -25%, el impacto presupuestario frente al escenario de referencia

se puede interpretar a partir del primer afio del modelo, con un ahorro total de -S/
165,381.22. (Tabla 14)

Tabla 14: -25% del Costo de kit de extraccion del gen EGFR

DIFERENCIA ESCENARIO NUEVO Y
ESCENARIO DE REFERENCIA

ANO 1

ANO 2

ANO 3

ESCENARIO DE REFERENCIA

S/ 179,347.73

S/ 181,401.33

S/ 183,454.93

NUEVO ESCENARIO

S/ 134,755.84

S/ 121,305.64

S/ 122,761.30

IMPACTO PRESUPUESTARIO (Anual)

-S/ 44,591.89

-S/ 60,095.70

-S/ 60,693.63

Fuente: Elaboracion Propia

Gréfico 4: -25% del Costo de kit de extraccion del gen EGFR
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Liquida para la deteccion de la mutacién del gen EGFR. 001 - 2023
. . . i . o Version:
Emisor: Unidad Funcional de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias (UFETS) V.01
4 N
Impacto Presupuestario Anual
S/ 200,000.00  S/179,347.73 5/181,401.33 S/ 183,454.93
S/ 150,000.00
/ 5/134,755.84 S/121,305.64 S/ 122,761.30
S/ 100,000.00
S/ 50,000.00
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ANO 1 ANO 2 ANO 3}
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Fuente: Elaboracién Propia

VI.

LIMITACIONES:

Este informe tomo en cuenta de la literatura, la tasa de incidencia de la complicacion en

biopsia de tejido. Esto se debe reevaluar cuando se disponga de la tasa de incidencia

en el INEN. No se encontraron otras complicaciones significativas para el costeo. A

pesar de esta limitacién, se pudo desarrollar el costo de la complicacion en biopsia de

tejido con la informacion proporcionada por los distintos departamentos del INEN.

VII.

1.

CONCLUSIONES

El costo total de la biopsia de tejido por los 3 afios proyectados es mayor que el
costo total de la biopsia liquida en S/544,204.00 vs. S/389,776.84, en este costo esta
incluido el costo de la recoleccién de muestras, complicaciones de la biopsia y la
prueba de mutacién de EGFR.

El Andlisis de Sensibilidad mostro que al aumentar en +25% y disminuir en -25% el
precio del kit de extraccion del gen EGFR en biopsia liquida, se sigue obteniendo
ahorro durante los 3 afios proyectados. Para cubrir la demanda de pacientes de la
biopsia liquida se debe comprar de 4 a 5 cajas del kit de extraccién al afio.

En conclusion, se emite opinion favorable de la biopsia liquida para la deteccion de
mutaciones EGFR en pacientes con diagnostico de CPCNP. Implementar esta
nueva tecnologia no repercute en un costo adicional a la institucion debido a la

similitud de lo utilizado actualmente. El impacto presupuestario de la biopsia liquida
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VIII.

da un ahorro total de S/154,427.16 y beneficiara a 292 pacientes en el horizonte
temporal de 3 afos.
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