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1. Resumen

Antecedentes: La Organizacion Mundial de la Salud recomienda que todos los
paises tengan una reserva estratégica de medicamentos antivirales para la
prevencion y el tratamiento de influenza en caso de una pandemia. Sin embargo
se desconocen datos sobre la conformacion de la reserva estratégica de
medicamento antiviral existente en México antes de 2009. Asimismo se desconoce
la distribucién y el surtimiento del medicamento antiviral durante la pandemia de
influenza humana A (H1N1) en San Luis Potosi, uno de los estados mas
afectados.

Objetivo general: Evaluar el abastecimiento, distribucion y el surtimiento de
medicamento antiviral hacia y dentro del estado de San Luis Potosi durante la
pandemia de influenza humana A (HLIN1) en 2009.

Metodologia: Se realiz6 un andlisis retrospectivo sobre el abastecimiento,
distribucion y surtimiento de medicamento antiviral en la pandemia de influenza
humana A (H1N1) en 2009 en San Luis Potosi. Se hizo un analisis cuantitativo del
flujo de volumen de medicamento incluyendo su abastecimiento, distribucion y
surtimiento, asi como bajo qué criterios se distribuy6 en las unidades. Se
realizaron 16 entrevistas semiestructuradas con directivos de la Secretaria de
Salud a nivel federal y en San Luis Potosi, obteniendo informacion clave que
explicé de dénde vinieron las instrucciones sobre el manejo de medicamento de la
reserva estratégica durante la pandemia de influenza en 2009.

Resultados: Las entrevistas y documentos analizados durante la presente
investigacibn muestran un retraso entre los primeros casos reportados por el
estado, la fecha de la alerta epidemiologica nacional y el envio de medicamento
antiviral hacia el estado de San Luis Potosi. La reserva federal en forma de granel
con la que contaba México se vio superada por el niumero de casos y por la
capacidad de produccién a nivel central y estatal. La corta vida Gtil de la solucién
antiviral significd un gran reto en la distribucion y utilizacion en tiempo adecuado.
Existié al inicio del brote una inadecuada comunicacion entre el nivel federal y el
nivel estatal corrigiendo este rubro en el transcurso de la pandemia.

Conclusiones: Se requiere una mayor inversion en medicamentos antivirales
para conformar una reserva estratégica federal e iniciar la conformacion de
reservas estatales y jurisdiccionales. Es esencial actualizar las guias de manejo y
preparacion a nivel federal y estatal ante una pandemia de influenza.
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2. Abreviaciones

BIRMEX: Laboratorios de Biologicos y Reactivos de México.
CDC: Center of Disease Control and Prevention

CENAVECE: Centro Nacional de Vigilancia Epidemiolégica y Control de
Enfermedades.

COFEPRIS: Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios.
CNSS: Comité Nacional para la Seguridad en Salud

FDA: Food and Drug Administration

HA: Hemaglutinina

INDRE: Instituto de Diagndéstico y Referencia Epidemioldgicos
JS: Jurisdiccion Sanitaria

NA: Neuraminidasa

MRP: Manufacturer Reserve Program.

NAS: National Antiviral Stockpile

NESS: National Emergency Stockpile System.

OMS: Organizacion Mundial para la Salud.

ONU: Organizacion de las Naciones Unidas

OPS: Organizacion Panamericana para la salud.

PAE (2007-2010): Programa de Accion Especifico (2007 -2012).

PNPRPI: Plan Nacional de Preparacion y Respuesta ante una Pandemia de
Influenza 2006.

PREP: Pandemic Readiness for Employers Program.
SSA: Secretaria de Salud

TM: Trade-mark



3. Antecedentes

3.1 La influenza y su impacto para la salud de la poblacion

La influenza es una enfermedad infecciosa que afecta a las aves y a los
mamiferos. La influenza humana viral es causada por virus que son RNA
circulantes pertenecientes a la familia de los Orthomyxoviridae que incluye 5
géneros; influenzavirus A, Influenzavirus B, Influenzavirus C, Isavirus Yy
Thogotovirus (1, 2, 3, 4). De éstos cinco el primero es el mas importante debido a
su alto impacto y circular entre la especie humana causando epidemias anuales y
pandemias en esporadicas ocasiones (1,2).

Se han descrito pandemias muy relevantes para la Salud Publica, como la
ocurrida en el ano de 1918 conocida como “la gripe espafola” dejando como
resultado un estimado de 40 millones de fallecimientos, superando el nimero de
muertes que dejé la primera guerra mundial (1,4). Las pandemias se presentaron
nuevamente entre la humanidad en el afio de 1947, 1957, 1968 y 1977 (1,2).
Desde 1977 se han detectado nuevas y muy diferentes estirpes viricas, como el
que se presentd en 1997 en la ciudad de Hong Kong y se caracterizG por
transmitirse directamente de las aves a los humanos (1, 2).

Los virus de la gripe poseen en su envoltura dos glicoproteinas llamadas
hemaglutinina (HA) y neuraminidasa (NA) (1, 2). Cada una tiene funciones
especificas, la primera es la proteina de unién viral, enlazando los hematies entre
humanos, pollos y cobayos, también produce la unién a la membrana celular y los
cambios que sufre la HA ocasionan las variaciones de la antigenicidad (1, 2). Por
otro lado, la NA posee una actividad enzimatica que separa el 4cido sialico de las
glucoproteinas, lo anterior favorece la liberacion del virus en las células huésped y
probablemente su transporte en el aparato respiratorio siendo el objeto de los
medicamentos antivirales zanamivir y oseltamivir (1, 2, 5).

Se han descrito 16 subtipos de HA (H1-H16) y 9 subtipos de NA (N1-N9) en muy
diversas combinaciones entre humanos, aves y otros animales (1,5). En humanos
se han descrito tres subtipos de HA (H1-H3) y solamente dos NA (N1-N2), a su
vez el tipo A es responsable de las epidemias anuales y las pandemias (1, 2). El
tipo B es casi exclusivo de infecciones en humanos y es mucho menos agresiva
que la infeccion por el tipo A, no relacionandose con pandemias (1, 2). El tipo C se
considera estable y origina una enfermedad respiratoria que es mas leve que la
causada por los virus A y B, por lo que tiene poca relevancia para la salud publica
1, 2).



El virus de la influenza es transmitido al inhalar microgotas que pueden provenir
de estornudos de una persona infectada o bien por contacto directo con las
secreciones, en algunas ocasiones es posible contagiarse a través de articulos en
el hogar o en el trabajo que se encuentren infectados asi como por el contacto con
manos contaminadas (1, 2, 6).

Las epidemias de influenza se presentan con mayor frecuencia en los meses de
invierno a nivel local y su transmision se ve favorecida en lugares con predominio
de clima seco y frio porque brinda una mayor sobrevida del virus en estas
condiciones ambientales (1,7).

Se reporta que las epidemias anuales de influenza a nivel mundial, afectan el 10%
de la poblacién, enfermando 500 millones de personas, de éstos casos entre 3y 5
millones se consideran como severos y fallecen anualmente de 250 a 500 mil
personas como resultado de las epidemias (7).

Las pandemias de influenza se caracterizan por afectar a un grupo de edad o a
todos los grupos de edad, dependiendo de la cepa que esté presente. Se muestra
un aumento en el numero de casos respecto a las epidemias anuales, asi como
una propagacion mundial a diferencia de las epidemias en donde su transmision
es local. Ademas se presenta un mayor numero de neumonias y enfermedades
respiratorias bajas, aumentando los ingresos hospitalarios y defunciones por éstas
causas, teniendo una aparicion estimada cada 40 afos (2, 7).

El cuadro clinico de la enfermedad, divide a la poblaciéon en grupos de acuerdo a
la edad: menores de 15 afos, de 15 a 49 afos, de 50 a 65 afios y mayores de 65
afos (8). En el primer y dltimo grupo se presentan las complicaciones graves,
como infecciones del tracto respiratorio que llegan a requerir hospitalizacion
durante las epidemias en invierno. Las pandemias puede atacar a un grupo
especifico de la poblacion o a todos los individuos sin respetar la edad (2).

Una vez contraida la enfermedad, los pacientes pueden desarrollar una serie de
complicaciones de leves a moderadas como: la otitis media, sinusitis y/o
bronquitis. En algunos casos se pueden presentar complicaciones mas severas
tales como: exacerbaciones de enfermedades crénicas e infecciones bajas del
tracto respiratorio como neumonias (virales y bacterianas) (9, 10).

La segunda causa de mortalidad de paises en vias de desarrollo son las
enfermedades bajas del tracto respiratorio (que incluye las neumonias bacterianas
y virales, entre ellas la influenza) (9,11), después de la enfermedad coronaria.
Significa que la influenza tiene una alta relevancia dado las implicaciones para la
salud de la poblacién y el impacto econdémico.



3.2 Recomendaciones de Organismos internacionales ante una pandemia
de influenza

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en 1999 publicé las guias para que
los paises estuvieran preparados ante cualquier brote de influenza (12). Se han
realizado modificaciones y actualizaciones por parte de la OMS en 2005, 2007 y
2009 para orientar a los paises y exhortarlos a estar preparados para tener una
eficiente respuesta ante una pandemia de influenza (12,13).

Al tener conocimiento de la gravedad en una pandemia, la OMS destaca medidas
eficaces que se pueden efectuar como: realizar un diagnostico oportuno, priorizar
el uso de medicamentos antivirales, aplicar vacunacion, intervenciones médicas
adecuadas y comunicacion a la poblacién (12,13). En sus primeras fases la OMS
recomienda ejecutar los planes nacionales disefiados en cada pais para tener una
buena coordinacién y monitorizar el riesgo de una pandemia antes de que ocurra
(12,13). Una vez que ésta emprende la OMS sugiere tomar medidas individuales,
sociales, en los hogares y en viajeros aunados al uso de antivirales y la
vacunacion para disminuir su propagacion (12,13).

Con respecto al manejo de los medicamentos antivirales en una pandemia de
influenza la OMS desde 2004 sefiala iniciar su administracién en las primeras 24 a
48 horas de que inicié el padecimiento para garantizar su efectividad, disminuir la
intensidad de los sintomas y contener la propagaciéon del virus. Asi mismo, las
personas que estan en contacto estrecho con los casos probables, deben recibir
profilaxis aungque no presenten signos y sintomas de la enfermedad (14).

La OMS y la Organizacion de las Naciones Unidas (ONU) sefialan la importancia
de que cada pais cuente con una reserva estratégica de medicamento antiviral y
se utilice para tratar a los pacientes infectados y como profilaxis a personal de alto
riesgo y contactos cercanos. A parte de las reservas estrategias nacionales de
cada pais, la ONU y la OMS cuentan con una reserva estratégica mundial que se
enviara a los paises que estén siendo afectados durante una pandemia (12,13).

La literatura publicada en el tema de reservas estratégicas de medicamento
antiviral, Lee, Ferguson y cols. sefialan que al implementar tacticas adecuadas
cuando un pais cuenta con medicamento antiviral limitado para cubrir las
demandas de toda su poblacion, y solo se puede garantizar una cobertura del 5 al
15 % de ésta, el aislamiento de pacientes enfermos tendra un papel primordial
para evitar que el virus se propague y origine nuevos casos, agotando el
medicamento disponible (15,16).



Cuando un pais pretende obtener resultados favorables ante una pandemia de
influenza, se debe garantizar una cobertura de medicamento antiviral del 25% de
la poblacién, esto se determina en la cantidad de personas que se pueden
contagiar a partir de una persona previamente infectada y estimando que una
persona infectada puede contagiar a 3 personas mas (15,17). Independientemente
de los estudios realizados para estimar la tasa de infectividad del virus, se debe
evaluar en una pandemia de influenza la cepa virica que se esta presentando.

3.3 Medicamentos antivirales disponibles ante una pandemia de influenza
Existen actualmente 2 medicamentos antivirales que son comerciales y se ha
probado su eficacia contra la infeccion por el virus de la influenza humana A; el
oseltamivir (Tamiflu ™ Roche) en céapsulas o en suspensiéon y el zanamivir
(Relenza ™ GSK) para uso por via inhalatoria. Ademas se cuenta recientemente
con dos medicamentos para Su uso por via intravenosa; zanamivir y peramivir que
se encuentran en fases de experimentacién pero que se aprobd su uso en la
pandemia por influenza humana A (H1N1) en 2009 (18).

Oseltamivir, zanamivir y peramivir, son medicamentos antivirales inhibidores de la
neuraminidasa, indicados en pacientes hospitalizados que tienen enfermedad
confirmada y en aquellos pacientes en los que se sospecha que pueden tener un
cuadro clinico compatible con influenza humana A. La recomendacion es iniciar el
tratamiento dentro de las primeras 48 horas que se tiene la sospecha clinica de la
enfermedad aun sin la confirmacién serolégica por laboratorio (9, 10, 19).

La presentacion del oseltamivir es por via oral existiendo capsulas (30 mg, 45 mg,
y 75 mg) y suspension pediatrica (12 mg) y se ha demostrado su eficacia tanto en
pacientes hospitalizados como en pacientes no hospitalizados que tienen la
enfermedad (18, 20, 21). Sin embargo un meta-analisis demostré; 1.- Que acortan
en 1 dia la enfermedad cuando se inicia dentro de las primeras 48 horas que
iniciaron los sintomas, 2.- Disminuye la posibilidad de presentar influenza
confirmada por laboratorio pero no de los sintomas y 3.- Se concluye que es
insuficiente la informacion publicada hasta el dia de hoy que demuestre que se
previenen complicaciones de la influenza, asi como una carencia de reportes de
efectos adversos (22). Algunos estudios mencionan que el oseltamivir disminuye
del 40% al 50% las complicaciones en las que se debe usar antibidtico (18, 23,
24,25). En estos mismos estudios se han registrado muy pocos casos de
resistencia a este medicamento. Ademas cuando se emplea oseltamivir como
tratamiento profilactico no se ha demostrado resistencia hasta este momento (26).
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Los efectos adversos reportados por el uso de oseltamivir son muy bajos,
solamente del 10 a 15% en pacientes enfermos y el 5% cuando se utiliza como
profilaxis. (9, 23). Se afirma que el oseltamivir produce nausea (22) y dentro de los
efectos adversos reportados se mencionan: ndusea, molestias abdominales,
vomito y cefalea. Estas molestias se presentan en los dos primeros dias de
iniciado el tratamiento y se disminuyen al ingerir el medicamento con alimentos.
Ademas se han reportado que dosis altas causan mineralizacion de tubulos
renales y provocan un retraso en el parto en hembras de ratén por lo que se tiene
duda si se presente en humanos el mismo efecto (23). Sin embargo la monografia
del producto detalla mas ampliamente que se han reportado casos de hepatitis
fulminante/falla hepatica, delirium y autolesion, reacciones de hipersensibilidad
cutanea y falta de informacion en el embarazo y lactancia al concluir que en ratas
utilizando dosis de 500 mg/kg/dia se incrementa la incidencia de aborto y en ratas
es excretada por la leche materna causando mortalidad en ratas por su alto
acumulo en el cerebro (26).

El zanamivir se emplea por via inhalatoria, y tiene dos presentaciones, la inhalada
en discos de 5 mg y una presentacion intravenosa que se dispone Unicamente con
el productor del medicamento bajo una solicitud especial debido a que no se tiene
registrado para su uso comercial. En la pandemia de 2009 no se reporté ningun
caso de resistencia a este medicamento por el virus de la influenza A (HLN1) ni en
pacientes inmunocompetentes (18, 23).

Los adultos y nifios infectados por virus de la influenza toleran bien el
medicamento por via inhalada, pero se han reportado casos en los que se ha
presentado, jadeo y broncoespasmo en pacientes sin enfermedad,
especificamente como profilaxis (18, 23). También se han registrado casos con
deterioro agudo de la funcion pulmonar y hasta la muerte en pacientes con
enfermedades de base como asma o EPOC, por lo que no debe de administrarse
a estos pacientes, ni a nifios menores de 5 afios (18, 23).

Por lo anterior el uso de zanamivir requiere de una vigilancia estrecha y contar con
broncodilatadores de accion rapida en caso de ser necesarios (23). Cabe
mencionar que no se han reportado efectos mutagénicos, oncogénicos o
teratogénicos (23).

El peramivir actualmente es el medicamento de eleccién para pacientes que no
pueden tolerar la via inhalatoria o la via oral porque es de aplicacion intravenosa
(18). La FDA aprobé la utilizacion de este medicamento tanto en pacientes adultos
como en pediatricos en la pandemia de H1N1 en el 2009 (18).

