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RESUMEN EJECUTIVO

| documento titulado “Creacion de una politica publica para la introduccién de la vacuna

contra eldengue en México” tiene el propdsito de documentar y compartir el proceso de
creacion de una politica publica para la prevencion y control del dengue y la introduccion de
una vacuna eficaz y segura. La Subsecretaria de Prevencién y Promocion de la Salud de la
Secretaria de Salud del gobierno federal, con la participacion y apoyo del Instituto Carlos
Slim de la Salud, A. C,, integraron el Grupo de Expertos en Dengue (GED), gue reunio y
analizé los elementos necesarios para dar su opinion y recomendaciones al respecto.

De esta forma, cincuenta y dos expertos de veintitrés instituiciones se organizaron en
grupos de trabajo que se enfocaron en: la epidemiologia, la vacunacion, la promocion de la
salud y comunicaciéon social, el andlisis econémico y financiero y el analisis legal y
regulatorio. Enlas reuniones presenciales, distintos laboratorios farmacéuticos presentaron
los avances en sus investigaciones y en el desarrollo de sus propuestas de vacuna contra el
dengue.

El quehacer de los grupos de trabajo les permitié generar recomendaciones especificas. El
grupo organizado por la Direccion General de Epidemiologia, destacd la necesidad de
fortalecer la supervision para verificar el cumplimiento de Ia notificacion de casos; insistié en
mantener la clasificacion epidemiolégica de casos actual para poder comparar la evaluacion
del impacto; enfatizé en la necesidad de llevar a cabo tanto la vigilancia virolégica post-
vacunacion como elaborar modelos matematicos para simular efectos de la transmision
conlos cuatro serotipos del dengue.

Por su parte, la COFEPRIS lider6 el grupo a cargo de los aspectos legales y regulatorios. Se
destaco la necesidad de hacer una revision detallada de los resultados de la Fase lIl del
estudio que un laboratorio realiza en Tailandia sobre la proteccién de su vacuna contra tres
de los cuatro serotipos del dengue. Se consideraron las adecuaciones que se harian en caso
de que dos vacunas accedieran a registro y tuvieran esquemas de vacunacion distintos. Se
recomendd también que los programas de vigilancia post-comercializacion sean del
conocimiento de laboratorios e instituciones publicas encargadas de esta actividad y que se
provea deinformacion mas alla de la farmacovigilanciaregular.

El grupo de vacunacion bajo la direccion de CeNSIA recomendo el fortalecimiento de la
vigilancia epidemioldgica pre-introduccién de la vacuna, la elaboracién de una campana
permanente de cornunicacion social para conseguir la aceptacion de la vacuna por parte de
la poblacion, y la estrategia de vacunacion a los dos afos de edad con dos afios de catch up,
como el escenario gue tendria mayor efectividad.

La Unidad de Andlisis Economico de la Secretaria de Salud recomendd en aspectos
economicos y financieros, estimar la carga econémica que representa la atencion integral
del dengue para el Sistema Nacional de Salud, el costo unitario y la razén de costo-
efectividad de las intervenciones de prevencion y control del vector. Para analizar la
sensibilidad de los resultados ante cambios en los parametros con incertidumbre, se
realizara un analisis de sensibilidad a partir del precio y la eficacia de la vacuna, de la
cobertura de vacunaciony latasa de descuento.

Por dltimo, el grupo coordinado por la Direccion General de Promocion de la Salud
recomendd que la estrategia de comunicacion educativa destaque que Gnicamente con la
vacunacion no sera posible controlar el dengue, es necesario continuar con las acciones de
prevencion queinvolucren atodala poblacion.



También recomendé aplicar un cuestionario para conocer la percepcion del personal de
salud y de la poblacion respecto a la vacuna contra el dengue, a fin de orientar de manera
mas efectiva las acciones y productos que se generen.

Las conclusiones generales del GED resaltan que en la creacion de una politica publica en
salud para abordar un problema complejo como el dengue, debe participar no s6lo el ambito
gubernamental en todos sus niveles, sino que lainclusion de otros sectores como el privado
y el social, lo que marca un hito en la salud pUblica de México. También se reconocié que el
Programa Nacional de Vacunacion tiene la madurez necesaria para incorporar la nueva
vacuna y maximizar las posibilidades de éxito en su aplicacion. Para ello es necesario
implementar acciones y estrategias que detonen la participacion social corresponsable;
confirmar la pertinencia econémica en la introduccion de una nueva vacuna mediante la
estimacion comparativa de la razén de costo-efectividad con respecto a las intervenciones
de prevencion y control habituales. Es recomendable que el GED participe en la vigilancia
epidemioldgica post introduccion de la vacuna, asi como en la camplementacion de datos e
informacion de los sistemas de informacién epidemiolégica con relacién a carga de
enfermedad para generar evidencia cientifica y enla modelizacion de impacto.

Finalmente, el Grupo de Expertos en Dengue hizo énfasis en que, la preparacion de México
con una planeacion técnicamente adecuada anos antes de que se introduzca una nueva
vacuna, le proporciona a nuestro pais mejores posibilidades de acceso ante las
condicionantes sociales, politicas y economicas de produccion y distribucion mundial del
nuevo bioldgico. La introduccion de la vacuna contra el dengue contribuira a reducir
inequidades, a impactar favorablemente en la salud, a reducir costos de atencién por parte
de los pacientes y sus familiares, y a generar una mayor eficiencia en el gasto publico y
mayor efectividad en la prevenciony control integrado del dengue.
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INTRODUCCION

En el mundo, las epidemias por dengue siguen en aumento y, seguramente, esta
tendencia se mantendra dadas algunas situaciones actuales como el cambio climético,
la creciente urbanizacion que conlleva la alteracién de ecosistemas que favorecen la
reproduccion acelerada de vectores, asi como la modificacion de los patrones de migracion
sin controles sanitarios. A esos factores externos al ambito del sector salud, debemos
sumar que nuestros programas de prevenciony control no hanlogrado elimpacto deseadoy
querequieren ser modificados eficazmente.

Esta situacion ha condicionado ya una sobrecarga a los servicios de salud publica por una
enfermedad que ocasiona elevada morbilidad, provoca incertidumbre entre la poblacion y
afecta a todos los niveles socioecondmicos, ademas de represeritar un alto costo
econdémico directo e indirecto para los sistemas nacionales de salud, educacién y al sector
laboral.

Actualmente existe un nimero importante de grupos de trabajo nacionales e
internacionales que estan abocados a profundizar en la comprension de la dinamica de
transmision del dengue en busca de estrategias que permiitan anticipar las infecciones,
prevenir brotes y controlar de manera eficaz su dispérsion. La posibilidad de contar en breve
con una vacuna efectiva y segura puede ser piedra angular para cumplir esos propositos. La
preparacion de los sistemas de salud para la incorporacion de ese biolégico a sus programas
de vacunacion es unanecesidad y una responsabilidadimpostergables.