11



Dado que no existe este ultimo medicamento a la venta comercial y su uso esta
todavia en estudio, éste trabajo se enfocard a zanamivir y oseltamivir
mencionados anteriormente.

3.4 Resistencia antiviral ante una pandemia de influenza.

La resistencia a los medicamentos antivirales actualmente disponibles para
enfrentar a la influenza humana es un tema que se ha analizado en diversos
estudios a nivel internacional como mencionan Lipsitch, Mc Caw y el
Departamento de Salud de Australia (27, 28,29).

Lipsitch y colaboradores recomiendan que el principal medicamento de reserva
sea oseltamivir, pero conjuntamente afiaden la importancia de contar con una
pequefia reserva de zanamivir en caso de que el primer medicamento no sea
eficaz (27).

Desafortunadamente no se la ha dado una importancia relevante en los planes de
preparacién en caso de una pandemia de influenza, al respecto Lipsitch y cols.
realizaron una estimacion (27), en donde muestran que si se presenta resistencia
antiviral en 1 de 50,000 pacientes tratados por enfermedad o 1 de 500,000
pacientes con profilaxis, esto originaria una propagacion de varias decenas de
cepas resistentes al final de una pandemia (27).

3.5 Principios de la asignacion de los antivirales en la poblacion durante
una pandemia de influenza.

Para la asignacion de recursos a la poblaciéon durante una pandemia, se ha
argumentado que los principios éticos y morales son muy importantes a tenerse en
cuenta en un momento de crisis o desastre. (30). En particular los principios para
asignar recursos no solamente aplican a los medicamentos antivirales sino a
muchos otros insumos como equipo de proteccion para el personal médico, camas
para hospitalizacion, ventilacion mecéanica y vacunacion (30). Una manera de la
distribucién podria guiarse por el principio de salvar la mayor cantidad de vidas
(30). Una medida funcional derivada de este seria proporcionar medicamento
profilactico al personal de salud dado que ellos pueden salvar la vida a otras
personas (30).

Otro manera de distribucién podria basarse en el principio de asignar los recursos
primordialmente para aquellos grupos de la poblacion con mayor riesgos de
compilaciones o mas vulnerable, por ejemplo la vacunaciéon de los nifios, ancianos
y embarazadas (30). En este sentido la distribucion seria bajo el principio de la
equidad, los menos protegidos y lo mas vulnerables reciben primero los recursos
(30).
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Existe una diferencia muy significativa entre la respuesta de paises desarrollados
y los paises que estan en vias de desarrollo: los primeros se espera que tengan
suficiente reserva de medicamento antiviral para tratar a las personas que
desarrollen los sintomas (30). Los segundos tendrdn una pequefia y limitada
reserva o inclusive no contardn con esta. Lo mismo ocurre con la vacunacion;
paises desarrollados tienen contratos firmados para la compra de vacunas en
cuanto estén disponibles, mientras que los paises pobres no tienen contratos y no
tendran como responder a su poblacién (30).

La proteccion a la economia y otras formas de bienestar son consideraciones
importantes para tomar en cuenta en una pandemia de influenza asi como crear
reservas de medicamento antiviral que requiere grandes cantidades de recurso
econémico. (30).

3.6 Evidencias sobre el manejo de reservas estratégicas en otros paises

Una pandemia viral no se puede predecir por lo que no tendra ningun pais una
vacuna para la pandemia especifica (17). Después de iniciada la pandemia el
tiempo para elaborar una vacuna efectiva para la cepa en curso es de 6 meses
aproximadamente, ante esta situacion el medicamento antiviral es vital para poder
defender a la poblacién de la propagacién y complicaciones de la infeccién (17).

Como consecuencia de lo anterior muchos paises se preparan con reservas
estratégicas de medicamento antiviral como oseltamivir, para poder garantizar
proteccién a una parte de su poblacién y con esto evitar que la pandemia afecte a
toda la poblacion (17).

Las estrategias planteadas por paises como Inglaterra y Estados Unidos de
América incluyen: tratar a todos los casos sintomaticos y en caso de que sus
reservas disminuyan significativamente se dara prioridad de medicamento a
trabajadores de la salud y aquellas personas que se encuentren en mayor riesgo
de morir a causa de las complicaciones (9, 17, 19).

El costo de tener y mantener una reserva con medicamento antiviral para ser
utilizado en caso de una pandemia de influenza, resulta ser una inversiébn muy
elevada para los paises, debido al gran costo de adquisicion de los farmacos y a
la caducidad que tienen éstos a 5 afios en promedio. Por lo anterior, oseltamivir se
ha considerado y se continda eligiendo como el medicamento de eleccién al ser
efectivo en caso de una pandemia y tener un costo en el mercado menor que el
zanamivir en paises de primer mundo, ademas de ser mas facil su
almacenamiento (9).
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A continuacidon se muestran algunos paises y el total de medicamentos antivirales
disponibles como parte de la reserva estratégica, antes de que surgiera la
pandemia de influenza humana A H1N1 en 2009 (Tabla 1). Como se puede ver la
gran mayoria de los paises desarrollados tienen mas del 25% de la poblacién
cubierta; Francia con 50% de cobertura es una excepcion (31).

Tabla 1: Reservas estratégicas de antivirales en paises desarrollados

Pais Poblacion Poblacion Medicamentos
total cubierta 2008 antivirales
disponibles 2008
Estados Unidos | 309,374,000 25 % 76,000,000
(31)
Japén (31) 127,000,000 23 % 29,210,000
Alemania (32) 82,062,200 20 % 16,412,440
Reino Unido (31) | 61,612,300 25 % 14,800,000
Francia (31) 65,073,482 50 % 32,500,000
Espafia (33) 46,030,109 25 % 11,800,000
Canada (31) 34,120,000 25 % 8,530,000
Holanda (30) 16,508,734 30 % 5,000,000
Bélgica (34) 10,741,000 28 % 3,000,000

Adaptado de: Global Health Security Action Group Pandemic Influenza Planning and
Preparedness Survey, 2008.

3.7 Manejo de reservas estratégicas en la pandemia de 2009.

En Australia el Departamento de Gobierno de Salud y Envejecimiento, durante la
pandemia de influenza A HIN1 en 2009, indico distribuir libremente la reserva de
antivirales entre su poblacion, para evitar la transmision y propagacion entre sus
habitantes (29). Esta medida fue tomada siguiendo los lineamientos de su plan
nacional implementado desde el afio 2008 y basados en los estudios que
muestran una alta eficacia con el uso preventivo de antivirales para evitar
infecciones secundarias; ademas en este pais se toma en cuenta la posible
apariciéon de resistencia antiviral y cuentan con antivirales alternativos en caso de
ser requeridos, asi como antibioticos para tratar complicaciones bacterianas y una
reserva de vacuna contra influenza H5N1 para cuando se requiera (29).

En Singapur se detecto un brote de 4 pacientes infectados con Influenza A HIN1
en los campos militares en 2009. En este nosocomio estaban expuestas un total
de 1,175 personas, a 1,100 se les indico medicamento antiviral (oseltamivir) como
profilaxis. De las 1175 personas, 75 casos (6.4%) se infectaron antes de indicar la
profilaxis a todo el personal y Gnicamente 7 pacientes se diagnosticaron enfermos
después de la intervencion profilactica. De los pacientes manejados con
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medicamento antiviral, inicamente 63 pacientes reportaron efectos adversos pero
ninguno de consecuencias severas (35).

El primer caso de H1IN1 confirmado en el Reino Unido en 2009 se reporté en un
estudiante de 12 afios en una escuela secundaria, procedente de Cancun, México
(5). Ante la confirmacion del caso, las autoridades sanitarias optaron por cerrar el
centro educativo e iniciar tratamiento profilactico al resto de los estudiantes con
Tamiflu ™ 75 mgs por 10 dias (5).

El Reino Unido a través del Health Protection Agency South West evalud los
efectos adversos presentados a 246 estudiantes en una escuela que tomaron
Tamiflu ™. EI 91.1% tomo el medicamento por al menos 7 dias y Unicamente 1
alumno reporto no haber ingerido el medicamento en ninguna ocasion (5).
Especificamente el 50.8% (126 alumnos) refirio que presentd alguna molestia al
ingerir el medicamento como: malestar generalizado, cefalea, dolor abdominal,
astenia, adinamia, vomito, diarrea y/o prurito (5).

Desde junio de 2008 Roche ™ ha impulsado el Manufacturer Reserve Program
(MRP) programa para la reserva de Tamiflu ™, que permite a las organizaciones
no gubernamentales hacer compras a precio comercial y garantizar una entrega
de 24 a 48 horas del medicamento a sus compradores; este programa también es
ofrecido por la compafila GlaxoSmithKline para el antiviral Relenza ™, dicho
programa es conocido como Pandemic Readiness for Employers Program
(PREP). El costo de la anualidad es del 7.5% del total de medicamento que se
solicita (36). Estas medidas se han puesto en marcha porque durante una
pandemia el costo del medicamento se incrementa hasta un 300% (36).

3.8 México ante una pandemia de influenza.

México desde agosto del 2006 implementd el Plan Nacional de Preparacion y
Respuesta ante una Pandemia de Influenza, (PNPRPI 2006) elaborado por Frenk
y colaboradores (7). En diciembre de ese mismo afio se realizaron modificaciones
y es vigente por parte del actual gabinete de la Secretaria de Salud a nivel federal
2007 — 2012 (37).

A continuaciéon (Tabla 2) se describe el objetivo general, objetivos especificos y
especificamente se aborda el tema de la reserva estratégica de antivirales y las
claves para el almacenaje en el capitulo VI del PNPRPI en la version de diciembre
de 2006.
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Tabla 2: Plan Nacional de Preparacion y Respuesta ante una Pandemia de
Influenza version diciembre de 2006 (PNPRPI).

Objetivo General Disminuir el impacto de una Pandemia de influenza en la salud de la
poblacion mexicana, asi como optimizar los recursos existentes a través de la
instrumentacion oportuna de un Plan de Preparaciéon y Respuesta, bajo la
coordinacion del Comité Nacional para la seguridad en Salud.

Obijetivos Especificos Asegurar la coordinacion, toma de decisiones y comunicacién efectiva entre
los niveles federal, estatal y jurisdiccional.

Asegurar la proteccion personal y equipo que interviene en proporcionar la
respuesta rapida.

Fortalecer la vigilancia epidemioldgica en las unidades de salud y unidades
centinela.

Definir los grupos prioritarios a quién se dirigirdn las estrategias de
vacunacion y uso de antivirales.

Proporcionar atencion médica y mantener los servicios béasicos de salud de
acuerdo a los lineamentos sugeridos por la OMS.

Establecer la creacién de una reserva estratégica de medicamentos e
insumos a nivel Federal, Estatal y Local con capacidad para proporcionar
atencion al inicio de la Pandemia de influenza.

Implementar medidas para disminuir la diseminacion de la enfermedad,
basadas en la evolucion pandémica.

Manejo de antivirales El llevar a cabo una reserva de medicamentos y otros insumos es con el
motivo de proporcionar a la poblacion una respuesta rapida ante una
pandemia de influenza, dicha reserva sdlo se utilizara al inicio de la pandemia
pues, no existe reserva que pueda cubrir las necesidades de todo un pais y
en el caso de los antivirales su uso no determinard el blogqueo de la
transmision del virus.

Durante el tiempo que se mantenga la reserva, se deben de llevar a cabo la
rotacion de medicamento con fecha de caducidad préxima.

Claves para el almacenaje Adquisicién, Almacenaje, Distribucion, Inventario, Mantenimiento y control de
de medicamento e insumos. | calidad, Restauracion, Disponibilidad, Logistica y Entrenamiento del personal
a cargo.

Adaptado de: Plan Nacional de Preparacién y Respuesta ante una Pandemia de Influenza,
diciembre de 2006, capitulo | al X.

3.9 La pandemia de influenza HIN1 en 2009 en México.

En la pandemia de A (H1N1) que atac6 a México en 2009, el grupo de 15 a 49
afios de edad fue el que presento la mayoria de complicaciones y defunciones
(38,39).
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Los sintomas se presentaron 24 a 48 horas después de que ocurrid la primo
infeccion y en algunos casos su progresion hasta la muerte fue en un periodo de
72 horas como describié Fajardo Dolchi y atribuir esto a; La falta de un diagnostico
adecuado, acudir tarde a solicitar atencion meédica y no recibir tratamiento
especifico (40).

Los sintomas descritos para la influenza humana A H1N1 incluyeron: fiebre,
escalofrio, cefalea, hiperemia conjuntival, tos productiva y no productiva, mialgias,
artralgias, dolor o ardor faringeo, disnea, rinorrea, malestar general, hemoptisis,
dolor de pleural, distrés respiratorio, sibilancias, diarrea y voOmito mucho mas
frecuentes estos dos ultimos que en la influenza estacional (39, 41, 42).

Dentro de las complicaciones que presentaron los pacientes infectados en ésta
pandemia fueron: insuficiencia respiratoria aguda, miocarditis, alteraciones
musculoesqueléticas como miositis y rabdiomidlisis, alteraciones neurolégicas
como encefalopatia y encefalitis entre las mas comunes (42). Por ello en la
reciente pandemia se tuvo que dar tratamiento antiviral de urgencia con
oseltamivir en suspension o en capsulas, cuando estuvo disponible ante la
sospecha clinica de la infeccibn aun sin la confirmacién por laboratorio,
indicAndose también tratamiento profilactico a los contactos de los casos
probables y confirmados. (43)

En México, después de haber difundido informacion sobre el brote de influenza A
H1N1, se registraron casos en Estados Unidos, Canada y posteriormente al resto
del mundo (44). Las guias clinicas que proporcioné el Center for Disease Control
and Prevention (CDC) el 27 de abril de 2009, indicaban dar tratamiento antiviral a
los casos confirmados de influenza A HIN1 y los casos de pacientes sospechosos
(13). Ademés se sefalaba la necesidad de iniciar tratamiento profilactico por 7
dias con los mismos medicamentos a las personas que estuvieron en contacto a
menos de 2 metros con un caso confirmado o probable. (18, 23, 45, 46, 47). Los
medicamentos recomendados por el CDC eran y contintdan siendo el oseltamivir y
el zanamivir, excepcionalmente se autorizo peramivir por su presentacion
intravenosa.

Las indicaciones de la Secretaria de Salud en México publicadas el 30 de abril de
2009 para el manejo inicial del paciente ambulatorio en el primer nivel de atencién
definian investigar cuadro compatible o sospechoso con: fiebre de 380C o0 mas,
Tos, Cefalea (irritabilidad en nifios) y rinorrea, de 48 hrs de evolucion o menos. Al
cumplir con los criterios anteriormente descritos se indicaba prueba rapida mas
toma de muestra para el INDRE e iniciar tratamiento antiviral. Para los contactos
con casos confirmados se iniciaba tratamiento antiviral (43).
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Durante éste periodo de tiempo era importante la observacion, aislamiento,
vigilancia domiciliaria o cita en 24 horas para valorar la evolucién y considerar su
referencia al segundo nivel de atencidn en caso de ser necesaria (43).

La principal diferencia con las guias de México y el CDC resalta que el tratamiento
para los contactos en un inicio solo era si se confirmaba el caso y el CDC dicto dar
tratamiento profilactico post-exposicion ante un caso sospechoso aun sin la
confirmacion, posteriormente se unificaron los criterios.

Las entidades en donde se registraron la mayoria de los casos al inicio de la
pandemia fueron: San Luis Potosi, Estado de México, Distrito Federal e Hidalgo
(48).

El Secretario Nacional de Salud a través de la sala de prensa del Gobierno
Federal comunico el miércoles 6 de Mayo de 2009 que al iniciar la administracion
en 2006, el pais contaba con una reserva de 1 millbn de medicamento para
afrontar una contingencia de influenza (48). Secundariamente al presentarse el
brote de 2009 se realiz6 una compra a los laboratorios productores del antiviral
oseltamivir por 410 mil tratamientos, auxiliarmente se donaron al pais 400 mil
tratamientos por éste mismo laboratorio, dando como resultado una reserva de 1
millon 810 mil tratamientos disponibles para dar respuesta a la poblacion. Se
distribuyeron 242 mil tratamientos entre los estados, 205 mil al Instituto Mexicano
del Seguro Social y 39 mil 456 a los Centros de alta especialidad. Finalmente se
afnadieron 200 mil tratamientos donados por la OPS (48).