El documento “Creacion de una politica publica para la introduccion de la vacuna contra el
dengue en México” responde a dicha necesidad y responsabilidad. Su elaboracién estuvo a
cargo de un nutrido grupo de eSpecialistas mexicanos en epidemiologia, vacunacion,
analisis econémico y financiero, analisis legal y regulatorio, y en promocién de la salud y
comunicacién social. Asimismo, se contd con la participaciéon de los laboratorios
farmacéuticos privados mas avanzados en la produccién de vacunas contra el dengue,
quienes facilitaron a nuestro equipo de trabajo la informacion disponible al momento sobre
las caracteristicas de sus biologicos y el estatus de sus logros.

Es nuestro propdsito que en su momento, México, con la debida preparacion, sea de los
primeros paises en acceder a la vacuna contra el dengue para llevarla a la poblacién mas
vulnerable.
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LA PROBLEMATICA DEL DENGUE

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el dengue es la enfermedad
viral transmitida por mosquitos mas importante en el mundo. El dengue es
caracteristico de los tropicos y sub trépicos y su capacidad de dispersion es tal, gue en los
ltimos 50 afos la extension de las zonas afectadas ha aumentado treinta veces y se ha
extendido del medio urbano al rural. El nimero de paises con brotes registrados ha
aumentado 10 veces y afecta yaalmenosa 100 paises.

En 2005 la Asamblea Mundial de la Salud de la OMS advertia gue el dengue podria
convertirse en un riesgo para la seguridad sanitaria internacional debido a la facilidad y
rapidez de su propagacion y a que no se disponia de vacunas para su prevencion ni de
medicamentos para su curacion. Lo anterior representa una profunda preocupacion paralos
funcionarios de salud en todo el mundo debido al potencial del dengue para el desarrollo de
una enfermedad grave y letal cuyo pronéstico es dificil dado los mdltiples factores que
inciden.

Se estima que cercade 2,500 millones de personas corren el riesgo de enfermar por dengue,
particularmente en los paises tropicales (Mapa 1), donde la humedad y temperatura
favorecenla proliferacion del mosquito vector Aedes aegypti.

Mapa 1.Eldengue en el mundo, 2012

@ Pais
? erovincia o localidad

Areas de riesgo continibo

Fuente: DengueMap-HealthMap, 2012

Anualmente ocurren de 50 a 100 millones de casos de fiebre por dengue (FD) y de
éstos, apreximadamente 500,000 corresponden a fiebre hemorragica por dengue
(FHD), entre ellos, se presentan de 12,500 a 22,000 defunciones al ano. En
practicamente todo el mundo circulan los cuatro serotipos y la brecha entre casos
no graves y graves se reduce gradualmente en virtud de que cada vez son mas los
casos secundarios y que esa repeticion de infecciones en una persona predispone a
mayor gravedad del cuadro clinico.

1 Flauzino, Regina Fernandes et al. Heterogeneidade espacial da dengue em estudos locais, Niterdi, RJ. Rev. Saude
Publica [online]. 2009,vol.43,n.6 ISSN0034-8910.
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En el continente Americano ocurre durante 2012, transmisidon.con casos
confirmadosen42 de 51 paisesq ue representa el 82% y defunciones en 16 de
ellos, es decir, en el 31%. La subregion con mas transmision es el cono sur,
especialmente Brasil que concentra 50% de la transmision y 41% de las
defunciones. La letalidad en dicha region es de 8,5% calculada con base en casos de
FHD; por su parte, la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) ia estima de
acuerdo al total de casos registrados de FHD y FD, por lo que reporta 0.06 por
ciento.

Como se observaenlatabla 1, México se ubicaba para 2012 en el segundo lugar del
continente americano en el reporte de casos clinicos y confirmados, s6lo detras de
Brasil. Es importante sefialar que el repunte en el nimero de casos clinicos de
dengue en nuestro pais durante ese afio, en gran medida fue debido a la circulacion
simultaneadelos cuatro serotipos en algunas entidades.

Tabla 1.Dengue en Américalatina, 2012

Semana Casos de FD y FHD reportados B tipo FHD/ Defunciones (FHD/D)
Clinicos Incidencia  Confirmados Incidencia Neb} x100
Brasil 52 565,510 295.33 118,067 51.66 1,2,3,4 4,055 284 0.72
México 52 165,749 149.84 50,368 45.53 1,2,3,4 17,706 64 10.68
Bolivia 50 42,704 439.03 6,467 66.49 2 2,011 37 4.71
Colombia 48 49,361 215.18 5,510 24.02 1,3,4 1,329 51 2.69
Venezuela 48 45,015 50.38 G 0 1,2,3,4 1,721 0 0
Argentina 52 2,803 6.99 227 0.57 1,2,3 0 0 0
El Salvador 52 43,861 685.65 13,749 214.93 1,2,3 770 6 1.76
Nicaragua 52 30,210 580.07 5,450 104.65 1,2,3 36 4 0
Honduras 52 15,554 185.5 4 0.05 1,2 2,730 3 17.55
Peru 52 29,994 101.62 15,858 53.73 1,2,3,4 205 41 0.68
Guatemala 51 9,252 79.16 2,066 17.68 1,2,3,4 43 17 0
Costa Rica 52 19,880 435.68 8,004 175.41 1,2,3 51 0 0.26
Panama 47 1,107 31.12 723 20.33 1,2,3 6 0 0
Belice 35 1,421 441.3 88 27.33 6 0 0
DE‘;’:;?!::E{ 52 9,284 109.29 830 9.77 2 140 68 151
Puerto Rico 51 12,298 330.06 5,437 145.92 1,2,3,4 25 6 0.2

LOIEALS 1,112,846 203.95 239,345

REGION

Fuente: OPS. Reporte de paises. Semana 52. Actualizadoal 16 de Enero 2013

Este panorama se agrava por la presencia de Aedes albopictus en los Estados
Unidos de América desde 1985; este es otro vector de origen asiatico cuya
distribuciéon se confirmé al afo siguiente en Brasil, donde se encuentra
ampliamente distribuido y tiene un papel importante en la transmision del dengue.
En México se ‘consideraba inevitable su introduccién y establecimiento pero en
1992 se confirm6 su presencia en ciudades fronterizas de los estados de
Tamaulipas y Coahuila, y recientemente en los estados de Morelos, Guerrero,
Chiapas y Ja Peninsula de Yucatan, por lo que podemos decir que tenemos
infestacion practicamente en todas las principales zonas endémicas de nuestro
pais.

2 World Health Organization. 2013. Recuperado el 4 de enero de 2013 de:
http://www.who.int/csr/resources/publications/dengue/en/index.html

3 OPS/OMS. 2012. Un informe sobre la situacion actual del dengue fue presentado ante la Conferencia Sanitaria
Panamericana. Recuperado el 20 de septiembre de: http://csp28.wordpress.com/2012/09/20/un-informe-
sobre-la-situacion-actual-del-dengue-fue-presentado-ante-la-conferencia-sanitaria-panamericana

18



Aedes albopictus no es sélo un vector mas. Una caracteristica que lo hace peligroso
es la capacidad de participar en la transmision vertical, esto es, que un espécimen
infectado con virus del dengue puede transmitir carga viral a su progenie haciendo
innecesario que los mosquitos recién nacidos deban alimentarse para infectarse y
participar de la transmision. Esa referencia hizo necesario estudiar la transmision
vertical en Aedes aegypti, confirmando que esta especie también tiene esa
capacidad. Diversos estudios en el mundo lo confirman, y recientemente Vazquez
Pichardo en el laboratorio de arbovirus del INDRE en México ha confirmado la
presencia de virus aislados a partir de huevos de Aedes aegypti procedentes de
Jalisco, Morelos, Quintana Roo y posteriormente los Laboratorios de Salud Publica
de Chiapas y Guerrero también han hecho los mismos hallazgos. La transmision
vertical es un factor que complica aln mas el esclarecimiento de la dinamica de
transmision del dengue y unajustificacion adicional de lanecesidad de una vacuna.

De acuerdo a datos de la Direccion General de Epidemiologia (Figura 1), de 1995 a
2012 hemos presentado cuatro brotes: el primero de elios que alcanz6 su maximo
en 1997 con un total de 53,541 casos cenfirmiados y donde el serotipo
predominante fue DEN-3 con 88.3% del total de aislamientos; un pico de menor
magnitud se presentd en 2002 con 15,413 casos y en el que predomind DEN-2 en
los aislamientos con 65.6%; un tercer brote que inicié en 2004 y llegd en 2007 a
52,369 yen 2009 a 55,961 casos, siendo DEN-1 el 91.4% y el 83.2% del total de
aislamientos respectivamente y por ultimo el brote de 2012 en el que
practicamente se distribuyeron de manera equitativa DEN-1y DEN-2 y sumaron el
98% de los aislamientos obtenidos.

Figural.Casoscon rmadosde denguey proporcion anual de aislamientos virales
segunserotipo. México 1995-2012
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Fuente: SINAVE/DGE. Casos confirmados de dengue y proporcién anual de aislamientos virales segun serotipo en
Méxicode 1995al2012.

4 Thiridn Icaza, Jaime. El mosquito Aedes aegyptiy el dengue en México. Bayer de México, S.A. de CV. 2003.

5 Vazquez Pichardo, Mauricio. Deteccién Entomo-Virolégica de Dengue en México. Laboratorio de Arbovirus del
INDRE. Recuperado el 26 de septiembre de 2012 de:
http://www.cenavece.salud.gob.mx/indre/interior/deteccion_ento_virologica_de_dengue.html
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La evolucion del dengue en México de 1995 a 2012 es preocupante: sibien el total
de casos anuales no ha rebasado los 56 mil, de los Gltimos seis afios, tres han
cerrado con mas de 50 mil confirmados a causa de DEN-1 y DEN-2 v se ha
acumulado una gran poblacién de susceptibles a DEN-3 y DEN-4.

Comparando los afnos 2011 y 2012 (Tabla 2), se observa que durante este Ultimo
se present6 un incremento de mas de dos veces el nUmero de casos confirmados
con un muestreo serolégico a casos probables menor en 7.5% dado que la
proporcion de serologias positivas incrementd de 24.48% a 43.41%. Cifras
preliminares indican que las defunciones se incrementaron en por o menos 28%, no
obstante, la letalidad por casos de FHD bajé de 1.00% (2011) a 0.36% (2012)
debido alincremento de casos por FHD.

Tabla 2. Comparativo de la transmision de dengue en México 2011-2012

2011 vs.
2V 2012 (%)
FHD confirmados 4989 17706 254.9
FD confirmados 11398 32662 186.5
Confirmados 16387 50368 207.3
Probables 70185 166749 137.7
Muestre 56582 | 103258 82.5
procesadas
% de positividad 24.58 43,51
% de muestreo 89.39 81.86
Defunciones 50 64 28

Fuente: SINAVE/DGE. 2012. Panorama de Fiebre por Dengue y Fiebre Hemorrdgica por Dengue en las entidades
federativas, Semana 52-2012.

Al revisar el comportamiento semanal de la transmision (Figura 2), se observa que
en 2012, debido al brote de Mérida, Yucatan, el incremento inici6 a partir de la
semana 19,estoes, 15semanasantesqueenel2011.
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Figura 2. Reporte semanal de casos probablesy con rmados México 2011-2012
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Fuente: SINAVE/DGE. Cierre Preliminar 201 2. Plataforma Unica Mddulo Dengue.

Revisando con detalle la notificacién total de casos en 2012, enla Tabla 3 se puede observar
que casi 80% del total se presentd en los estados del sur y sureste: Veracruz, Yucatan,
Morelos, Guerrero, Chiapas, Tabascoy Oaxaca.
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En cuanto a la distribucion geografica de la transmision del dengue en nuestro pais
en el Ultimo afo, se destaca su persistencia en el sur y sureste y su avance al centro
y noroeste del pais. Esto afecté a 4,489 localidades de 928 municipios en 30
entidades federativas. De este modo, 8 estados acumularon 80% de los casosy la
mitad de ellos fueronregistrados en 37 municipios.

La distribucion observada en el Mapa 2 alerta para 2013 a estados como Nuevo
Ledn y Tamaulipas en el noroeste y a Michoacan, Jalisco, Colimay Baja California
Sur respecto al riesgo de que sus casos se incrementen aun por la circulacién de
DEN-2;y a Chiapas, Tabasco y Veracruz en el sur y sureste por elincremento en el
nUimero de aislamientos de DEN-4.

Mapa 2 Distribuciéon geogra cadecasosen2012

Data S1O, NOAA, U.S. Navy, NGA, GEBCO
US Dept of State Geographer

® 2012 Google
© 2012 Cnes/Spot Image

Fuente: Programa de Enfermedades Transmitidas por Vector. 2012. Informacion de los casos georeferenciados en
la Plataforma del SINAVE exportado a Google Earth. CENAPRECE.