3.10 La pandemia de influenza A HIN1 en San Luis Potosi en 2009

En el estado de San Luis Potosi el 27 de Abril de 2009 la Secretaria de Salud
reportd que se recibieron 3 mil 400 tratamientos del antiviral oseltamivir para
combatir la pandemia que afectaba al estado. Este fue distribuido en los
Hospitales y Centros de Salud de la ciudad asi como 600 tratamientos en el
Hospital Central del estado “Dr. Ignacio Morones Prieto” en un inicio (49).

San Luis Potosi desde 2006 tiene elaborado el Plan Estatal de preparacion y
respuesta a una pandemia de influenza creado por el departamento de vigilancia y
urgencia epidemiolégica en el estado y fue la guia que siguio la entidad al inicio de
la contingencia en 2009 (50).

No obstante, existe una carencia de informacion publicada sobre la existencia de
la reserva de medicamento antiviral ante una pandemia de influenza a nivel
federal, estatal y jurisdiccional, no asi con la distribucion y surtimiento de los
medicamentos antivirales durante la pandemia en el estado de San Luis Potosi.
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4. Preguntas de investigacion

1.- ¢(Cual es el marco normativo, procesos gerenciales y administrativos que
guiaron el manejo de la reserva estratégica de medicamentos antivirales en San
Luis Potosi?

2.- ¢, Como se llevo a cabo el proceso de abastecimiento, distribucion y surtimiento
de recetas con medicamentos antivirales en San Luis Potosi en la pandemia de
influenza humana A (H1IN1) 20097

3. ¢Fue la oferta de medicamentos antivirales en San Luis Potosi suficiente para
garantizar la salud de la poblacién durante la pandemia?

5. Justificacion

No se conocen datos sobre la reserva estratégica de medicamentos antivirales
gue debe existir en México ni en el estado de San Luis Potosi a pesar de la
existencia de un Plan Nacional de Preparacién y Respuesta ante una Pandemia
de Influenza publicado en 2006. Por la insuficiente informacion documentada y
publicada es importante el realizar investigacion de como optimizar el manejo de la
reserva de medicamento antiviral en México y en el estado. Esta informacién
servira para proponer las estrategias mas adecuadas para lograr un mejoramiento
en el abastecimiento, distribuciéon y surtimiento de medicamentos teniendo como
principio él garantizar a la poblacion abasto suficiente de medicamento. La
organizacién y manejo adecuado de la reserva estratégica podria evitar problemas
entre otros de panico social y la suspensién de actividades laborales y sociales.
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6. Objetivo General

Evaluar el abastecimiento, distribucion y el surtimiento de recetas médicas con
farmacos antivirales en el estado de San Luis Potosi al inicio de la pandemia de
influenza humana A (HLIN1) en 2009.

7. Objetivos Especificos

1.- Describir el marco legal internacional, federal y estatal del almacenamiento,
abastecimiento, distribucién y surtimiento de medicamento antiviral en la pandemia
de influenza en México.

2.- Evaluar el proceso de la cadena de suministro de medicamento antiviral hacia y
dentro del estado de San Luis Potosi al inicio de la pandemia de 2009 tomando
como referencia el marco legal nacional e internacional.

3.- Analizar el volumen de distribucién y suministro de antivirales al inicio de la
pandemia en 2009.
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8. Metodologia

Tipo de estudio.

Se realiz6 un estudio retrospectivo descriptivo cuanti-cualitativo en el estado de
San Luis Potosi y a nivel federal. Fue descriptivo, en la medida que se midieron
variables en estudio sin hacer intervenciones y retrospectivo, porque se trabajo
con hechos que se dieron en el estado de San Luis Potosi en el afio 2009.

8.1 Recoleccion de informacion.
Informacidon documental

La primera fase del estudio fue un analisis documental sobre el marco normativo
que regula el manejo de una reserva estratégica de medicamentos antivirales en
México. Los documentos incluidos en esta revision fueron la Ley General de
Salud, el Reglamento de Insumos para la Salud, el PNPRPI, el Programa de
Accion Especifico (PAE) 2007 — 2012 Urgencias Epidemiolédgicas y desastres,
Reglamento Estatal de San Luis Potosi para la compra de Insumos para la Salud.
Los documentos se localizaron utilizando los buscadores de la Secretaria de Salud
de México www.salud.gob.mx y la pagina de los servicios de Salud de San Luis
Potosi www.slpsalud.gob.mx entre otras paginas de relevancia que contienen la
informacion mencionada anteriormente.

Se realizd6 una blsqueda de documentos publicada por organismos
internacionales como la OMS, CDC, ONU vy la Organizacién Panamericana de
Salud (OPS) sobre el manejo de la reserva estratégica de medicamentos
antivirales en caso de una pandemia de influenza. Se enfocé particularmente a las
recomendaciones que se emiten para los paises en desarrollo como México sin
soslayar las recomendaciones al resto de los paises.

La segunda fase de estudio consistido en dos componentes:

a) Recoleccion de informacion cuantitativa sobre la distribucion de
medicamento antiviral desde el nivel federal hasta el nivel local y el
surtimiento de recetas de medicamento antiviral en la pandemia de
influenza A HLN1 en San Luis Potosi durante el 2009;

b) Entrevistas semi-estructuradas con personas que se desempefiaban en
puestos claves durante la pandemia de influenza HIN1 en la Secretaria de
Salud y que continlan actualmente desempefiandose en ésta Institucion
tanto a nivel local, estatal y federal.
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Se cuid6é durante la investigacion que toda la informacién correspondiera al
periodo de inicio de la pandemia de influenza H1IN1 en el estado de San Luis
Potosi. Para garantizar que la informacion fuera de fuentes primarias se contd con
el apoyo de la Secretaria de Salud del estado. Aunque el objetivo del estudio fue
el estado de San Luis Potosi se decidio incluir toda aquella informacion de nivel
federal que tuvo relevancia para entender la distribucién y surtimiento en el
estado.

a) Respecto a la recoleccion de informacion del abastecimiento, distribucion y
surtimiento se acudié a las oficinas federales de BIRMEX localizadas en
México D.F. que fue el centro de distribucion a nivel federal de la reserva de
medicamentos antivirales durante el inicio de la pandemia de influenza en
México. Se revisaron los registros de envios de medicamento desde esa
dependencia (BIRMEX) hacia el estado de San Luis Potosi, todos ellos
proporcionados por personal directivo de esta dependencia. También se
revisaron los registros oficiales de entradas y salidas de medicamento al
almacén estatal ubicado en Barrio de Tlaxcala de San Luis Potosi. En la
Jurisdiccion Sanitaria No.1 de San Luis Potosi se acudi6 tanto al
departamento de epidemiologia, como al almacén jurisdiccional para
recabar los registros de entradas y salidas de medicamento asi como el
medicamento entregado por parte de las brigadas. Se tomaron solamente
las fechas de recepcién y envio en cada nivel (estatal y jurisdiccional).

Se acudio a los dos puntos de surtimiento de recetas medicas al inicio de la
contingencia: 1. Centro de Salud Anédhuac; 2. El Modulo de Calidad. Estos
dos puntos —con excepcion de las brigadas- fueron los Unicos que entre el
27 de abril y el 10 de mayo de 2009 surtieron recetas médicas para
medicamento antiviral por parte de la Secretaria de Salud. Las brigadas
dependieron del Centro Andhuac y modulo de calidad para estudiar a los
probables casos, se reviso el medicamento entregado por éstas.

En el Centro de Salud Anahuac ubicado en la ciudad de San Luis Potosi,
S.L.P., México se revisaron detalladamente los siguiente registros
existentes: a) fechas en que llegd medicamento, b) cantidad de farmaco
antiviral asi como su presentacion directamente de los registros existentes y
c) copias de las recetas que fueron emitidas por los médicos en el Centro
de Salud durante la pandemia.
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b)

En el Modulo de Calidad, también ubicado en San Luis Potosi, se tuvo
acceso a las fechas de entradas y salidas del medicamento antiviral y a las
copias de todas las recetas surtidas, expedidas por médicos y hospitales
particulares.

Se elaboro una guia de entrevista semi-estructurada para informantes clave
de la Secretaria de Salud a nivel Federal, Estatal y Jurisdiccional asi como
personas que laboraron en puestos clave durante éste periodo (ver anexo

A nivel federal se realizaron 8 entrevistas con personal directivo de tres
dependencias de la Secretaria de Salud y dos de la iniciativa privada
(CENAVECE, BIRMEX, INDRE, ROCHE y Sanofi Aventis) para obtener
informacion sobre la reserva estratégica de medicamento antiviral y
determinar de donde vinieron las instrucciones sobre el manejo de
medicamento y las medidas que fueron tomadas durante la pandemia de
influenza 2009. Se buscd el saber bajo qué criterios se distribuy6 el
medicamento antiviral desde nivel federal hasta el estado.

A nivel estatal se realizaron 8 entrevistas, 4 a personal directivo de los
Servicios de Salud, personal del Laboratorio Estatal de Salud y médulo de
calidad para obtener informacién de la reserva estratégica en el estado y
como se llevé a cabo la distribucién. Asi mismo indagar como fue el apoyo
de nivel federal y si existi6 apoyo de nivel internacional para abastecer a la
poblacién con medicamento antiviral.

A nivel jurisdiccional se hicieron 4 entrevistas para saber cémo fue el
proceso de distribucion de medicamento dentro de los centros de salud
correspondientes a la jurisdiccion sanitaria No. 1 en donde esta ubicado el
Centro de Salud de Anahuac.

Cada uno de los potenciales informantes clave fue invitado a través de un
correo electronico que explicaba el propdsito del estudio, los potenciales
beneficios, riesgos, que la participacion era voluntaria y confidencial,
confirmando las entrevistas por medio de una llamada telefénica. Los
informantes clave sefalaron las fechas tentativas para la entrevista y el
lugar para realizarla. Antes de las entrevistas se solicitdo el consentimiento
informado de forma oral y los entrevistados firmaron la hoja que contenia el
consentimiento de conformidad, otorgandoles a los entrevistados la ficha
informativa (ver anexo 2).
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Durante las entrevistas cuatro de los participantes de nivel federal
aceptaron ser grabados para posteriormente realizarse la transcripcion de la
entrevista, 3 expresaron que no querian ser grabados pero que se podia
tomar notas y una entrevista se realizo por video-llamada aceptando a que
se tomaran notas. A nivel estatal 6 personas aceptaron ser grabadas y
posteriormente se transcribio la entrevista, 2 personas no permitieron que
se grabara ni se tomara notas de su participacion.

8.2 Anadlisis de informacion
Analisis documental:

Para el andlisis documental del marco normativo se ordend la informacion
obtenida en una matriz para comparar las diferentes fuentes de informacién. Se
identificaron los pasos clave en el proceso del manejo de la reserva estratégica
por parte de las guias internacionales y se compararon con las guias de
procedimientos federales y locales en Meéxico, describiéndose los aspectos
comunes y divergentes.

Andlisis de la distribucion y surtimiento de los medicamentos antivirales:

El objetivo de la revision de la documentaciébn del envio y entrega de los
medicamentos antiviral en BIRMEX, almacén estatal, jurisdiccional y los tres
puntos de surtimiento (Centro Anahuac, Modulo de Calidad y Brigadas) fue
documentar el flujo de volumen de medicamento por la cadena de suministro
desde nivel federal hasta el nivel estatal para identificar:

v' Cuanto medicamento envié el nivel federal al estado de San Luis
Potosi al inicio de la pandemia.

Cuéanto medicamento lleg6 a la Secretaria de Salud Estatal de San
Luis Potosi en este mismo periodo.

Cuanto medicamento llegé al almacén estatal.

Cuanto medicamento llegé a la Jurisdiccion Sanitaria No 1.

Cuanto medicamento antiviral lleg6 a la unidad centinela.

Cuanto medicamento se otorgd a los casos probables.

Cuanto medicamento se dispenso en el Modulo de Calidad.

Cuanto medicamento profilactico se repartio a los contactos por parte
de las brigadas especiales.

<

AN NN NN

El periodo de tiempo revisado fue desde el 24 de febrero de 2009 hasta el 30 de
junio con la justificacion que la investigacion se enfocé en el inicio del brote.

24



Se cred una base de datos en Excel en donde se ordend la informacién sobre el
volumen recibido y distribuido al estado de San Luis Potosi. Se compararon los
resultados obtenidos con los que se manejaron a nivel nacional. Se calculd el
porcentaje del volumen que se distribuyd a San Luis Potosi del total del volumen
en la reserva estratégica.

Analisis de las entrevistas semi-estructuradas
En las entrevistas se analizaron cinco temas principales:
1. Conformacion y almacenamiento de la reserva estratégica al nivel federal y estatal.

2. Distribucion de las dosis de antivirales a las entidades federativas y dentro del estado de
San Luis Potosi.

3. Vida util de las soluciones del medicamento antiviral.

4. Los riesgos percibidos de contar con una reserva estratégica al nivel federal y estatal.

»

Sugerencias para mejor la respuesta ante un brote de influenza con respecto al manejo de
una reserva estratégica.

El andlisis de las entrevistas se realiz0 a través de una matriz utilizando las
transcripciones y notas tomadas durante las entrevistas. Se colocé en las filas a
los informantes en orden descendente de nivel federal a nivel local. En las
columnas se asignaron las categorias definidas en la matriz de entrevista y se
procedi6 al llenado con las frases e ideas expresadas y finalmente se
conceptualizé el contenido para ser expresado en los resultados.

8.3 Consideraciones éticas

El presente trabajo de investigacion se llevdé a cabo bajo los lineamientos del
Reglamento Interior de la Comision de Etica del Instituto Nacional de Salud
Publica, respetando los principios de autonomia, dignidad, beneficencia, no
maleficencia y justicia. La carta de consentimiento informado presenta informacion
de los puntos referidos en el reglamento mencionado (ver anexo 2).

Para la recoleccion de datos, se inform0 a las autoridades estatales de la
Secretaria de Salud de San Luis Potosi, mediante un oficio proporcionado por el
INSP, en donde se solicitd el apoyo para obtener informacion disponible sobre la
reserva estratégica a nivel estatal, especificando de manera detallada los objetivos
de la investigacion.

Toda la informacion se manejo de forma confidencial y anonima, respetando la
autonomia de cada uno de los involucrados.
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9. RESULTADOS

9.1 Comparacion del marco legal internacional y nacional de medicamento

antiviral en la pandemia de influenza

Los principales congruencias que existen entre los lineamientos de preparacion
contra una pandemia de influenza manejados por los organismos internacionales
como la OMS y la ONU con el Plan Nacional de preparacion y Respuesta ante una
Pandemia de Influenza (PNPRPI) en México son los siguientes: la importancia del

medicamento

antiviral,

recomendaciones

para el

almacenamiento

del

medicamento antiviral, las indicaciones para prescribir el oseltamivir, evaluacion
periddica de la reserva estratégica, proteger al personal de salud, documentar los
eventos adversos que puede ocasionar el medicamento entre la poblacién y otras
medidas coadyuvantes al empleo del medicamento antiviral. Estos puntos se
encuentran desglosados en la Tabla 3.

Tabla 3: Congruencias principales entre los lineamientos para el plan de
preparacion de la OMS, ONU y el PNPRPI de México.

Relevancia del

antiviral.

Recomendacion

del
almacenamiento
del medicamento
antiviral.

CONGRUENCIAS

oms

El uso de antivirales es
complemento en un plan
nacional de preparacion,
junto con medidas de
distanciamiento  social,
equipo para el personal
de salud y otros
insumos. (52,53,54)

Movilizar medicamentos
antivirales desde la
reserva, para cubrir la
poblacién afectada. (51)
El oseltamivir se debe

almacenar a nivel
Nacional, local y
jurisdiccional para

facilitar su distribucion.
Garantizar la entrega en
menos de 24 horas a la
mayoria del territorio
afectado (52)

ONU

Los paises deben
tener una guia
actualizada sobre las
estrategias, la
eficacia y prioridades
para el wuso de
antivirales.(55)

Hacer una
distribucion facil y
accesible a todo el
que necesite
medicamento.
Garantizar que la
reserva se mantenga
en condiciones
adecuadas.
Almacenar Oseltamivir
en un lugar seguro,
seco, fuera de rayos
solares a menos de 25
°C. (55)

PNPRPI

El objetivo principal de
los medicamentos
antivirales es disminuir
la duracion de la
enfermedad asi como
la propagacion de la
misma. (56)

La reserva debe estar
disponible en  todo
momento y es
necesario contar con
mecanismos
adecuados para su
desplazamiento a
cualquier sitio dentro
del territorio nacional
en donde se necesite y
de acuerdo a las
necesidades del
evento. “Tal reserva
debe existir a nivel
Federal, estatal vy
jurisdiccional”. (56)
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Indicaciones de

oseltamivir

Evaluacion de la
reserva
estratégica

Proteccidn al
personal de salud.