De acuerdo con el algoritmo para diagnostico de laboratorio del dengue instituido
por el INDRE en 2008, mas de 60% de los casos deberian ser confirmados por Ns1
tratandode tener un diagnostico temprano del caso, ya que las acciones de control
del vector son de mayor cobertura e intensidad que las que se implementan en
torno a casos probables. No obstante, sélo se confirmo por Ns1 el 33.96% de los
casos (primeros cuatro dias después del inicio del cuadro clinico) mientras el
47 86% se confirmd porIgM (de 8 a 30 dias después delinicio del cuadro clinico), tal
y como se observa en la Tabla 4. La identificacion viral por PCR mejoro
sustancialmente, de 1,328 tipificacionesen 2011 5,822 enel 2012.
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Tabla 4. Total de pruebas de laboratorio para con rmar casos de dengue
México 2012

Eolitivg 17.729 24,986 9493 5822 52208
Negativo 50,527 32,218 53.073 ~1654 135838
Total 68.256 57.204 62.566 7.476 188,046
ch/’os)'t“"dad 3396 47.86 1818 O 100

Fuente: SINAVE/DGE. Cierre Preliminar 2012. Plataforma Unica Médulo Dengue.

En cuanto a la vigilancia viroldgica, durante 2012 se registro la circulacion
simultanea de los cuatro serotipos. Aunqgue los serotipos predominantes fueron el
1y2con50.7%Yy 47.8%, respectivamente. Sellevaron a cabo 5,682 aislamientos,
2,879 de DEN-1; 2,718 de DEN-2, 9 de DEN-3 y 76 de DEN-4. En el Mapa 3 se
observa la ubicacion geografica de dichos serotipos, asi como la incidencia de la
enfermedad por estado.

Mapa 3. Incidencia del dengue por estado y ubicacion geogra cade los serotipos,
2012

_ | 001 < se0s
[ lss09 - 11816
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Fuente: SINAVE/DGE. Cierre Preliminar 2012 Plataforma Unica Médulo Dengue.
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En conclusién, el panorama mundial y nacional del dengue justifica las
declaraciones de la OMS hechas en 2005 respecto a la amenaza que este
padecimiento significa para la seguridad sanitaria internacional, toda vez que no
parece factible cumplir la meta propuesta para 2020 de reducir 25% de la
morbilidad por dengue y 90% de la mortalidad. Sin embargo, hoy existe la
posibilidad de incorporar una de las dos herramientas que la OMS citaba como no
disponibles: la vacunacion. Contar con la vacuna en el arsenal de 10s programas de
prevencion y control del dengue requiere para su consecusion de la suma de
multiples voluntades y esfuerzos, y esa confluencia so6lo es posible en el ambito
prospectivo de una politica de salud publica.

LA PROBLEMATICA DEL DENGUE
Generacionde politicas publicas

La propuesta y elaboracién de politicas publicas lleva implicito el hecho de que una
accion de gobierno por si sola no es una politica publica si no se aborda como un
proceso, es decir, “como un conjunto deé dcciones intencionales y causales,
orientadas a la realizacién de un objetivo de interés / beneficio publico, cuyos
lineamientos de accién, agentes, instrumentos, procedimientos y recursos se
reproducen en el tiempo de manera constarite y coherente (con las correcciones
marginales necesarias), en correspendencia con el cumplimientos de funciones
publicas que son de naturaleza permanente o con la atencion de problemas
publicos cuya solucionimplica una accion sostenida®”.

Es necesario agregar que laspoliticas son “el curso de accion que sigue un actor oun
conjunto de actores al tratar un problema o asunto de interés”y que “las politicas se
conforman mediante un conjunto de decision, y la eleccion entre alternativas”™, en
las que destaca el caracter publico de las politicas al participar actores diferentes al
gubernamental, incluidas organizaciones de la sociedad civil y las empresas
privadas, entre otras, de €sa manera, las politicas se convierten en el resultado de
una serie de decisiones y acciones de numerosos actores politicos y
gubernamentales®.

Los enfoques conceptuales y las definiciones de lo que es en si una politica publica
son muy variados, no obstante, la mayoria de ellas coinciden en su enfoque como
proceso, en que se aplica a problemas publicos bien delimitados, en el conflicto que
unadecisionimplica, y en la participacién de multiples actores, incluida la poblacién
blanco en el ciclo de la politica propuesta. En este sentido, el planteamiento del
Grupo de Expertos en Dengue (GED) cubre los principales requerimientos para la
generacion de una politica publica porque:

6 Aguilar Astorgay Lima Facio.2009. ;Qué sony para qué sirven las Politicas Publicas?, en Contribuciones a las Ciencias
ociales. Recuperado el 28 de septiembre de 2012 de: www.eumed.net/rev/cccss/05/aalf.htm

7 Ibidem.

8 Ibidem
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« Estaclaramente enfocada en laresolucion de un problema relevante de caracter
publico: laprevenciéony el control de la transmision del dengue en México.

« No apuesta a una sola intervenciéon como solucion universal, reconoce el
caracter complejo de la transmision del dengue y como tal, se anticipa a la
introduccion de una intervencion aislada enmarcandola en el Programa de
Prevencion y Control del Dengue de la Subsecretaria de Prevencian y Promocion
delaSalud.

« Propone, como inicio, el analisis para la construccion del problema desde un
punto de vista interdisciplinario, en el que participan instancias de gobierno del
sector salud federal y estatal en colaboracion con instituciones de educacion
superior e investigacion, la sociedad civil, organizaciones no gubernamentales y
lainiciativa privada.

« Plantea el proceso a seguir tanto para la generacion de politicas publicas como
para su instrumentacion, su puesta en marcha y, de manera anticipatoria, su
evaluaciony eventuales adecuaciones.

« Toma en consideracion que la implementacion de politicas publicas para la
prevencion y control del dengue creara conflictos y tensiones pues conlleva un
riesgo social para la poblacion objeto de ésta, y un costo politico para las
instancias decisoras, ya que los resultados de su aplicacion serian evidentes a
medianoy largo plazo.

Necesidad de politicas publicas parala prevenciony control del dengue

La propuesta de una politica publica para la prevencion y el control del dengue en
México responde a que el control vectorial como Unica medida ha demostrado,
hasta el momento, tener una efectividad limitada. Lo anterior se explica por el
hecho de tratar con insecticidas los efectos de un problema que tiene su origen
fuera del sector salud. Las causas principales son, por mencionar algunas, las
viviendas que no protegen a sus habitantes del contacto con mosquitos, la
insuficiencia y mala calidad de servicios publicos elementales como la dotacién
intradomiciliar de agua potable y el servicio de recoleccion y disposicion final de
basura. Todo lo anterior permite la presenciay persistencia de una gran variedad de
articulos Utiles y no utiles que se convierten en criaderos del mosquito vector y que
son causa y efecto de poblaciones con bajo nivel de corresponsabilidad y
participacion comunitaria.

Es de esperarse que las acciones regulares para control del vector en poblaciones
con las caracteristicas antes descritas tengan resultados limitados, que impliquen
altos costo de intervencion con una relacion desfavorable de costo-beneficio y que
ademas, al asumir toda la responsabilidad social del dengue, el sector salud
perpetle la falta de participacion de la comunidad y de otras instancias publicas y
privadas relacionadas con el desarrollo. Es asi como el sector salud, es el
destinatario de los reclamos sociales por no resolver un problema enraizado
fuertemente en determinantes estructurales.
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Ante este panorama, el control del dengue pareceria no viable ni factible en la
actualidad, sin embargo, debemos tener presente que en la década de de los 60
México declar6 eliminada la infestacion del Aedes aegypti (Figura 3), y gue si bien
se hizo con medidas muy sencillas y en condiciones sociales y econémicas muy
distintas a las actuales, esto solo fue posible mediante una politica ptblica que se
concretd con la creacion y el trabajo del “Servicio Nacional Antimosquito” en
respuestaaunarecomendaciondelaOPSen 1947°.

Figura 3. Aedes aegypti

La vacunacién es una de las intervenciones fundamentales de la politica sanitaria
preventiva que ha demostrado su beneficio y trascendencia en el largo plazo. A los
programas de vacunacion debemos la erradicacion de la viruela, la eliminacion de la
poliomielitis y el control del sarampion, de la varicela, de la difteria y el tétanos,
entre otros padecimientos.

La vacunacion tiene una caracteristica importante: con el paso del tiempo se ha
convertido en una medida no sélo aceptada sino demandada por la poblacion en
general por asignarle unalto valor intrinseco. El Programa Nacional de Vacunacion
es lo suficientemente robusto como para incorporar adecuadamente un nuevo
biolégico en la medida en la que se disponga de una vacuna de efectividad y
seguridad probadas. También dependera del tiempo para invertir en una primera
fase que prepare tanto al sector salud como ala comunidad para suintroduccion, de
una amplia concertacion y coordinacion inter y extra institucional y sectorial
incluida |a alianza publico-privada, y de los recursos suficientes para lograr las
coberturas necesarias con la periodicidad y oportunidad deseadas. Sera asi como la
propuesta del GED de incluir la vacunacion como componente de una politica
ptblica parala prevenciony control de la transmision del dengue tomara viabilidad.
En la Tabla 5 se muestra el analisis que se debe hacer al Programa Nacional de
Vacunacion.

9 Organizacion Panamericana de Salud OPS. 1947. Resolucién del Comité Ejecutivo de OPS- CD1.R1. Erradicacion del
Aedes aegypti.

27



Tabla 5. Analisis situacional del Programa Nacional de Vacunacion

Capacidad existente de almacén frio (biologicos)
Cadena de frio y seco (insumos)
Procedimientos de operacion

Seguridad Manejo adecuado de desechos punzocortantes

Desperdicio Monitoreo y control del desperdicio de vacuna

Formatos de Ajuste de los sistemas de informacion para incorporar
registro la nueva vacuna

Capacitacion

Programacion del entrenamiento para el personal de salud
del personal

Estrategiade

. i Seleccion de las cohortes que recibiran la nueva vacuna
introduccién

Fuente: Instituto Carlos Slimdela Salud, A. C.

Aunado a lo anterior, se deben realizar otros tipos de analisis que se observan en la
figura 4 que muestran los indicadores y factores que se deberan tomar en cuenta
para la inclusion de una nueva vacuna en el Programa de Vacunacion de nuestro
pais.

Figura 4. Marco de referencia parala aplicacién de unanueva vacuna

Demanda y Financiamiento Capacidad de absorcidn

Carga de enfermedad C'aract(?n_s'tlcas y

Eficiencia, calidad y GERaniliadide

seguridad vacuna

Aspectos econdmicos Capacidad del programa

y financieros nacional de vacunacién
Requisitos regulatorios

Marco de referencia para Marco de referencia para
la toma de decisiones la implementacion

Fuente: Instituto Carlos Slimdela Salud, A. C.

28




Los avances en lainvestigacion de laindustria farmacéutica internacional ofrecen la
oportunidad de contar con una vacuna efectiva y segura en los préximos afios.
Seglninformacion presentada ante el GED, las pruebas clinicas han demostrado un
alto grado de eficacia contra los serotipos DEN-1, DEN-3 y DEN-4 y se trabaja en
ajustes para DEN-2, por lo que, en el momento en el que se disponga de esa vacuna
sera necesario que México haya concluido la construccion de esta politica publica, y
gue en ella se exprese claramente la incorporacion de la vacunacion como una
importante intervencion para la prevencion y control del dengue, en coordinacion
estrecha con los programas nacionales de vacunacién y de vectores, asi como las
directrices para la promocién de la salud, vigilancia epidemioldgica y la evaluacion
de procesos, resultados eimpactos a corto, mediano ylargo plazo.

Esindispensable considerar y tener presente que “lainvestigacion sobre vacunas es
un proceso largo, complejo y costoso. Dado que las vacunas son productos
biolégicos fabricados a partir de microorganismos vivos, su ciclo de desarrollo
difiere bastante del de los productos farmacéuticos**” (Tabla 6).

Tabla 6. Ciclo del desarrollo de vacunas

Fases Observaciones

Etapa exploratoria Entender la enfermedad, sus datos
epidemiologicos y las proteinas correctas
(antigenos) para su uso en la prevencion o
tratamiento de la enfermedad

Etapa pre -clinica Para evaluar la seguridad de antigenos y
seleccionar la mejor vacuna candidata
El desarrollo clinico De 10 (Fase ) a 1.000 personas (Fase D)

participan en los ensayos clinicos y los primeros
lotes producidos (lotes clinicos y lotes industriales
para el cumplimiento)

La aprobacién reguladora Todos los datos recogidos a través de las etapas
anteriores se presentaran a las autoridades
sanitarias competentes para su aprobacion

Proceso de fabricacion Toma hasta 22 meses para producir un Unico lote
de vacuna
Control de calidad Aproximadamente 70% del tiempo de produccion

se dedica a control de calidad

Fuente: http://www.sanofipasteur.com

A pesar de lo anterior, la preparacion de un pais, afios antes de que se introduzca
una nueva vacuna, le proporciona mejores posibilidades de acceso ante las
condicionantes sociales, politicas y econémicas de fabricacion y distribucion del
nuevo producto, previendo que una vez que la vacuna esté disponible, lademanda a
nivel mundial podria rebasar la capacidad de oferta de la industria farmacéutica. La
creacion de una politica pdblica para la introduccion de la vacuna contra el dengue
en México mediante alianzas publico-privadas marcara un hito enla salud publica.