Registro de
eventos adversos
con el
medicamento
antiviral.

Otras medidas de

control

Oseltamivir se
recomienda como
tratamiento y profilaxis a
contactos cercanos.
Indicado en mayores de
1 afo y ademas, hayan
estado sintomaticos por
no mas de 2 dias.
(53,54)

Ajuste de dosis en
pacientes renales (53,54)

Que las dosis empleadas
en la reserva, sean
reemplazadas para
mantener  vigente y
funcional la reserva.
(52,53,54)

Uso de mascarillas para
los profesionales de la
salud. (52,53,54)

Dar informacion  del
medicamento antiviral a
los médicos. Entre la
informacion debe de
estar la dosis, efectos
adversos,
contraindicaciones y su
monitoreo. (52,53,54)

Implementar las medidas
de distanciamiento social
(52,53,54)

Como profilaxis en
personal de alto
riesgo y a contactos

cercanos. La
profilaxis post-
exposicion 'y pre
exposicion  cuando
se considere

necesario. Ajuste de
dosis en pacientes
renales. Dar
profilaxis a personas
en contacto con aves
de corral. (55)

Hacer evaluaciones
de la reserva para
extender la vida Uutil

de la misma vy
cuando necesario
considerar

remplazarla. (55)

Uso de cubre-bocas

para la poblacion
general. Y
mascarillas N95 vy
EU FFP2 para
personal de alto
riesgo. (55)

Registro detallado de
la distribucion y
reporte de eventos
adversos con el
medicamento. (55)

Realizar medidas de
distanciamiento
social (55)

Indicado para
tratamiento en mayores
de 1 afio de edad y
profilaxis a contactos

cercanos. Ajuste de
dosis en pacientes
renales. La

quimioprofilaxis

antiviral debe iniciarse
inmediatamente 0
hasta con 2 dias de
exposicion 'y puede
continuarse hasta 6
semanas. (56)

“Es importante también

contar con un
inventario de la reserva
y actualizarlo

periédicamente. Llevar
a cabo la rotacion de
medicamento con
fecha de caducidad
préxima.” (56)

Mascarilla N95 o
similares, guantes,
gorros y otros insumos.
(56)

Se han registrado
efectos adversos
gastrointestinales leves
(nausea, vomito) que
pueden desaparecer si
el medicamento es

administrado con
alimentos. (56)
Medidas de

distanciamiento social
a la poblacion general.
(56)
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Las principales diferencias que se documentaron entre los lineamientos dictados
por los organismos internacionales OMS y ONU ante una pandemia de influenza
comparadas con el Plan Nacional de Preparacién y Respuesta ante una Pandemia
de Influenza (PNPRPI) en México son; La OMS y la ONU especifican la cantidad
minima de medicamento antiviral que debe de existir en un pais conformando la
reserva estratégica, las presentaciones en las que debe de existir el medicamento
en la reserva estratégica y si existiran alianzas con otros paises para colaborar en
caso de una pandemia, estos aspectos son omitidos en el PNPRPI. La OMS y la
ONU recomiendan que la reserva estratégica debe estar disponible hasta que se
disponga de una vacuna efectiva y ésta tardara aproximadamente 6 meses, este
punto es diferente al PNPRPI dado que Unicamente se menciona que se utilizara
en México al inicio de una pandemia soslayando si se podria mantener la reserva
para dar respuesta a toda la poblacién mientras se desarrolla una vacuna efectiva.
Con respecto a las indicaciones de la profilaxis la OMS y la ONU mencionan que
se utilizara en trabajadores de primera linea al igual que en contactos cercanos,
no utilizandolo en personas que sin riesgo, por su parte el PNPRPI define que se
dara al personal de salud pero no menciona hada respecto a grupos que no estén
en riesgo. Estos puntos se describen en la tabla 4.

Tabla 4: Diferencias principales entre los lineamientos para el plan de
preparacion de la OMS, ONU y el PNPRPI de México.

DIFERENCIAS
OMS ONU PNPRPI

Cantidad o[c8 Recomienda que los Garantizar tratamiento al
Antiviral paises que tengan 40% del personal médico,
OEEEIERE TGN recurso para invertir en  lo ideal cubrir al 100%.
reserva una reserva lo hagan Tener tratamiento para No hay informacién
nacional. para proteger a cubrir al personal de alto sgpre la cantidad

trabajadores de primera riesgo hasta por 6

linea (51). semanas. Actualizar los

Recomiendan tener una planes de preparacién y
reserva minima de respuesta

entre 1 y 3 millones. constantemente.(55)
(52,53,54)

Uso La reserva de En algin momento de la

Reserva medicamento  antiviral pandemia la reserva se |5 reserva solo se
estratégica se debe utilizar desde usara en personas que jlizara al inicio de
el inicio para mitigar el estén cursando €oN |3 pandemia. (56)
brote, asi como para resfriados e infecciones

tratamiento. (51) respiratorias porque sera
dificil  distinguir  algunos
casos. (55)
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Profilaxis

Presentaciones
disponibles

del
medicamento
antiviral.

Alianzas con
otros paises y
donaciones.

La profilaxis en
contactos cercanos Yy
en personal de salud de
primera linea (54).

Oseltamivir disponible
en capsulas de 30 mg,
45 mg, 75 mg, asi como
suspension pediatrica.
(53,54)

Crear reservas
comunes para varios
paises por regiones.
(52)

La profilaxis en personas
que no laboren en
lugares de riesgo NO se
considera necesaria. (55)

Oseltamivir disponible en
capsulas de 30 mg, 45 mg,
75 mg y suspensién para
nifios o adultos con
dificultad para deglutir. (55)

Donar oseltamivir antes de
que expire y establecer
contratos para garantizar el
medicamento.(55)

El personal de salud
en riesgo, tomar 1
tableta de
oseltamivir 75 mg
por 7 dias. (56)

No hay informacion

No hay informacion

En el manual para la vigilancia epidemiologica de influenza de 2006, no se hace
alusion al tratamiento antiviral.

9.2 El proceso de la cadena de suministro de medicamentos antivirales
hacia y en el estado de San Luis Potosi durante la pandemia de influenza

20009.
Resultados de las entrevistas

Se realizaron un total de 16 entrevistas a informantes clave incluidos tomadores
de decisiones y personal involucrado en la respuesta por parte de la Secretaria de
Salud a nivel federal, estatal en San Luis Potosi e iniciativa privada a nivel federal.
De los entrevistados 8 correspondieron a nivel federal y 8 a nivel estatal. Todos
ellos contintan trabajando para los servicios de salud en los mismos puestos que
ocuparon durante la pandemia. La excepcion fue un entrevistado de nivel federal
que fue reasignado a otro departamento y dos entrevistados de nivel estatal que
fueron ascendidos.

Conformacion y almacenamiento de la reserva estratégica

Respecto al primer tema abordado en las entrevistas semiestructuradas sobre
coémo estaba conformada y en donde se encontraba la reserva estratégica federal,
los 8 entrevistados coincidieron en que se encontraba resguardada por parte de la
SEDENA en forma de granel y lista para utilizarse en caso de una emergencia. Al
respecto del numero total de dosis que la integraban, los entrevistados no
coincidieron en la informacion: uno dijo que era el equivalente a 1.1 millones de
dosis, tres mencionaron que era de 1 millon 36 mil dosis, tres concluyeron que era
entre 1.5 y 2 millones y finalmente otro mas que era de 5 millones.

29



Las razones de tener la reserva estratégica federal integrada por fosfato de
oseltamivir a granel y no en capsulas un entrevistado reporté que se siguieron las
recomendaciones de la OMS y se consider6 que el espacio que ocuparia el granel
seria menor. Sin embargo es interesante resaltar que no hubo un acuerdo sobre la
forma de como se iba a reconstituir el granel cuando se fuera a utilizar. Al respecto
un entrevistado expreso:

“..... Por eso la reserva se conformé con oseltamivir de hecho la reserva original estaba el
oseltamivir pero estaba no reconstituido, estaba en cufietes granulado estaba como tal y
pensando en lo que se requeriria, se podria optar por dos caminos. Uno reconstituirlo en
forma de suspensién y la otra era encapsularlo, es mucho mas facil mantener en reserva el
oseltamivir, de hecho es un medicamento que es mucho mas facil de prescribir que el
zanamivir” (ENF3)

Otro entrevistado comento:

“De esos mil millones de pesos, fundamentalmente se ocuparon para comprar un millén 36
mil tratamientos completos de oseltamivir que son los que tenia BIRMEX, que estaban
disenados para reconstituirse en solucién, no para encapsularse porque no €s... estaba en
polvo para reconstituirse.” (ENF6)

“.... 0 sea a granel completitos cuando digo completos eran completos porque venian sus
frascos etcétera, dieron cursos de cémo reconstituirlo porque afortunadamente casi que
con agua de grifo no tenia ni siquiera tenia que ser agua destilada, nada solo que fuera
agua pura” (ENF 6)

Un entrevistado de nivel federal expreso que el granel se pudia encapsular y dos
entrevistados insistieron que el granel en la reserva solamente se podia
reconstituir en suspension oral y no se podia encapsular.

De los entrevistados a nivel estatal, tnicamente dos contestaron saber que existia
una reserva federal y que estaba resguardada por el ejército mexicano, pero
desconocian como se encontraba integrada.

Todos los entrevistados a nivel federal coincidieron en que durante el periodo de la
pandemia se realizaron adquisiciones de medicamento directamente con el
proveedor Roche (TM) por 1 millén de dosis del medicamento, ademas de las
donaciones que se realizaron por parte de los gobiernos de Francia, Estados
Unidos de América, la OMS y el mismo laboratorio Roche (TM).

Respecto a la cantidad que actualmente tiene la reserva estratégica los
entrevistados a nivel federal expresaron diferentes cifras, tres mencionaron no
tener una idea exacta, uno menciono que es 1 millébn de medicamentos y cuatro
mencionaron que cercana a 1.5 millones de dosis y que fue en reposicion al

medicamento que se utilizé en la pandemia del 2009.
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Por su parte los entrevistados locales, ninguno tuvo respuesta para esta parte de
la entrevista al referir desconocer en su totalidad la integracion de la reserva.

Respecto a si se contaba con una reserva a nivel estatal los entrevistados de nivel
federal mencionaron que no y dos sefalaron que se deberia de empezar a
constituir una reserva por parte de cada estado.

“Que cada estado tenga su reserva de medicamento” (ENF5)

“Se hablé, se hablé de que los estados tuvieran una pequefia reserva en cada estado, si se
habld, lamentablemente por cuestiones fundamentalmente de carécter presupuestal se
decidio que fuera reserva federal.” (ENF 6)

Los entrevistados a nivel estatal mencionaron que no se cuenta con una reserva
estatal debido a que no existe un programa o apoyo especifico de influenza que
preste apoyo para comprar insumos tanto terapéuticos como de otra indole como
apoyo ventilatorio, mascarillas, lentes especiales y batas entre otros. Uno de los
entrevistados expresé la necesidad de contar con presupuesto para todos los
gastos que involucran los brotes:

“‘que se cuente con un presupuesto exprofeso y especifico para contar con una reserva
estratégica, tenemos que buscar recursos de las diferentes, ahora si que de los diferentes
programas o de las diferentes fuentes de financiamiento de los estados.” (ENE1)

Un entrevistado coment6 que actualmente en la jurisdiccion Sanitaria No. 1 existe
un abastecimiento de 200 cajas de medicamento antiviral. Otro entrevistado de
nivel estatal, menciond desconocer la existencia de la reserva estratégica federal,
hasta que ocurrio el brote de la pandemia.

Al respecto de qué criterios se optaron para adquirir el medicamento oseltamivir
como el medicamento de elecciébn para conformar la reserva estratégica, los
entrevistados a nivel federal fueron los Unicos que emitieron comentarios al
respecto. Cinco mencionaron que fue por recomendaciones de la OMS, un
entrevistado dijo que era el mas adecuado para conformar una reserva estratégica
al ser un mercado limitado de antivirales y dos entrevistados desconocian las
razones.

En el esquema 1 de acuerdo a la informacion proporcionada por personal de
BIRMEX y de las entrevistas, se ejemplifica como se encontraba integrada la
reserva estratégica de medicamento antiviral antes de la pandemia de 2009 asi
como las adquisiciones y donaciones que tuvieron lugar durante el periodo de
estudio. Ademas se muestra como fue la cadena de suministro desde los
laboratorios de BIRMEX hacia el estado de San Luis Potosi.
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Esquema 1. Distribucion de medicamento antiviral desde el nivel federal hacia el
estado de San Luis Potosi

DONACIONES
OPS/OMS
Roche USA Roche USA U.S.A. Francia
200,024 dosis 100,672 40,304 259,200 100,000
oselmativir oselmativir oselmativir | | oselmativir oselmativir
(Tamiflu®) (Tamiflu®) (Tamiflu®) (Tamiflu®) (Tamiflu®)
Primera
adguisicion 554 e
IMSS
A 410,000
D oselmativir
a (Tamiflu®)
U v
I BIRMEX Entrega al secretario de
5 adseﬁli:—.?:.:n Produccién de solucién de . salud de cada entidad
I q ﬁhmlvlr&l C‘;;"O‘_j'jr't_"b"c'o“ "| federativa 120 dosis el 26 de
c 475,000 (75mg) e'oﬁ;":;m:su;ﬁm?:;e" abril 2009 personalmente
! 25,000 (45mg)
o oselmativir
N (Tamiflu®)
E
5 Tercera adquisicion =
100,000 Almacén estatal de Otras entidades
Zanamivir San Luis Potosi federativas
(Relenza®)

Informacidn proporcionada por directivos de BIRMEX el dia 24 de noviembre de 2010, sobre la oferta de tratamientos original.

Produccion de la solucion del medicamento antiviral

Los ocho entrevistados a nivel federal coincidieron que el medicamento en forma
de granel fue preparado para obtener soluciones orales. Seis entrevistados
mencionaron que la preparacion fue realizada por los laboratorios de BIRMEX, un
entrevistado afadié que en primera instancia se envio al INDRE pero al verse
rebasada su capacidad de produccion se decidid6 que BIRMEX apoyara para
agilizar la produccién por lo que desde mediados de abril de 2009 se contacto a
ésta dependencia, otro entrevistado menciono que desde principios de abril se
inicié a preparar en el INDRE para satisfacer las demandas del INER, al recibirse
solicitudes de todo el pais se contacté a BIRMEX entre el 13y 17 de abril de 2009
para que apoyara con el proceso.
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“estrictamente fue INDRE quien, con quien coordinamos como se prepararia el
medicamento, porque antes de desarrollar este plan de preparacién no estaba
muy estructurado que era lo que se iba hacer” (ENF2) (énfasis del autor de este
documento)

“se estuvieron haciendo las soluciones, lotes de entre 3 y 5 mil tratamientos y
empezamos a producirlos como desde mitades de abril dado que la velocidad era
relativamente pequefia en comparacion con la demanda, se buscaron otras
alternativas y la otra alternativa que se encontré fue hacerlos en capsula” (ENF1)

Aunque BIRMEX fue capaz de empezar con la produccién de la suspension fue
evidente que en el tiempo y progresion de los casos, se vieron rebasados para
satisfacer la demanda en un inicio, Por lo que una alternativa de solucion para
alcanzar una produccion de suficiente cantidad disponible fue optar por el
encapsulamiento y realizar adquisiciones. Respecto al posterior encapsulamiento
cinco entrevistados afirmaron que se realiz6 en un laboratorio del sector privado.
De ellos dos afadieron que el medicamento al mandarse encapsular no cumplia
con los requisitos necesarios para realizarse el encapsulamiento por otra instancia
que no fuera el laboratorio que produce el Tamiflu ™, uno explico que se paré la
produccién en ese primer laboratorio y finalmente se envioé a laboratorios Roche
pero desconociendo si ese medicamento se habia distribuido. Los entrevistados a
nivel local unicamente tres sabian que se habia preparado por BIRMEX, el resto
solo sabia que eran producidos por laboratorios en México.