10 Sanofi Pasteur. 2012. Ciclo de desarrollo de una vacuna. Recuperado el 27 de noviembre de 2012 de:
http://www.sanofipasteur.com/ES/principios-de-la-vacunacion/desarollo-de-vacunas/ciclo-de-desarrollo-de-una-
vacuna/proceso.html
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Obstaculos a vencer

A fin de generar una politica publica efectiva, en el caso que nos ocupa, sera
necesario vencer inercias anejas propias de la administracion y de las programas de
salud publica en México. Una de ellas es la carencia de politicas prospectivas que
trasciendan la inmediatez o limitaciones de tiempo en la administracion publica
mexicana, determinada ésta por periodos de seis afios.

Esa falta de continuidad en los planes sexenales se ve agravada por la toma
unilateral de decisiones debido a que excluye a los sectores sociales, politicos y
econdmicos, publicos y privados, que de una u otra forma participan de un problema
de salud y de sus posibles soluciones. Este hecho es incampatible con el proceso de
generacion y administracion de una politica verdaderamente publica ya que, si bien
la prevencion en salud depende directamente de la decision politica sectorial, se
necesita la participacion permanente y compromise plurales, de tal forma que se
generen respuestas adecuadas a los riesgos y danos a la salud en los diferentes
ambitos que se vean afectados.

Otro aspecto es el de la incorporacion de una vacuna, sin que para ello haya
mediado la evaluacién local previa tanto de las necesidades de la poblacién y del
equipo de salud, como de los costos, beneficios e impactos que se produciran no
s6lo en la dinamica de la propia enfermedad blanco, sino en los programas
especificos responsables de la vigilancia, prevencién y control de la enfermedad en
cuestion. Esta consideracién es muy importante ya que la vacunacién podria
generar falsas expectativas de prevencion y control a muy corto plazo basadas en
una sola medida y provocar el abandono y colapso de las acciones de vigilancia
epidemioldgica, promocion delasaludy control del vector.

Un punto que resulta ineludible, es la necesidad de estimar mejor la carga de
enfermedad causada por el dengue en sus diferentes presentaciones clinicas, asi
como analizar el comportamiento ciclico de la enfermedad para definir con mayor
precision la estrategia de vacunacion, ademas de actualizar los programas de
controlintegrado v crear un sistema de vigilancia epidemiolégica post introduccion
delavacuna.

Lo anterior es de vital importancia en nuestro pais para el desarrollo de politicas
publicas encaminadas a la lucha contra el dengue, ya que “la determinacién de la
carga de morbilidad y econémica del dengue es crucial en la asignacion de los
recursos de salud publica, entre otros problemas de salud, asi como para permitir
evaluaciones de larelacion costo-efectividad de las intervenciones**”.

11 Carrasco LR, Lee LK, Lee V], Ooi EE, Shepard DS, et al. 2011. Economic Impact of Dengue lliness and the Cost-
Effectiveness of Future Vaccination Programs in Singapore. PLoS Negl Trop Dis 5(12): el426.
doi:10.1371/journal.pntd.0001426
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La evaluacion de costo-efectividad en las medidas que México implementa para
control del dengue son incipientes. Se cuenta con estimaciones derivadas de la
atencion de brotes y de los costos directos de atencion médica, sin embargo, no
disponemos de la evaluacion del programa en su totalidad. Esta es una asignatura
pendiente que debera solventarse antes de la eventual incorporacion de la vacuna
contra el dengue, ya que la pertinencia econémica en la introduccién de una nueva
tecnologia (vacuna), debera evaluarse mediante la estimacion comparativa de la
razén de costo-efectividad con respecto a las intervenciones de prevencion y
control habituales.

Cabe reflexionar y preguntar por qué el dengue y otras enfermedades transmitidas
por vectores hanresurgido con tanta fuerzay persistencia. Se debe tener en cuenta
que “las enfermedades emergentes y reemergentes son un reflejo de la incesante
lucha de los microorganismos por sobrevivir, buscando brechas en las barreras que
protegen al ser humano contra la infeccion. Estas brechas sanitarias, que se han
venido agrandando desde hace algunas décadas, pueden obedecer a
comportamientos de alto riesgo, como son las fallas en los sistemas de vigilancia
epidemioldgica, control insuficiente de la poblacién de vectores portadores de
enfermedades, paralizacién de los sistemas de abastecimientos de agua,
saneamiento y al acercamiento de la fauna silvestre a los asentamientos humanos
por ladeforestacion, entre otros*2”.

La complejidad de las relaciones entre [as personas y componentes de un sistema
de transmision, permite estimar la complejidad de una politica publica destinada a
la prevencién y control de esa transmision. Un problema crucial al que se anticipa
nuestro grupo de trabajo es que “con demasiada frecuencia, millones de dolares se
gastan eninnovaciones para la'salud que no cumplen con lo que prometen. Nuevas
intervenciones de salud publica se han llevado a los paises con enfermedades
endémicas, pero los problemas de suministro, el acceso y escalamiento no estan
resueltos*®”.

Finalmente, unainerciade alta prioridad que debera ser superada para garantizar el
éxito de la politica publica propuesta, es la participacion comunitaria. Es
imprescindible que las acciones de promocion de la salud y comunicacion social se
articulen de tal forma que logren romper el circulo vicioso de “informacion
suficiente-accion insuficiente o nula”. Para ello, debera destacarse y hacer tangible
para la poblacién general, que la introduccion de la vacuna contra el dengue vy la
adecuacion del programa de control, son acciones que conducen a la equidad social
y ala eficienciay efectividad en la utilizacion de recursos publicos.

Sobre la participacion social, la Organizacion Mundial de la Salud considera que es
imprescindible “revisar de forma transversal los métodos, el fortalecimiento de
capacidades.y desafios de gobernabilidad, ya que se ha encontrado que en las
comunidades de aprendizaje, elapoyo politicoy los marcos interdisciplinarios estan
aun por establecerse, determinando que para la consecucion de estos objetivos
estratégicos es fundamental que la inversion en la investigacion aplicada se
incremente**”.

12Sudrez Larreinaga, Carmen L. y Berdasquera Corcho, Denis. 2000. Enfermedades emergentes y reemergentes:
Factores causales y vigilancia. Rev. Cubana Med. Gen. Integr. 16 (6): 593-597.