Dos entrevistados a nivel federal explicaron que ninguna instancia estaba
supervisando la preparacion de la suspensién dado que el pais se encontraba en
un estado de emergencia. Uno de ellos dijo:

“Los quimicos responsables al momento de arrancarnos a hacer la preparacion, la
formulacién no participo COFEPRIS, fue una situaciéon de emergencia” (ENF2)

Tres entrevistados opinaron que la instancia responsable de la supervision fue
COFEPRIS pero no detallaron la forma en cémo supervisé la produccion. Un
entrevistado reporto:

“Todo COFEPRIS, totalmente COFEPRIS estuvo presente todo el tiempo sobre todo en la
parte del encapsulado” (ENF3)

Tres entrevistados a nivel federal reportaron desconocer si existio alguna instancia
gue estuviera presente supervisando el proceso de produccion.

Por su parte los entrevistados a nivel estatal, desconocen esta parte de la
produccion del medicamento.
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Respecto a como se hizo la preparacion del medicamento cinco entrevistados a
nivel federal describieron el proceso todos ellos coincidiendo, al respecto un
entrevistado a nivel federal menciono:

“Bueno pues es un polvo que se tiene que...basicamente formular con agua destilada y
otros compuestos para obtener un jarabe, en esencia eso es lo que hay que hacer,
evidentemente requieres de algunas maquinas especiales para hacer esto y hacerlo en
gran volumen” (ENF2)

Y un entrevistado a nivel estatal expreso:

“Es un proceso complejo, yo he ido a verificar personalmente industrias farmacéuticas y
utilizan maquinaria muy compleja, pero exactamente, no sé cémo se hizo.” (ENE12)

El resto de los entrevistados tanto a nivel federal como a nivel estatal, menciono
desconocer este rubro.

Distribucion de la reserva estratégica desde el nivel federal al nivel estatal

El proceso de distribucion que se siguié durante el periodo de la pandemia lo
describi6é un entrevistado de nivel federal como un proceso en el que el primero en
recibir el medicamento fue el INER y que posteriormente antes de enviarse a las
entidades federativas se envid antiviral al Honorable Congreso de la Union vy al
ejército mexicano. Otros entrevistados coincidieron que inicialmente se estaban
surtiendo al Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias que fue la primera
institucién en solicitar el medicamento. Posteriormente conforme se incrementaron
los casos se envié medicamento al resto del pais y aunque algunas entidades no
solicitaran medicamento se les enviaba.

“Basicamente eso lo realizo todo BIRMEX y fue en funcién de la disponibilidad. En
un inicio las primeras peticiones las recibimos del INER que como te decia fue mas
0 menos como a mitades de abril. Empezamos hacerlas se las mandamos al INER
y para mandarle cuando ya vimos que el problema era mas generalizado en el
pais se empez6 a mandar al pais. Se siguieron los criterios en un momento dado
se mandd una reserva aunque fuera minima a todas las entidades
independientemente de los casos que pudieran tener para que todo mundo
tuviera. Y posteriormente fuimos atendiendo en funciones de peticion” (ENF1)

Respecto al rubro si existié alguna fecha o fechas especificas para hacer solicitud
de medicamento, cinco entrevistados a nivel federal explicaron que era conforme
se iba necesitando, las entidades federativas se comunicaban de dia o de noche
mediante correos electronicos, aunque de noche no se enviaba el medicamento.
Los otros tres entrevistados de nivel federal desconocian este rubro.
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Con respecto a la cantidad enviada a los estados y las instancias responsables
para la toma de decision existieron diferencias importantes en el reporte de los
entrevistados: Tres entrevistados de nivel federal coincidieron en que cada entidad
hacia su pedimento directamente a CENAVECE, revisandose la solicitud de
manera individual y de acuerdo a la produccion que se tenia en BIRMEX y los
casos reportados por entidad se decidia cuanto medicamento se enviaba. La
justificacion para este procedimiento fue que existieron entidades que solicitaban
mucho medicamento aunque tenian pocos casos registrados 0 visceversa
(muchos casos y poca solicitud).

En contraste, otros entrevistados dijeron que estas solicitudes de las entidades
fueron analizadas por un grupo integrado entre otros por representantes de
COFEPRIS -y no CENAVECE- y era finalmente este grupo el que decidia cuanto
medicamento se enviaba y cuales solicitudes tenian prioridad.

Finalmente otro entrevistado a nivel federal explico que el primer paso fue la
solicitud que elaboraba cada estado al comité de logistica del grupo de influenza
del comité nacional. Estas solicitudes eran analizadas y finalmente se enviaba el
medicamento segun necesidad y abastecimiento.

De los entrevistados a nivel local habia discrepancia en la informacién sobre la
forma de solicitudes. Uno menciono que se hacia la solicitud pero se recibia
mucho menos de lo que se solicitaba. El resto de los entrevistados mencioné
hacer el pedimento directamente a nivel estatal.

Distribucion de la reserva estratégica en el estado de San Luis Potosi

Los entrevistados de nivel federal coincidieron en desconocer cémo se realiz6 la
distribucién dentro de las entidades federativas, pero mencionaron que seria muy
importante conocer éste aspecto para saber cual fue el uso que se le dio.

Un entrevistado al nivel local mencioné que se realizaban la deteccién de todos los
casos, dandoseles el tratamiento hasta después de que se comprobaba el caso
debido a que al inicio era muy escaso el medicamento.

‘inicialmente se les daba tratamiento hasta después de que se comprobaba el caso, esto
debido a que hay que recordar que al principio el medicamento fue surtido a cuenta gotas y
no se contaba con el insumo, de tal forma que se entregaba de forma personal a cada uno
de los casos para su toma” (ENE1)

Una vez que empezo a fluir mas medicamento, se decidié instaurar un lugar de
concentracion para los casos y distribuir el medicamento a todo caso que
cumpliera con la definicion operacional y a todos sus contactos, posteriormente se
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volvio a dar el medicamento Unicamente a los casos que tuvieran factores de
riesgo para evitar la aparicion de resistencia. El area de distribucion del
medicamento para personas que tuvieran recetas expedidas por médicos y
hospitales particulares se establecio en la oficina central de la Secretaria de Salud
en un sitio exprofeso donde las 24 horas el personal entregaba el medicamento a
todos los casos procedentes del régimen particular (Modulo de Calidad). Ademas
se contd con el medicamento en todos los hospitales publicos y privados. Se
habilitd el centro de salud Andhuac como unidad centinela en donde eran
valorados todos los casos probables por presentar sintomas tipo influenza y se les
daba tratamiento a ellos y a todos sus contactos. Ademas se habilitaron brigadas
integradas por un médico, una enfermera y un promotor que dieron seguimiento a
todos los casos y realizaban visitas diarias para valorar la evolucién del caso en su
domicilio y brindar medicamento profilactico a sus contactos en caso de requerirlo.

Dos entrevistados mencionaron que el medicamento llegaba al departamento de
epidemiologia de la Jurisdiccién Sanitaria directamente del almacén central y ahi
se gquedaba una parte para las brigadas, otra parte en los hospitales particulares y
otra parte se enviaban al centro de salud Anahuac (ver Esquema 2).

Esquema 2. Distribucién de medicamento antiviral desde el alcancen central del
estado de San Luis Potosi a los puntos de surtimiento a la poblacion
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Lineamiento de la prescripcion y entrega de medicamentos antiviral

Respecto a los lineamientos que marcaron la distribuciéon de medicamento dos
personas de nivel federal refirieron que CENAVECE los emitié y eran los que se
seguian, sefialaron también que el IMSS e ISSSTE debieron seguir sus propios
lineamientos. Otra persona refirid que; Si clinicamente se catalogaba como
influenza aun sin tener las pruebas de laboratorio se debia de dar tratamiento.
Otro entrevistado agregé a este rubro que se pidid apoyo al sector privado para
prevenir la dispersion de la enfermedad y asi la adquisicion de medicamentos por
parte de la secretaria de Salud. Se resaltdé que si se comercializaba el
medicamento podrian darse compras de panico de este, elevando el costo por lo
que se decidié que la secretaria de salud seria la encargada de adquirir y distribuir
el medicamento y seria de forma gratuita para los ciudadanos.

“Lo que se decidio hacer y eso fue una decisidn no exclusivamente de la Secretaria de
Salud, fue una decisién de Consejo de Salubridad General, fue temporalmente modificar la
fraccion del oseltamivir. El oseltamivir normalmente de hecho ahora otra vez también es
fraccion 4, se tomé la decision de hacer una modificacion temporal y ponerlo como fraccion
2, porque si, lo que se buscaba era el asegurar que la persona que en una farmacia
adquiere el oseltamivir lo hace después de haber sido debidamente revisado por un
médico, claro es decir la intencién era evitar la automedicacién del oseltamivir que la gente
se volcara a las farmacias y empezara a distribuirse de manera indiscriminada el
oseltamivir por el temor me parece en ese momento bastante justificado”(ENF3)

En el nivel estatal un entrevistado mencioné que los lineamientos en un inicio
fueron los propios del estado al no contar con lineamientos del nivel federal en un
inicio, posteriormente en el transcurso de la contingencia se igualaron con los del
nivel federal.

“Todo lo que hay escrito fue precisamente politica del estado. En ningln momento, en
ningun momento estee, tuvimos una indicacion de qué y como se podian hacer las cosas”
(ENE1)

Dos entrevistados explicaron que los lineamientos que se siguieron fueron los que
el estado considerd necesarios y pertinentes. Otro mas agrego que la jurisdicciéon
empezd a meter filtros en los centros de salud.

“Nosotros empezamos a meter filtros en los Centros de Salud” [...] “Empezamos a quitar
de las areas de trabajo al personal embarazado y al personal que considerdbamos que era
de mayor riesgo para la inmunodeficiencia” [...] “Entonces eso lo hicimos nosotros antes,
ya después coincidié con lo que fueron parte de los lineamientos” (ENE5)
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Dos entrevistados al nivel estatal explicaron que los pacientes que llegaban al
centro de concentracion debian de contar con una hoja de referencia en donde ya
habian sido revisados previamente por algun médico del régimen publico, después
eran nuevamente valorados por los médicos de la unidad y si se consideraba
necesario se otorgaba el medicamento antiviral, tomando muestra para estudio
epidemioldgico y dando tratamiento a todos los contactos. Este modelo de
atencion en donde se concentraron todos los casos, descrito por los entrevistados
de nivel estatal fue excepcional en la republica mexicana, desconociendo si se
aplico este mismo modelo en otras entidades. Sin embargo, los entrevistados
hicieron referencia que los criterios de entrega de antivirales cambiaron durante la
pandemia. A partir de cierta fecha ya no se le otorgaba a los contactos, se hacia
un estudio mas estricto para darle antiviral solo a los contactos estrictamente mas
cercanos.

Cabe mencionar que todos los entrevistados coincidieron que durante este tiempo
existio una deficiencia de comunicacion entre nivel federal y el nivel estatal en
cuanto a guias claras e indicaciones del uso de medicamento a pesar de darse
actualizaciones de la situacion diariamente del estado hacia a federacion.

“También de manera inicial habian muchas indicaciones, contra indicaciones, se cambié
varias veces el, el... céomo se llama, la definicion de caso. De México llegaba la indicacién
de que se agregaran mas este, mas... vamos mas rubros, mas preguntas. Entonces fue
tomando forma poco a poco pero en un inicio si habia indicaciones, contraindicaciones, de
un dia para otro la indicacién cambiaba, entonces habia mucho, mucho de eso” (ENEG6)
Enfasis del propio autor no del entrevistado.

“Exacto desde nivel federal habia una... indicaban alguna cosa para el estado, el estado la
bajaba a jurisdiccion y después nivel federal brincaba al estado se comunicaba con
nosotros y daba una indicacién contraria” (ENEG6)

Un entrevistado concluyo que a nivel estatal se cambiaron las guias del uso del
medicamento antiviral desconociendo si fue en disponibilidad de medicamentos o
a la evolucién de la enfermedad.

Otro entrevistado agrego que falto informacion, unificar criterios, mantener
informada a la poblacién y a los mismos trabajadores de la secretaria de salud
desde el inicio, porque en cierto momento ellos mismos desconocian que era lo
gue estaba circulando. Al respecto un entrevistado aclaro:

“Las medidas que se debieron de haber tomado, fue el trabajar en equipo desde el
nivel nacional hasta el nivel estatal, practicamente en ese momento se tuvo que
trabajar en el estado sin una direccion del nivel nacional y ante el problema lo que
se tenia estandarizado en ese momento practicamente no sirvié ;no?” (ENE1).
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Vida util del medicamento antiviral

Existi6 mucha confusion entre los entrevistados de nivel federal sobre las fechas
de caducidad de la suspension de fosfato de oseltamivir producida por BIRMEX,
aunque estaban de acuerdo en que la estabilidad del medicamento era muy corta.
Cada entrevistado a nivel federal mencion6 una duracion diferente a partir de 10
dias hasta 6 semanas. Por su parte los entrevistados a nivel estatal manejaron la
fecha que estaba plasmada en las etiquetas de las suspensiones.

Respecto al apartado sobre si existié desperdicio de medicamento un entrevistado
a nivel federal expreso que si se desperdicio, debido a que la vida util era muy
corta y hubo instituciones que solicitaron mucho medicamento y después lo
regresaron cuando estaba a un dia de expirar. En contraste tres informantes
mencionaron que no se desperdicié nada del medicamento. tres entrevistados
mencion6 que no podrian contestar esta parte al desconocer que uso le dio cada
estado.

A nivel estatal dos entrevistados refirieron que hubo familias “privilegiadas” a las
que se les otorgo medicamento Unicamente para su propia tranquilidad, asi como
a funcionaros de gobierno y a sus respectivas familias. Todo esto originado por el
panico y caos que se vivia en ese momento a nivel estatal y a nivel nacional.

Riesgos de la reserva estratégica

Dos entrevistados a nivel federal coincidieron que al encontrarse en cufietes el
fosfato de oseltamivir, la velocidad de transformacion fue muy lenta para poder dar
respuesta a todo un pais en un periodo corto de tiempo y ademas Unicamente una
instancia participo en éste proceso. Dos entrevistados mencionaron que el
principal riesgo es administrativo porque siempre existe el riesgo a que se
caduque y esto llevaria a la institucion a dificultades de tipo legales y
administrativas ademas del elevado costo de mantener una reserva. Otro
entrevistado menciono que México no requiere 50 millones de tratamientos de
oseltamivir, porque los paises que conformaron sus reservas con tanto
medicamento tuvieron muchas dificultades, principalmente por la caducidad del
medicamento. Un cuarto entrevistado menciono:

“La reserva estratégica en el 2009 estaba en riesgo de caducarse y ese hubiera
sido el destino del medicamento en caso de que no se hubiera utilizado. Lo que estdbamos
planeando en ese momento era ir a donarlos a los hospitales que eran los que podian
utilizarlos en la poblacion y que se empleara para evitar que se desperdiciara el
medicamento, afortunadamente pasé la pandemia y entonces ya no tuvimos que hacer
toda la papeleria para donarlos a los hospitales y darlos de baja ya fue mas facil hacer su
distribucién a nivel nacional.” (ENF5)

39



Dos entrevistados expresaron que se debia y se podia utilizar también para la
influenza estacional desde que se adquirid la reserva y asi darle rotacion al
medicamento para mantenerlo actualizado y evitar que expire.

Finalmente respecto a la opcion de establecer una cantidad de medicamento que
corresponda a un porcentaje de la poblacion, un entrevistado a nivel federal
expreso que seria el 5% de la poblacion como minimo, dos entrevistados
expresaron que seria lo indicado aunque el porcentaje exacto dependeria del tipo
de influenza y la tasa de ataque. Sugestivamente cuatro entrevistados no
quisieron definir un porcentaje de la poblaciébn en general y explicaron que no
seria costeable por el alto precio, el riesgo de caducar y que la reserva estratégica
es Unicamente para la primera respuesta. Otro entrevistado menciond no ser el
indicado para opinar al respecto.

A nivel estatal, Unicamente un entrevistado mencioné que seria lo ideal para
garantizar tranquilidad a la poblacion, dos mencionaron el costo que implicaria y la
sustentabilidad del recurso y el resto no expreso su oposicion a este rubro.

9.3 Andlisis cuantitativo del surtimiento de medicamento antiviral de nivel
Federal hacia el estado de San Luis Potosi

En la figura 1 se muestran el total de casos positivos con diagnostico de influenza
humana H1N1 en el estado de San Luis Potosi desde el 26 de Marzo hasta el 28
de Abril de 2009 con un total de 76 casos. Se resalta que el 17 de abril de 2009
fue el dia en el que se dio la alerta epidemiolégica y el 27 de abril fueron los
primeros arribos de medicamento antiviral al almacén estatal de San Luis Potosi.

Figura 1 Casos de influenza H1IN1 en el estado de San Luis Potosi del 26 de
Marzo al 28 de abril de 2009.

| Primer lote de medicamento antiviral en San Luis Potosi ‘
18 | Resultados de Canada
16
14 ‘ Envio muestras a Canada
12
10 | Alerta Epide miologica
g
]
4
o I«1111 TS |
26 27 2829 3031 1 2 3 4 5 & 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28
| Marzo | | Abril |

Fuente: Registro nominal 2009 Secretaria de Salud de San Luis Potosi.
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En la Tabla 5 se detalla las fechas en las que se realizé el envié de medicamento
por parte de BIRMEX al estado de San Luis Potosi, las entradas al almacén
estatal de SLP, entradas al almacén de la Jurisdiccion Sanitaria No 1 de SLP,
entradas al centro de salud Andhuac y modulo de calidad. Esta informacion fue
obtenida por los registros oficiales que existen en cada una de las dependencia
mencionadas anteriormente, existiendo un dato faltante.

También se observan los envios de BIRMEX hacia San Luis Potosi. El 26 de abril
se realizaron 3 envios con un total de 2,520 tratamientos en suspensién. El 28 de
abril se enviaron 1,080 tratamientos en suspension. Los envios del 30 de abril y 3
de mayo fueron en capsulas con 1,755 y 10,062 tratamientos respectivamente. En
total se enviaron 15,417 medicamentos, 3600 medicamentos en suspension y
11,817 medicamentos en capsulas.

Adicionalmente se ejemplifican las entradas de medicamento al almacén estatal
de San Luis Potosi procedentes de BIRMEX desde el 27 de abril. EI nimero de
tratamientos registrados corresponde con los registros de BIRMEX con exepcion
de uno de 1,200 tratamientos en suspension registrado en el almacen estatal el 13
de mayo de 2009 y que BIRMEX no tenia registrado en la informacién
proporcionada. El almacen estatal tiene registrado un total de 16,497
medicamentos. Los primeros 2520 medicamentos estuvieron disponibles 10 dias
despues de la alerta epidemiologica a nivel nacional y 32 dias dias despues de
gue se registraron los primeros casos en la entidad de acuerdo al registro nominal.

La Jurisdiccion Sanitaria No. 1 recibi6é 2,400 tratamientos el 27 de abril y el 28 de
abril 1080 tratamientos ambos en suspension. La tercera y cuarta entrada fueron
1,755 cépsulas el 30 de abril y 3, 786 el 6 de mayo respectivamente. En total el
almacén de la Jurisdiccion Sanitaria No. 1 recibio 9,021 medicamentos, 3,480
medicamentos en suspension y 5,541 medicamentos en capsulas.

Al Centro de Salud Anahuac (unidad centinela que obedecio6 el tamizaje de todas
las unidades de salud del estado) llegaron 426 medicamentos el 27 de abril en
suspension y el dia siguiente 1,974 medicamentos en la misma presentacion
(Tabla 5). El 30 de abril de 2009 llegaron 300 tratamientos en capsulas. El 8 de
mayo 169 medicamentos en suspension y 184 medicamentos en capsulas. El 11
de mayo 184 medicamentos en suspension. (El total de medicamentos en
capsulas que entraron el 8 y 11 de mayo de 2009 fue de 368 y se realizé una
division entre los dos dias para estimar la cantidad que entro en cada dia).
Finalmente el 20 de mayo de 2009 se recibieron 100 medicamentos en
suspension.
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En total el Centro de Salud Anahuac tuvo una disposicion total de 3,337
medicamentos correspondientes a 2,669 medicamentos en forma de suspension y
668 medicamentos en capsulas.

Finalmente los servicios de salud estatales habilitaron un area exprofesa para
surtir el medicamento a la poblacion que acudia a médicos y hospitales
particulares habilitandose la oficina de calidad. Se solicitaba la receta para surtir el
medicamento y otorgar la profilaxis indicada asi como iniciar el estudio
epidemioldgico por parte de las brigadas. Esta area funcion6 desde el 29 de abril
hasta el 15 de mayo de 2009. El 29 de abril ingresaron 300 tratamientos en
suspension, el 30 de abril 100 medicamentos en cépsulas y el 1 de mayo 300
medicamentos en suspensién y 755 medicamentos en cépsulas. En total el
modulo de Calidad tuvo 1,455 medicamentos, de éstos 600 en forma de
suspensién y 855 en forma de capsulas.

Tabla 5. Dependencias de la Secretaria de Salud en donde llego medicamento
antiviral y las fechas en las que se tiene registrada la entrada del medicamento.

26 27 28 29 30 1 3 5 6 8 11 13
Abril Abril Abril Abril Abril Mayo Mayo Mayo Mayo Mayo Mayo Mayo
2009 2009 2009 2009 2009 2009 2009 2009 2009 2009 2009 2009

BIRMEX 2,520 1,080 1,755 10,062 Faltan

datos

Almacén 2,400 1,080 1755 10,062 1,200

Central

SLP

Jurisdicci 2,400 1,080 1755 3786

on

Sanitario

No. 1

Centro 426 1974 300 184 184

de Salud 169

Anahuac

Mddulo 300 100 300

de 755

Calidad
Leyenda: en negrita se marca aquellos envios de medicamentos en forma de suspension y en
cursiva aquellos envios que se entregaron en forma de capsulas

En la figura 3 se observan el numero de casos probables de influenza HIN1 que
se diagnosticaron en el centro de Salud Anahuac, los tratamientos entregados a
éstos casos y el tratamiento profilactico para los contactos de los casos desde el
27 de abril de 2009 hasta el 17 de mayo de 2009 periodo en que fungié como
unidad centinela. En total se registraron 522 casos probables, entregandose 630
tratamientos y 1,206 medicamentos profilacticos a los contactos. Solo en dos
fechas la cantidad de tratamientos fue menor que el numero de casos probables
(28 de abril y el 6 de mayo) y unicamente en dos fecha la cantidad de tratamientos

fue superior al numero de la profilaxis (27 de abril y 29 de abril).
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Figura 3. Casos probables y medicamento entregado en el centro de Salud
Anahuac
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En la figura 4 se observa la cantidad de medicamento entregado en el modulo de
calidad, diferenciandose el tratamiento para casos y la profilaxis para sus
contactos. El medicamento que se entregaba en el modulo de calidad
correspondio al prescrito por médicos y hospitales particulares.

Figura 4: Cantidad de oseltamivir y fechas en que se entrego el medicamento
en el modulo de calidad.
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En la figura 5 se observa que todas las dosis entregadas por las brigadas desde el
inicio de la contingencia hasta el 3 de mayo 2009 fueron en forma de suspension y
a partir del 3 de mayo se inicio con las capsulas. En total se entregaron 2,639
medicamentos de éstos, 1,844 en forma de suspension y 795 en forma de

capsulas.
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Figura 5. Cantidad de oseltamivir como tratamiento profilactico y fechas de
entrega de medicamento por parte de las Brigadas.
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10. Discusion de resultados

Este es el primer estudio que revisa la reserva estratégica antiviral ante una
pandemia de influenza en México y su funcionamiento durante la pandemia de
H1N1 en 2009. No se encontré hasta el momento de concluir esta investigacion
otro estudio similar publicado. El Gnico documento que se encuentra publicado es
el ejercicio “Escudo Centinela” que se llevo a cabo por parte de las autoridades de
la Secretaria de Salud guiadas por el Comité Nacional para la Seguridad en Salud
en 2007 (57).

El presente estudio tiene la ventaja que documentd el envio de medicamento
desde nivel federal hasta la unidad centinela y lugares de surtimiento de recetas
en el estado de San Luis Potosi. Lo anterior permite un analisis panoradmico sobre
la distribucion de la reserva estratégica en el estado de San Luis Potosi.

44



10.1 Comparacion entre el Plan de Preparacion y respuesta ante una
pandemia de influenza en México y las recomendaciones internacionales

En agosto de 2006 se public6 en México el Plan Nacional de Preparacion y
Respuesta ante una Pandemia de Influenza (PNPRPI) originalmente creado por la
administracion de la Secretaria de Salud correspondiente al periodo 2000 — 2006
(7). Este plan fue editado e impreso nuevamente en diciembre de 2006 a cargo de
la actual administracion de la Secretaria de Salud 2007-2012 (37).

Desde su borrador hasta hoy en dia no se han realizado modificaciones en el
rubro de la reserva estratégica y medicamento antiviral correspondiente al capitulo
VI del PNPRPI a pesar de existir nuevas recomendaciones y actualizaciones en
los ultimos afios por parte de organismos internacionales como la OMS y la ONU
(51, 52, 53, 54, 55, 58, 59, 60). La mas reciente actualizaciébn antes de que
ocurriera la pandemia en México publicada por la ONU en el afio de 2008
arengando a los paises miembros a renovar sus planes ante la ocurrencia
inminente de una pandemia de influenza (55).

En términos de la cantidad de tratamientos recomendados para integrar una
reserva estrategia nacional, los organismos internacionales no estipulan un
namero exacto, tampoco se hace una diferencia entre los paises desarrollados ni
paises en vias de desarrollo. Al respecto la OMS Unicamente menciona el minimo
con lo que debe de contar un pais y es de 1 a 3 millones de tratamientos de
acuerdo a su poblacién (52, 53, 54). Por su parte la ONU recomienda a los paises
miembros cubrir el 40% de su personal de salud como minimo y considerar el
medicamento necesario para proteger a la mayor parte de su poblacién
nuevamente sin especificar un nimero exacto (55).

El 1 de Marzo de 2011 la OMS abordo la necesidad de garantizar a los paises de
bajos recursos medicamento antiviral suficiente para cubrir del 3% al 6% de la
poblacién como minimo, derivado de la experiencia en 2009 (61).

Las recomendaciones internacionales aluden a tener medicamento antiviral para
dar tratamiento profilactico a personal de alto riesgo (como personal de salud y de
primer contacto con pacientes infectados) hasta por 6 semanas, teniendo presente
gue no se dispondra de una vacuna efectiva para el virus en un periodo de 4 a 6
meses por lo que el roll del medicamento antiviral sera fundamental durante este
periodo de tiempo (52, 53, 54, 55). El PNPRPI no describe el volumen de
medicamento disponible como reserva estratégica ni en donde se encontrara en
caso de requerirse.
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Las presentaciones recomendadas para integrar la reserva estratégica (polvo para
suspensiéon oral, capsulas, granel o discos para inhalacion) son expresadas
claramente por la OMS al mencionar que es necesario contar con; oseltamivir en
capsulas de 30 mg, 45 mg, 75 mg y polvo para preparar suspension oral (53, 54).
Sin embargo el PNPRPI no menciona nada al respecto de las presentaciones
disponibles, representando una vacio importante en la planeacion.

Respecto al lugar para almacenar la reserva estratégica la OMS en 2005 y la ONU
en 2008 recomendaron que debia estar distribuida en lugares estratégicos
designados por cada pais de acuerdo a sus necesidades para mitigar un brote y
evitar que se origine una pandemia, evitando que se tenga centralizada. (51, 52,
53, 54, 55, 58).

El PNPRPI en México hace referencia a la creacion de reservas de medicamento
en 3 niveles; federal, estatal y jurisdiccional (37), agregando el ejercicio “escudo
centinela” incluir las municipalidades (57). Sin embargo como se verificé en ésta
investigacion, la reserva estratégica de medicamento antiviral se encontraba
concentrada a nivel federal.

10.2 Los procesos de suministro de la reserva estratégica.
La presentacién del medicamento antiviral a granel, implico a México dos grandes
desafios:

En primer lugar el espacio en donde se planed originalmente producir la solucién
no cumplié con la demanda del pais y los laboratorios estatales de salud publica
no fueron involucrados en el proceso de transformacion como se especifica en el
ejercicio “escudo centinela” (57). La produccion antiviral se dio en primera
instancia en el INDRE y posteriormente se solicitdé apoyo a BIRMEX. El no tener
México estipulado claramente un lugar para transformar el fosfato de oseltamivir
en caso de una pandemia, resto tiempo importante para la produccion y entrega
inmediata conllevando a adquisiciones de medicamento en su forma comercial
para satisfacer la demanda nacional.

En segundo lugar, existe una ausencia de informacion sobre la fecha de
caducidad de la solucién oral utilizando fosfato de oseltamivir a granel. La
literatura es estricta en éste rubro especificando que la fecha de caducidad de la
suspension oral que existe de forma comercial (no por granel) es de 10 dias una
vez preparada inclusive en refrigeracion (de 2 a 8°C) y de 5 dias a temperatura
ambiente. Si se prepara suspension oral con el contenido de capsulas de 75 mg la
estabilidad es 35 dias en refrigeracion (de 2 a 8°C) (26, 62).
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La informacion proporcionada por Roche indica que la suspension oral
reconstituida a partir de granel es de 10 dias a temperatura ambiente y 17 dias en
refrigeracion, representando un desafio para la distribucion y utilizacion. Sin
embargo en 2005 y 2009 la European Medicina Agency y la American Society of
Health System Pharmacists respectivamente, reportaron que la vida Gtil cuando se
utiliza granel en suspension oral es de 3 semanas a temperatura ambiente de 25
°C yde 6 semanas a 5 °C (63 y 64). En Brasil un estudio realizado en la segunda
ola de la pandemia en 2009 reporto estabilidad de 21 dias a temperatura ambiente
(62). Debido a la discrepancia publicada por la literatura se requiere mayor
investigacion en éste rubro.

En paises con una mejor economia como Canadd, se tiene la Reserva Antiviral
Nacional (National Antiviral Stockpile NAS), una Reserva Nacional para
Emergencias (National Emergency Stockpile System NESS) y adicionalmente las
reservas que tienen cada provincia o territorio (65, 66). Las presentaciones
disponibles incluyen capsulas de 75 mg, 45 mg y 30 mg y polvo para reconstituir
suspensién pediatrica. Conjuntamente Canada cuenta con una reserva de fosfato
de oseltamivir a granel almacenado en el laboratorio de Roche ™ en Suiza. Sin
embargo esta reserva no se considera de emergencia dado que para solicitar su
encapsulamiento se tarda 6 meses para que se realice en la forma 6ptima (66).

En el “hospital das Clinicas” en Sao Paulo, Brasil los farmacéuticos hospitalarios
transformaron fosfato de oseltamivir a granel en suspension oral. En el estudio se
resaltd la debilidad del proceso por los problemas técnicos que implicé, como
impurezas encontradas en las suspensiones, perdida del principio activo y fecha
de caducidad reducida (62). Este estudio muestra que otros paises prepararon
solucion de oseltamivir fuera de instalaciones exclusivamente farmacéuticas
(como estipula el ejercicio escudo centinela de utilizar los laboratorios estatales de
salud publica) y que encontraron grandes desafios al utilizar granel. Sin embargo
fue la unica forma viable en su momento para utilizar el antiviral como en el caso
de México.

Al respecto de que los paises cuenten con fosfato de oseltamivir a granel para ser
preparado en suspension oral o encapsulado, Balicer y colaboradores en 2005
mencionan que resulta ser costo-efectiva esta medida, al ser 3 veces mas
econdémico que el producto terminado y tener una vida util de hasta 10 afios. Sin
embargo también afirman que deberia de tenerse en consideracion los problemas
de logistica que incluyen la preparacién y distribucion al elegir el granel (67).
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Las posibles explicaciones derivadas de las entrevistas para que México haya
tenido su reserva estratégica de medicamento antiviral integrada con fosfato de
oseltamivir a granel pueden atribuirse a:

a. Bajo costo de almacenar el fosfato de oseltamivir a granel, comparado con
la presentacion de capsulas.

b. Vida util del granel puede ser de hasta 10 afios comparada con la
presentacion en capsulas que era de 5 afios (actualmente 7 afios) y el
polvo para preparar suspension oral que es de 2 afos (67).

c. La legislacibn en México es precisa respecto a cuando se caduca el
medicamento. Se pueden atribuir cargos legales a la institucion que incurra
en este hecho y a las personas involucradas (68).

Con respecto a la cantidad adquirida por México para conformar la reserva
estratégica desde 2005, se constatd que estaba integrada por 1,036, 000 (Un
milléon treinta seis mil) tratamientos de fosfato de oseltamivir a granel para
transformarse en suspension oral en caso de una pandemia de influenza. México
aparece por debajo de los paises de ingresos medios como Brasil y Polonia que
tienen cubierto un 5% de su poblacion con medicamento antiviral, resaltando que
la mayoria de los paises industrializados tienen cubierto como minimo a un 25%
de su poblacion (69).