13 Kieny, Marie-Paule. 201 1. Implementation research for the control of infectious diseases of poverty. Strengthening
the evidence base for the access and delivery of new and improved tools, strategies and interventions. World Health
Organization. UNICEF-UNDP-World Bank- WHO. Geneva, Switzerland.

14 |bidem
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En conclusién, una politica publica para la introduccién de la vacuna contra el
dengue en México partird de una planeacién técnicamente ‘adecuada y
debidamente anticipada, que debera ser soportada por una amplia aceptacion
social (producto de una alta capacidad oficial de convocatoria) bajo un esquema
orientado a disminuir condiciones de inequidad, en estrecha coordinacion con los
programas nacionales de vacunacion y de vectores, aduciendo elimpacto favorable
en la salud, la reduccion de costos de atencidn por parte de los pacientes y sus
familiares, creando una mayor eficiencia en el gasto publico y mayor efectividad en
laprevenciény controlintegrado del dengue.

GRUPO DE EXPERTOS EN DENGUE
Objetivo

Ante la reemergencia del dengue en México en década de los 80, su persistencia,
magnitud y trascendencia crecientes en l0s Gltimes afos, la escasa participacion
social en prevencion, los resultados limitados del control del vector sobre la
transmision, la vulnerabilidad que este padecimiento podria adquirir almomento de
disponer de una vacuna efectiva y segura, asi como la factibilidad que provee la
experiencia del programa mexicano de vacunacion para sumar un nuevo biolégico a
su cuadro basico, la Subsecretaria de Prevencion y Promocion de la Salud (SPPS)
identifico la necesidad de elaborar una propuesta de politica publica para introducir
la vacunacion contra el dengue y fortalecer asi su prevencion y control. A esta
iniciativa se sumo el Instituto Carlos Stim de la Salud A.C. (ICSS) con la seguridad de
que este ejercicio de coordinacion marcaria un hito en la historia del pais, ya que
permitiria, por primera vez; desarrollar las condiciones necesarias para la exitosa
incorporacion de un nuevo bielogico al esquema de vacunacion en México.

Para lograr ese objetivo y tomando en consideracion las caracteristicas que una
politica pUblica debe reunir en cuanto a pluralidad de participaciony el proceso para
su construccion, puesta en marcha, evaluaciony retroalimentacion permanentes, la
SPPS convocé a una gran alianza federal y estatal entre instituciones de salud,
educativas y de investigacion de los sectores publico y privado para la integracion
de un grupo de expertos que llevaran a cabo un ejercicio prospectivo critico de
coordinacion interinstitucional e intersectorial, con el proposito de preparar al pais
para el momento en que se encuentre disponible la vacuna contra el dengue, lo que
se preve ocurraenlos proximos anos.

Proceso de integracion

El grupo de trabajo de la SPPS, en coordinacion el Instituto Carlos Slim de la Salud,
discutieron, analizaron y definieron una lista de veintitrés instituciones o instancias
que trabajaran y tuviéran la suficiente experiencia y competencia profesional y
técnicaenlas areas requeridas parala elaboracion de la politica publica proyectada.
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Se consider6 que las areas que permitirian una correcta formulacion de politica
publica serian: epidemiologia, vacunacién, analisis econémico, marco legal y
regulatorio, promocion de la salud y comunicacion social.

1) Epidemiologia: Enfocada enla medicién de carga de enfermedad como principal
justificaciéon del proyecto, considerando la magnitud y trascendencia del dengue en
México y en el mundo; en la determinacion del riesgo de enfermedad en los
diferentes grupos de poblacion para hacer recomendaciones sobre el grupo o
grupos a vacunar con mayor impacto en la transmision; yen la creaciéon de modelos
de evaluacion.

2) Vacunacion: En esta drea, el andlisis se centrd en evaluar la factibilidad de la
inclusion de un nuevo biolégico en el programa nacional de inmunizaciones,
fortalezas, debilidades, oportunidades y amenazas; en la seleccion final del grupo
blanco a vacunar con base en la informacion proporcionada por epidemiologia,
esquemas operativos actuales y proyectados, e impactos en costo-efectividad y
costo-eficiencia.

3) Analisis econdmico: Orientado a reunir la informacién necesaria para la
evaluacion de costo-efectividad de las acciones para prevencion y control del
dengue en México; estimacion comparativa de costo-eficiencia entre el programa
normal de prevencion y control y la vacunacion contra el dengue, asi como el
resultado esperado enuna estrategiaintegrada.

4) Marco legal: Area experta para la revision de los aspectos legales y regulatorios
que deberan cubrirse para el registro, adquisicion y uso de la nueva vacuna; creacién
de un cronograma segun el proceso de registro ante la Comision Federal para la
Proteccion contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS).

5) Promocion de la salud y comunicacién social: Encargada del disefio de la
estrategia de comunicacion educativa y difusion que prepare a la poblacién para la
introduccion de la vacuna, motive una amplia participaciéon social tanto en la
vacunacion como en el fortalecimiento del programa nacional de lucha integrada
contra el dengue y dé a conocer el plan de resultados esperados a corto, mediano y
largo plazo.

Se acordo que en esta primera etapa, cada area trabajaria por separado pero que
habria coordinacion para la distribucion de la informacion. Ademas, se hicieron las
siguientes consideraciones generales:

1) La informacion esperada de cada area fue considerada como “insumo”, ya
gue complementaria latoma de decisiones de las areas restantes.

2) Por lo anterior, el alcance de los objetivos de cada grupo dependeria del
trabajo delas otras areasy de la comunicacion entre ellas.
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1) Lainformacion generada deberia ser suficiente y adecuada para cubrir
cuatro fases en la incorporacion de la vacuna contra el dengue: Una fase
preparatoria, una fase de socializacién, una mas de instrumentaciény la
puesta enmarcha.

2) Cadaunodelosintegrantes delos grupos de trabajo firméunacartaenla
que se comprometieron a respetar el caracter confidencial de los datos e
informacion manejados alo largo de todo el proceso.

De esta forma, se integraron cinco grupos de trabajo, uno para cada area conla
inclusion de representantes de instituciones federales, estatales, de la iniciativa
privada y de la sociedad civil dedicadas al sector salud, a Ia educaciéon y a la
investigacion.

Metodologia de trabajo

La Subsecretaria de Prevencion y Promocion de la Salud designé como
coordinador técnico al Director General del CENAPRECE, quien a su vez defini6
como coordinador operativo al Director General Adjunto de Programas
Preventivos.

Como primera etapa de la fase preparatoria se planted el periodo mayo-
septiembre parallevar a cabo el diagnostico situacional y definir la disponibilidad
y suficiencia de informacion, crear un plan de trabajo parala produccién de datos
no existentes, y finalmente, puntualizar las recomendaciones especificas por
grupo de trabajo paralaintroduccion de la vacuna contra el dengue en México.