La poblacion de la Republica Mexicana para el afio de 2005 fue de 103, 263, 388
habitantes (70), por lo que la poblacién cubierta con antiviral era del 1 %. Para el
afio 2009 época en que ocurrié la pandemia la poblacion estimada era de 107,
122,328 (71), y la poblacion cubierta con medicamento antiviral era del 0.96%.

La literatura revela diversos modelos matematicos para calcular el porcentaje de
poblacion cubierta por un pais con medicamento antiviral para garantizar
proteccion a sus habitantes dependiendo de la tasa de ataque. Sin embargo todos
ellos presentan alguna limitacion al no contemplar; Mas de una ola de ataque,
soslayar la resistencia antiviral, no considerar un retraso en la asignacion, no
evaluar problemas de logistica y no suponer la aparicion de otras cepas durante la
pandemia (72, 73).

El comprar una reserva federal que incluya medicamento antiviral para el 25% de
la poblacion como la mayoria de paises desarrollados, implica para paises como
México un gasto del 12.9% del presupuesto anual en salud y en contraste este
gasto corresponde unicamente al 0.11% de los paises de primer mundo (74).

Se ha calculado que cubrir mas del 15% de la poblacion podria causar un exceso
de medicamento y que en realidad no se utilizaria (75).
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Sin embargo los paises que han considerado cubrir el 25% de la poblacion
asumen cometer un error en el diagnéstico del 30%, esto derivado a que se
presentaran otras enfermedades de vias aéreas sin que necesariamente se trate
de la infeccién por el virus pandémico (75).

En los modelos matematicos que analizan medicamento antiviral limitado se
sugiere dar tratamiento a los casos y evitar el tratamiento profilactico a la
poblacion en general aunado a las medidas de distanciamiento social (75).

Actualmente el costo de los antivirales implica para los paises en desarrollo un
gasto elevado, a pesar de que Roche ™ maneja un precio especial a los paises
cuando hacen adquisiciones para conformar reservas estratégicas de
medicamento antiviral (76). El costo que maneja Roche ™ es de 2 a 2.55 Euros
por tratamiento de 30 mg, 3 a 3.65 Euros por tratamiento de 45 mgy de 5 a 6
Euros para tratamiento de 75 mg (76). Es importante mencionar que Unicamente
se puede destinar este medicamento en caso de una pandemia no pudiéndose
utilizar de otra forma por los contratos establecidos con el proveedor.
Excepcionalmente Roche permite a México utilizar el antiviral que integra la
reserva estratégica para tratar influenza estacional.

La logistica de distribucién que sigui6 México durante la pandemia de 2009 tuvo
un papel crucial, demostrando que todavia existe oportunidad para perfeccionar
los procesos que existen para enviar, recibir y distribuir el medicamento antiviral
entre las diferentes instituciones prestadoras de servicios de salud y hacer
asequible el medicamento a la poblacion de manera rapida y oportuna.

Al no contar México con una clara cadena de distribucién operacional en las guias
del PNPRPI fue ésta razén suficiente para que el medicamento antiviral tomara
mas tiempo de lo esperado en arribar desde el nivel federal hacia San Luis Potosi.
El estado para el 15 de abril de 2009 ya tenia reportado un importante incremento
en los casos de infecciones respiratorias con cuadro compatible a influenza (77),
esto retraso el acceso al medicamento y favorecié la presencia de complicaciones
al no iniciarse el medicamento en las 48 horas después de que inician los
sintomas.

La centralizacion del medicamento dificulta la logistica de distribucién al involucrar
numeroso personal en todos los procesos, desde el transporte de su lugar de
origen hasta su entrega en el sitio en donde se requiere, favoreciendo la
propagacion del virus entre la poblacion y restando vida util al medicamento en
caso de que se prepare suspension oral con granel.
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Al no contar con una reserva a nivel estatal, jurisdiccional y/o municipal el virus se
propago limitando la oportunidad de mitigar y controlar el brote en sus fases
iniciales.

Los lugares en los que se iba a dispensar el medicamento a la poblacién tampoco
estan plasmados en el PNPRPI. No se menciona si se habilitaran lugares
especificos o si se enviara a todos los centros de salud y unidades médicas del
pais. También falta especificar si en caso de una pandemia se va a solicitar apoyo
a la iniciativa privada para agilizar la distribucion del medicamento o inclusive
adaptar lugares especiales durante un periodo de emergencia para hacer mas
asequible a la poblacion el surtimiento de medicamento.

Al respecto el ejercicio “Escudo centinela” contemplaba descentralizar los puntos
de almacenamiento y distribucion (57) pero como se corroboro esta propuesta no
llego a la practica.

El reporte NACCHO en los Estados Unidos enfatizé que las guias proporcionadas
por el CDC eran muy clinicas en un inicio, perdiendo herramientas importantes de
la salud publica y no especificando en que sitios la poblacién podia acudir por el
medicamento. Sin embargo también se menciona que posteriormente algunas
farmacias del sector privado apoyaron a distribuir el medicamento (56).

La carencia de informacion sobre la distribucion y administracion de antivirales en
caso de una pandemia no incumbe Unicamente a México, sino que también la
mitad de los planes europeos tienen ausencia de este componente y resalta la
interrogante de cOmo garantizar la entrega a los pacientes en un lapso menor a las
48 horas de que se iniciaron los sintomas (58). Resultado de lo anterior los paises
con alto poder adquisitivo han optado por aumentar el tamafio de las reservas
estratégicas nacionales (58).

Mensua y colaboradores refirieron que México al igual que otros 16 paises
latinoamericanos abordan muy débilmente el apartado de antivirales, también
sefalaron que para 2009 el PNPRPI era uno de los mas completos en la regién
pero que la operacionalidad del plan requeria ser evaluada (78).

Una excepcion a pesar de los retos que involucra la distribucion de medicamento
en la mayoria de los paises, existen 4 paises europeos (Francia, Inglaterra,
Holanda y Suiza) que contemplan el envié de antivirales a sus ciudadanos que
radican o se encuentran en el extranjero (58), consecuentemente solo Francia,
Inglaterra y Holanda son los Unicos paises que han realizado ejercicios de
simulacro a escalas reales pero no han comunicado sus resultados (79).
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En relacion al momento de la distribucion del medicamento antiviral, Los reportes
oficiales de la Secretaria de Salud de San Luis Potosi tienen registrados un total
de 88 casos de neumonia por influenza desde el 26 de marzo hasta el 24 de abril
de 2009 una vez que se contd con la confirmacion de laboratorio (77).

Por su parte la base de datos del INDRE de acuerdo a la informacién publicada en
la pagina de la direccion de epidemiologia reporta casos desde el 12 de marzo de
2009, resaltando que la alerta epidemioldgica inicio el 16 de abril de 2009 (80).
Como se corroboro, el medicamento inicio a repartirse en el estado el 27 de Abril
de 2009, existiendo un lapso de 11 dias desde que se dio la alerta epidemiolégica
y de un mes desde que se reportaron los primeros casos de enfermedad tipo
influenza en el estado que posteriormente fueron corroborados al guardarse
muestras, recordando que fue hasta el 23 de Abril que Canada comunicé la nueva
cepa circulante. Resultado de lo anterior pacientes enfermados entre el 26 de
marzo y el 27 de abril no fueron tratados con medicamentos antivirales en el
sector publico dado que no se cont6 con el insumo.

Con respecto a los criterios de priorizacion de la distribucion entre la poblacién los
resultados mostraron lagunas legales sobre la autorizacién para su distribucion
entre la poblacion. Hubo grupos privilegiados a los que se les otorgo el
medicamento sin que lo necesitaran y estas practicas ya habian sido descritas por
Verweij (30) reafirmadas por el reporte NACCHO al indicar que en EUA en
algunas localidades personas de altos mandos demandaron profilaxis para ellos y
sus familias, caprichosamente una escuela solicito profilaxis para su equipo de
futbol Americano, describiendo irregularidades a todos los niveles (56). Es
probable que la ausencia de una normatividad que regule éste tipo de eventos
diera camino a estas practicas.

Las entrevistas manifestaron el reto de manejar una “definicion operacional de
caso” y que en un inicio no existi6 buena comunicacion entre el nivel federal y
estatal. Conjuntamente se presentaron debilidades en la definicién de lineamiento
para los criterios de prescripcion del medicamento antiviral que se vio reflejado por
la falta de informacion que se tenia en un inicio y no existia una guia clara si el
tratamiento antiviral se iba a otorgar Unicamente a los casos o también prescribir
tratamiento profilactico post-exposicion a los contactos cercanos.

A nivel local el estado siguié sus propios lineamientos posteriormente con la
progresion de la pandemia cuando fueron estandarizados por el nivel nacional se
unificaron los criterios. Esta informacion es fundamental debido al limitado
medicamento antiviral con el que cuenta México.
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La definicion operacional de caso que manejo el estado de San Luis Potosi
inicialmente fue:

“Se considera caso probable de influenza a toda persona que presente fiebre de 38 °C o
mas, tos y cefalea acompafiada de uno o mas de los siguientes signos o sintomas:
rinorrea, coriza, artralgias, mialgias, postracion, odinofagia, dolor toracico, dolor
abdominal, congestion nasal. NOTA: En menores de 5 afios se considera como un
signo cardinal la irritabilidad en sustitucién de la cefalea”

La informacién que inicia en el centro de salud o en el Hospital General, es
necesario que se utilice a nivel jurisdiccional, posteriormente al estado y
finalmente el nivel federal. En el Reino Unido se cuenta desde 2006 con registros
diarios de todos los casos de influenza que se presentan, la informacién esta
disponible en las 24 horas posteriores a que el paciente acudié a consulta con su
meédico y esta disponible para guiar disposiciones en caso de una epidemia 0 una
pandemia (81). Paises como Holanda, Irlanda y Espafia han trabajado en
sistemas de informacion para disminuir notablemente el retraso de la informacion,
ademas estos sistemas alertan cuando se presenta un brote (82). Sin embargo
pese a que paises como Suecia y Alemania han invertido en sistemas de
informacion, los resultados no son tan especificos como se esperaria (82). Por su
parte Estados Unidos debido a su gran nimero de habitantes se encuentra en la
transicion de adoptar estos sistemas para manejar informacion en tiempo real (82).

10.3 Secretaria de Salud como rector a respuesta organizada ante la brote
de influenza

La Secretaria de Salud como cabeza del Sector Salud, debié ejercer su capacidad
de rectoria, orientando y unificando criterios haciendo participe a la secretaria de
salud de nivel estatal y jurisdiccional como se sefiala en el programa operativo
estatal de respuesta (83).

Los objetivos claros a perseguir por parte de la Secretaria de Salud y contar con
una reserva estratégica nacional de medicamento antiviral debieron incluirse
desde la creacion del PNPRPI, y tener como fin el minimizar las complicaciones y
muertes causadas por el virus manteniendo al minimo la ruptura social. El
gobierno es el encargado en decidir el tamafio de la reserva estratégica y de
estipular que individuos recibiran el antiviral primero y en qué casos se indicara
tratamiento profilactico (75).

La OMS recomienda que los proveedores de servicios esenciales incluidos los
trabajadores de salud, bomberos y policias estén incluidos para recibir el
medicamento independientemente de los grupos prioritarios establecidos por cada
pais (14).
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La Secretaria de Salud es la encargada de revisar periodicamente el stock antiviral
adecuandolo a las nuevas presentaciones disponibles, garantizando que el
medicamento este activo y no en riesgo de caducar y en presentaciones para dar
respuesta inmediata (65).

El registro de medicamento enviado desde el nivel federal al estado es divergente.
Las entrevistas concluyen que el medicamento no se surti6 a cada estado como
se estaba solicitando, la razon se atribuye a que todas las solicitudes eran
sometidas a una segunda revision por parte de autoridades de nivel federal y ellos
eran los que finalmente de acuerdo a la capacidad de produccion decidian cuanto
medicamento se enviaba. Esto pone de manifiesto que se requiere contar con
mejores sistemas de informacién que estén trabajando en tiempo real y no se
estén actualizando cada semana o cada mes.

Derivado de lo anterior Idrovo y cols. mencionan que un problema en los paises de
Latinoamérica durante la pandemia fue que existié desigualdad en los diferentes
sistemas de vigilancia y una baja cobertura en el diagnostico (84).

La claridad y flexibilidad que pueda existir en un Plan Nacional aunado a un buen
sistema de informacion serd determinante para generar una respuesta rapida,
confiable y oportuna a los tomadores de decisiones.

En la contingencia falt6 un documento oficial que explicara a la poblaciéon
detalladamente los eventos y reacciones adversas que ocasiona el medicamento
antiviral y en caso de presentarlas, explicar las medidas a seguir.

Tomando la tasa de ataque de 16 por 100,000 habitantes como menciona el
resumen ejecutivo de San Luis Potosi se presentaron en el estado 4,224 casos
probables y se tuvo una positividad del 43.5 por ciento. El promedio de contactos
por caso probable fue de 3.3 por lo que en el estado requirié 13,939 tratamientos.

En el estado hay un total de 4,481 médicos (85) y 8618 enfermeras (85), en total
13,099 personal de salud. Siguiendo las guias internacionales se deberia dar
cobertura al 40% de este personal en caso de una pandemia y equivale a 5,240
dosis.

Por lo anterior se necesitaria en total contar con 19,179 tratamientos antivirales
tomando en cuenta la tasa de ataque para la pandemia de HIN1 en 2009.
Asumiendo que BIRMEX produjera 5,000 tratamientos diarios, se necesitarian 4
dias para cubrir las demandas solamente del estado de San Luis Potosi con una
poblacién de 2, 585,518 (91) y que representa el 2.3 % de la poblacion nacional.
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10.4 Preguntas para futuras investigaciones

En México existia una reserva estratégica de antiviral adquirida 4 afios antes de la
pandemia de influenza en 2009, resguardada por el ejército en la ciudad de
México. Sin embargo se requiere realizar més investigacion en los siguientes
rubros:

Investigar porque se inicié a producir el medicamento antiviral desde inicios
de abril y la alerta epidemiologica fue hasta el 16 de abril aun sin la
confirmacion diagnostica de las muestras enviadas a los laboratorios de
clase IV en Manitoba y en Atlanta.

Investigar porque si existian casos sospechosos de influenza a finales de
febrero e inicios de marzo se enviaron las muestras hasta el 21 de abril a
Manitoba y el 22 de abril al CDC de Atlanta.

Investigar las razones porque México y otros paises prefieren tener granel
aunque implica problemas para su preparacion y distribucion si existen en el
mercado otro tipo se presentaciones disponibles.

Confirmar la estabilidad del medicamento antiviral cuando se prepara como
suspension oral utilizando fosfato de oseltamivir a granel en refrigeracion y
a temperatura ambiente.

Investigar sobre los criterios para distribuir el medicamento antiviral, grupos
vulnerables, su priorizacidn y evitar practicas de sectarismo.

Investigar las razones por los cuales se cambiaron recomendaciones

clinicas durante el brote y su relacibn con la disponibilidad de los
medicamentos antiviral.
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11. Limitaciones

Este estudio presento las siguientes limitaciones;

Primero, la informacién de la estabilidad del medicamento publicada en la
literatura es una y la proporcionada por ROCHE ™ es otra, encontrando puntos
divergentes respecto a productos terminados y productos a granel.

Segundo, informacion importante sobre los primeros lotes de medicamentos, su
distribucién y el primer arribo de medicamento a los estados estan documentados
Gnicamente en las experiencias personales de los entrevistados. No hay
documentos oficiales que ratifiquen que gente fue la primera en recibir el
medicamento una vez que se conocia que una nueva cepa de virus estaba
circulando y si estaban o no en riesgo de contraer la infeccion.

Tercero, se solicito al portal de transparencia el costo total de la reserva antiviral
cuando se adquirid6 en 2005 y no se obtuvo respuesta hasta la fecha en que se
termino éste documento.

Finalmente, no existe informacion publicada sobre el origen de la influenza HIN1
en 2009 a nivel nacional y/o estatal que determine cuando fue el caso inicial para
determinar el tiempo real transcurrido entre la sospecha clinica de éstos y la
disponibilidad del medicamento.
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12. Recomendaciones

Con base en los resultados encontrados en México y las guias internacionales se
sugieren las siguientes recomendaciones para futuras acciones relacionadas con
la reserva estratégica de medicamento antiviral en México:

12.1Recomendaciones a nivel nacional

1. El que México contara con una reserva estratégica de medicamento
antiviral que incluyera al 15% de la poblacién general seria un escenario
ideal (75). Sin embargo debido al costo actual del medicamento y el riesgo
de expirar y no utilizarse, resulta en un gasto elevado para economias
como la nuestra. Siguiendo modelos matematicos proyectados ante futuras
pandemias de influenza aunado a las medidas de distanciamiento social,
aislamiento y medidas de higiene personal, México debe garantizar una
reserva nacional de medicamento antiviral suficiente para cubrir al 5% de su
poblacioén total (86) distribuida a nivel federal, estatal y jurisdiccional. Esta
Reserva estard conformada por 5, 600,000 tratamientos a nivel nacional
que podrian distribuirse en 2, 800,000 centralizados y 2, 800,000
distribuidas en las entidades federativas. Considerar la profilaxis en los
trabajadores de la salud hasta por 6 semanas.

2. Un tercio del medicamento antiviral oseltamivir (87) podria existir en forma
de capsulas y este debe corresponder al medicamento disponible en los
estados porque esto facilita la distribuciéon del farmaco para mitigar los
brotes iniciales. Actualmente la vida util del mismo se ha establecido en 7
afos, pudiéndose extender ésta vida util hasta por dos afios mas previa
supervision del laboratorio productor. Los dos tercios restantes pueden
estar en forma de granel para reconstituirse en forma de suspensién oral en
lugares que garanticen su uso inmediato después de reconstituirse o para
su encapsulamiento con los estrictos lineamientos que debe incluir el
proceso (87). En caso de contar con el recurso ex profeso para el
medicamento su recomienda constituir la reserva estratégica con producto
terminado

3. La adquisicibn del medicamento antiviral debe realizarse en forma
escalonada para evitar tener una sola fecha de caducidad, asi mismo
considerar que la reserva tanto a nivel federal como a nivel estatal este
integrada en un 80% por oseltamivir y en un 20% por zanamivir (87),
contemplando que pueden surgir nuevas opciones terapéuticas.
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4.

Mejorar los sistemas de informacion:

a) Para el control detallado de los lotes que se tienen en existencia, su
distribucién entre las entidades federativas y los puntos de distribucion,
evitandose duplicidad o falta de registro del medicamento, ésta medida
ayudara también a conocer el medicamento proximo a expirar.

b) Para la revision constante de los casos probables en el pais y conocer si
el stock estatal es suficiente o dictar cuando es el mejor momento para
emplear la reserva estratégica nacional.

Establecer los criterios de priorizacion de la entrega de medicamentos. Se
sugiere que el personal de salud que vaya a estar en contacto directo con
los casos debe tener prioridad sobre otros grupos de poblacion sin riesgos
particulares.

Realizar revisiones constantes del PNPRPI adaptando actualizaciones
cuando se consideren pertinentes, asi como invitar a las diferentes
entidades federativas a construir y mantener su propia reserva gestionando
recurso para contar con ésta.

12.2 Recomendaciones a nivel estatal

1.

Invitar al estado a crear su propia reserva antiviral y ayudar a cubrir el 5%
(88) de la poblacion total de pais, para no depender Unicamente del nivel
federal, ésto agiliza la distribucion entre la poblacion que asi lo requiera con
oportunidad de controlar un brote. Ademas invitar a los hospitales publicos
y privados a contar con un stock para ser utilizado en caso de una
emergencia y garantizar que su personal tenga medicamento en caso de
ser necesario.

Contar con vehiculos adecuados y personal capacitado para ayudar a
distribuir el medicamento a los diferentes puntos y regiones del estado en
caso de una emergencia, haciendo asequible el medicamento dentro de las
primeras 12 horas que se haya detectado un brote y que no tarde mas de
48 horas en llegar a los lugares mas alejados del estado.

Distribuir el medicamento en las farmacias registradas del estado
solicitando cooperaciéon al sector privado y asegurar una adecuada
comunicacién y control entre éstas, evitando aglomeraciones en un solo
sitio. Repetir y confirmar las indicaciones de surtimiento de medicamento al
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personal que labora en las farmacias y puntos estratégicos diariamente
cada 8 horas.

4. Se recomienda al estado actualizar y publicar la guia que detalle los
objetivos y procedimientos para seguir en caso de una pandemia de
influenza. Esta guia puede tomar como piedra angular las indicaciones que
dictan los organismos internacionales y el PNPRPI para tomar en cuenta
las circunstancias en las que se puede actuar paralelamente y ademas que
la guia sea flexible para adaptarse inmediatamente en caso de que ocurran
cambios inesperados durante una pandemia.

Es evidente que el uso de la reserva estratégica antiviral aunado a las medidas de
distanciamiento social, el aislamiento y los buenos habitos higiénicos que adopte
la poblacién seran factores definitivos para encausar el curso de la enfermedad,
guiados por una adecuada informacion por parte de las autoridades y de los
Servicios de Salud.
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13. CONCLUSIONES

La reserva estratégica antiviral de un pais implica el presupuesto que dicho pais
ha puesto en pro de su poblacibn en caso de que ocurra una pandemia de
influenza. Algunos paises publican la cantidad de antiviral que tienen mientras que
otros prefieren mantener esta cifra reservada.

Esta investigacion muestra cémo hacer mas eficiente el abastecimiento y
distribucion de la reserva estratégica en México y en San Luis Potosi garantizando
un adecuado surtimiento a la poblacion.

El Plan Nacional de Preparacion y Respuesta ante una Pandemia de Influenza
mostro no ser operacional en su totalidad al verse expuesto a una escala real y
mostrar debilidades en el rubro de la reserva estratégica.

La flexibilidad del PNPRPI permitirA modificaciones durante el curso de la
pandemia con alternativas de solucién a las barreras que se presenten. El plan
requiere actualizaciones de acuerdo a las nuevas guias internacionales y no
mantenerlo estatico, porque una futura pandemia de influenza con una tasa de
ataque mas elevada que la de 2009, México enfrentara mayores pérdidas en vidas
humana e importantes golpes a la economia, esto al concluir que México esta en
desventaja de los estandares minimos necesarios para hacer frente a una
pandemia de influenza en el rubro de antivirales.

La cooperacion por parte de los organismos internacionales en apoyo a
economias como la de México y las alianzas creadas con paises vecinos en el
aspecto de antivirales, seran fundamentales para poder enfrentar una futura
pandemia de influenza.

Mencién especial merecen las autoridades federales al determinar que el
medicamento antiviral fuera gratuito para la poblacién, siendo una medida
acertada que evito incrementos desmesurados en el costo de éste y brindo
seguridad a todas las personas que se infectaron con el virus.

Una vez que el medicamento estuvo disponible en San Luis Potosi, se realizo una
adecuada distribucion en el centro de salud centinela, el modulo de calidad y se
dio un adecuado seguimiento por parte de las brigadas que llevaron a los
contactos medicamento profilactico en disponibilidad del medicamento que se
recibio
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México y el estado de San Luis Potosi enfrentaron la pandemia de una adecuada
forma al no existir lineamientos Unicos de como almacenar el fosfato de oseltamivir
ante una pandemia ni existir una recomendacion especifica del total de poblacién
que debe estar cubierta por medicamento antiviral, dando oportunidad a mejorar
con la leccion aprendida.

Finalmente los resultados aqui presentados no son exclusivos de un pais como
México y el estado de San Luis Potosi, las recomendaciones pueden ser de
utilidad para otras entidades federativas de la republica Mexicana y extensiva a
paises que se encuentren en el mismo nivel de desarrollo econémico que México.
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Anexo 1: Guia de entrevista

Instituto Nacional de Salud Publica
Cuernavaca, Morelos, México.

Guia de entrevista semiestructurada para informantes
clave.

Reserva estratégica:

¢ Podria explicarme como opera la reserva estratégica para una pandemia de influenza en
México? (San Luis Potosi para entrevistados a nivel local)

¢ Podria hablarme como operoé la reserva estratégica en la pandemia de influenza en México
en 2009?

¢ Sabe usted con cuanto medicamento antiviral se disponia antes de la pandemia de 20097

¢ Podria decirme con cuanto medicamento antiviral se disponia durante la pandemia de 2009?
¢ Podria decirme con cuanto medicamento antiviral cuenta actualmente nuestro pais?

¢ Se desperdicié medicamento antiviral?

¢,De dénde lleg6 el medicamento antiviral al estado?

¢ Existié un calendario de fechas para solicitar medicamento en la pandemia?

Seleccion:

¢ Quién tomé/toma la decision sobre la seleccidon de los medicamentos antivirales que se
utilizaran durante una/la pandemia de influenza a nivel federal y/o estatal?

¢Bajo qué consideraciones (mas barato, menos efectos adversos) se seleccionaron los
medicamentos antivirales para integrar la reserva estratégica?

Almacenamiento:

¢ Quién y en donde se almacena la reserva estratégica de medicamento antiviral?

¢Podria hablarme como fue el proceso de distribucién de medicamento de nivel federal
hacia las entidades federativas?

¢ Existian problemas con el nivel del abasto de farmacos antivirales a nivel estatal?

Si es asi ¢ Por qué no se contaba con una reserva suficiente en el estado?

Distribucion:

¢, Qué lineamientos regularon la distribucion de medicamento antiviral desde el nivel federal
hacia los estados?

¢,Como se distribuyé el medicamento antiviral en el estado y a la poblacion?

¢ Qué criterios se siguen y se siguieron para distribuir el medicamento antiviral en las 6
jurisdicciones sanitarias?

¢, Qué criterios se siguen y se siguieron para abastecer los centros de salud y hospitales del
estado?
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¢ Se surtieron todas las recetas que se indicaban como tratamiento y como profilaxis antiviral a
la poblacion?

Produccién de antivirales:

¢ Quién o qué dependencia/laboratorio envié el medicamento para que se preparara en sus
instalaciones?

¢ Ustedes recibieron el medicamento antiviral de alguna otra dependencia?

¢, Coémo fue el proceso de fabricacion del medicamento antiviral?

¢ Quién superviso la cantidad de medicamento para preparar las suspensiones de
medicamento antiviral?

¢ Qué vida tenia la preparacion de la suspensién desde su elaboracién hasta la fecha de
caducidad?

¢La suspension de medicamentos antiviral cuenta con un registro sanitario emitido por
COFEPRIS?

¢ Existié un calendario de fechas para solicitar medicamento en la pandemia de parte de las
entidades federativas?

CIERRE:

¢ Qué recomendaria usted para mejorar el manejo de la distribucion y el surtimiento de
medicamento antivirales a nivel federal? ¢ Qué recomendaciones tiene para el nivel estatal?

¢, Cudl es su opinidn sobre establecer un porcentaje de reserva en el pais para una pandemia?
¢,Desde su punto de vista, ¢ Cuales identifica como los riesgos principales en el manejo de la
reserva estratégica?

¢Qué ha observado usted después de la pandemia del 2009 respecto al medicamento
antiviral?

¢Existe otro aspecto que quiera mencionar que no hemos mencionado antes pero que
considere relevante?

Ya estamos al final de la entrevista, podria pedirles algunos datos personales:

s ¢Cuantos afos ha estado en su puesto actual?
s ¢Dobnde ha trabajado anteriormente?

% ¢Qué capacitacion recibié anteriormente?

+ ¢Cual es su formacion?

s ¢Cbomo se llama el departamento a que pertenece usted?

Muchas Gracias por su participacion.
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Anexo 2:

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD PUBLICA

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Abastecimiento, distribucion y surtimiento de medicamento antiviral en la
pandemia de influenza humana A (H1N1) en el estado de San Luis Potosi, en
20009.

Estimado/a

Mi nombre es Luis Meave Gutiérrez, soy alumno de Maestria en Salud Publica del
INSP y realizando mi tesis sobre el tema de medicamentos antivirales durante el
brote de influenza A H1IN1 en San Luis Potosi. El objetivo general de mi tesis es
evaluar el abastecimiento, la distribucion y el surtimiento de farmacos antivirales
en el estado de San Luis Potosi durante la pandemia de influenza humana A
(HIN1) en 20009.

Dado su conocimiento sobre el tema me gustaria invitarle a participar en esta
investigacion. Su participacion consistiria en una entrevista de aproximadamente
45 minutos y tiene el proposito de recolectar informacién sobre el manejo del
abastecimiento, distribucion y el surtimiento de medicamentos antivirales a nivel
federal asi como a nivel del Estado de San Luis Potosi. De preferencia grabaré la
entrevista con una grabadora de voz; sin embargo si no esta de acuerdo con que
se grabe la entrevista, se tomaran notas. Las grabaciones seran guardadas bajo
llave por un servidor y destruidas después de la conclusion de la investigacion.

La participacion no tiene beneficios directos, sin embargo si acepta participar,
estaria contribuyendo a la creacién de conocimiento que apoya a la toma de
decisiones sobre el manejo de medicamentos antivirales para el tratamiento de
influenza.

Su participacion es absolutamente voluntaria. Usted esta en plena libertad de
negarse a participar o de retirar su participacién de la investigacion en cualquier
momento. Su decision de participar o de no participar no lo afectara de ninguna
manera en su situacion laboral.

Todos los datos que nos proporcioné seran anénimos para efectos de publicacion
en forma de la tesis. En caso de ser publicados seran presentados de forma global
sin mencionar nombres para que no sea posible identificar a las personas que
colaboraron con las entrevistas.
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Anexo 3:

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD PUBLICA

FICHA INFORMATIVA

Abastecimiento, distribucion y surtimiento de medicamento antiviral en la
pandemia de influenza humana A (H1N1) en el estado de San Luis Potosi, en
20009.

Si tiene usted alguna pregunta o comentario con respecto a su participacion, por
favor comuniquese de 9:00am a 6:00 de la tarde con el Dr. Luis Meave Gutiérrez
Mendoza investigador responsable del proyecto, al teléfono 777 201 09 22, o bien
puede escribirle a la siguiente direccion de correo electrénico
luis.gutierrez@espm.insp.mx. Si quiere hablar con la supervisora de ésta
investigacion favor de comunicarse con la Dra. Veronika Wirtz, al teléfono 01 777
329 3040 o escribirle a vwirtz@correo.insp.mx

Si tiene Usted preguntas generales acerca de sus derechos como participante en
un estudio de investigacion, puede comunicarse con la Dra. Julieta lvone Castro,
Presidente de la Comision de Etica del INSP al teléfono (777) 320-3000 ext. 7424
entre las 9:30 a.m. y las 5:30 p.m. O si lo prefiere puede escribirle a la siguiente
direccién de correo etica@correo.insp.mx
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Anexo:4 Cronograma de actividades

ACTIVIDADES RESPONS
ABLE

Elaboracién de protocolo y blsqueda de | L. Meave
informacion

Someter el protocolo a revision del colegio.

Someter el protocolo a los comités del INSP.

Contactar a tomadores de decision para
invitarlos a participar.

Realizar entrevistas a tomadores de decision.

Crear base de datos

Vaciar datos

Analizar resultados

Andlisis entrevistas

Analisis datos cuantitativos y cualitativos.

Redactar resultados

Presentar resultados a comité de revision

Comunicar resultados a tomadores de decision.




Anexo 5: PRESUPUESTO

COSTO

PRODUCTO APROXIMADO CANTIDAD TOTAL
Transporte $500.00 20 $10,000.00
Alimentos $300.00 40 $12,000.00
Hospedaje $2,000.00 6 $12,000.00
Equipo de computd $10,000.00 1 $10,000.00
Grabadora digital $500.00 1 $500.00
Pilas $40 1 $40.00
Unidad de USB $400.00 1 $400.00
Impresora $1,200.00 1 $1,200.00
Cartuchos negros $400.00 5 $2,000.00
Cartuchos a color $450.00 5 $2,250.00
Lapices $5.00 5 $25.00
Boligrafo $30.00 10 $300.00

2 paquetes

Hojas Blancas $90.00 | 500 hojas $180.00
Libretas $25 2 $50.00
Carpetas tamafio carta $2.50 20 $50.00
DVD caja 10 discos $100 2 $200.00
Grapas $30.00 1 caja $30.00
Clips $20.00 1 caja $20.00
Fotocopias $0.30 1000 $3,000.00
Engargolado $40.00 5 $200.00
Boleto avion Mex-Can-Mex $4,500.00 2 $9,000.00
Alimentos en el extranjero S400 90 dias $36,000
Renta en Toronto, ON $8,000.00 3 meses $24,000.00
Transporte Toronto, ON $2,000.00 3 meses $6,000.00
Recurso Humano $200.00 180 dias $36,000.00

TOTAL $165,445.00