Para lo anterior, se realizaron cuatro reuniones presenciales, la primera de ellas
paraintegrar el GED y delinear el plan de trabajo; las dos siguientes para revisar
los avances de cada uno de los cinco grupos y coordinar la colaboracion entre
ellos, y la cuarta, para integrar el informe que incluyera las recomendaciones y
conclusiones de todo el ejercicio. Durante el mismo periodo, se llevaron a cabo
reuniones virtuales de cada grupo de trabajo y una reunién del GED con los
laboratorios farmacéuticos que mostraran los mayores progresos en su
produccion de una vacuna contra el dengue. Para mayor referencia, consultar los
Anexos 2y 3.

Sesiones presenciales

Durante la Primera Reunion de Expertos en Dengue celebrada el 7 de mayo de
2012, seanalizo lasituacion del dengue y las politicas para su control en México.
Posteriormente, se presentaron los modelos de prediccion para instrumentar la
vacunacion desde un punto de vista econémico. A continuacion se enumeraron
los aspectos a considerar para una posible vacunacion contra el dengue en
México.
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El siguiente bloque de la reunion se destind a escuchar las presentaciones de l0s
laboratorios farmacéuticos que trabajan en la investigacion y el desarrolio de la
vacuna. Representantes de GlaxoSmithKline, Inviragen, Sanofi Pasteur y Merck
Sharp & Dohme mostraron los avances en la produccién y las expectativas que
tienen sobre sus vacunas. Cabe destacar que cada laboratorio presenté al GED
de forma privada sus progresos, que todos los participantes firmaron una carta
de confidencialidad para no comprometer la informaciéon compartida, y que
ninguna persona que pudiera tener conflicto de intereses permanecio en la sala
durante las exposiciones.

Posteriormente, los miembros del GED discutieron sobre las prioridades
nacionales, regionales y estatales de vacunacion, asi coma las principales areas
en las que la labor de este grupo debia enfocarse. Finalmente, acordaron que
debian formarse cinco grupos especializados y definieron la dinamica de trabajo.
Asimismo, cada grupo discutié por separado las necesidades de informacion, de
investigacion operativa y de lineamientos especificos, mismas que se muestran
a continuacion:

+ 1) Epidemiologia: Este grupo consider6 imprescindible la estandarizacion
de protocolos de diagnoéstico (definiciones operacionales de caso), la revision
de los sistemas de informacién actuales y la calidad de esa informacion, asi
como conocer los datos de eficacia de la vacuna que seran liberados por la
compahnia Sanofi Pasteur (Tailandia). Respecto a investigacion operativa, se
priorizo la estimacién de subregistro de casos para poder hacer una mejor
aproximacion a la cuantificacion de carga de enfermedad (incidencia,
hospitalizacion, mortalidad, virus circulantes y seroprevalencia), elaboracién
o0 adaptacién de modelos matematicos sobre la transmision del dengue para
estimar el impacto potencial de la vacunacién (se puntualizaron los datos
requeridos para ello), asi como para preparar los sistemas de vigilancia post
vacunacion e identificar alternativas de vigilancia virologicas que permitan
detectar variantes con virulencia modificada por la vacuna.

+ 2) Vacunacion: Los integrantes determinaron que era necesario contar con
los datos e informacion citada por el grupo de Epidemiologia para estar en
condiciones de hacer recomendaciones de operatividad por niveles,
estableciendo dos escenarios posibles: vacunacion universal a cohortes de
ninos de dos y seis anos de edad (o en primer afo de primaria), o seleccion de
estados, municipios y localidades endémicas con alto riesgo en los grupos de
edad de 2 a 9 afnos. También comentaron que el nivel federal deberia aportar
infermacion respecto a posibilidades presupuestales y fuentes de
financiamiento, mecanismo de compra y envio del biolégico a las entidades
federativas, asi como de las condiciones 6ptimas para el manejo,
almacenamiento, conservacion y técnica de aplicacion. Por su parte, el nivel
estatal deberia reunir informacion referente a las condiciones de su “red de
frio”y sisonlas adecuadas de acuerdo alo presentado por los laboratorios y el
numero de dosis que se propongan aplicar.

35



+ Como lineamientos especificos, el grupo de Vacunacion consider6 elaborar:
normas y procedimientos de operacion, sistemas de informacion y
evaluacion, planes de capacitacion, sistemas de evaluacion de coberturas y
de farmacovigilancia de eventos adversos postvacunales.

« 3) Analisis economico: La informacion solicitada por el grupo fue: la
incidencia de fiebre por dengue y fiebre hemorragica del dengue durante el
periodo de los Ultimos 10 a 15 afos, dias de incapacidad escolar y laboral y
salario diario promedio de los casos, nimero de ingresos hospitalarios
sectoriales y su promedio de dias estancia, defunciones por dengue vy
principales padecimientos para diagndstico diferencial; costos de atencion
médica ambulatoria y hospitalaria, costos del programa de vigilancia,
prevencion y control del dengue, costos de promocion de la salud y
comunicacién social; poblacién objetivo y cobertura del programa de
vigilancia, prevencién y control del dengue y efectividad de las diferentes
intervenciones contra el dengue expresada en porcentaje de reduccion
general de casos de dengue y especifica de casos graves, y defunciones
evitadas.

+ 4) Marco legal y regulatorio: Este grupo menciond que necesitarian la
informacion de los otros grupos para llevar a cabo el analisis correspondiente
y poder elaborar dos mapas de proceso. El de autorizacion de vacuna, para el
que se necesitaria la autorizacion de protocolos de estudios clinicos, la
autorizacion de registro sanitario de vacunas, la autorizacion lote a lote de
vacunas y el esquema de farmacovigilancia en la post-comercializacion. Y el
mapa de proceso de inclusién de una nueva vacuna en el esquema nacional de
vacunacion, que dependiendo de Ia informacién disponible y las necesidades
operativas, se podria llevara cabo mediante el procedimiento regular o por un
procedimiento en condiciones de emergencia. En concordancia con la
informacion actualizada, se acord6 explorar el tema de revision vy, si es
necesario, el proceso de modificacion de la NOM respectiva, asi como el
proceso de inclusion del tema al seno del Consejo Nacional de Vacunacion
(CONAVA). Con toda la informacion recabada por el GED, se consideraria
abordar el tema de cabildeo en el poder legislativo a fin de asegurar la
viabilidad financiera y politica del proyecto.

« 5) Promocién de la salud y comunicacion social: Al contar con la
informacion de los grupos de epidemiologia, vacunacion, analisis econémico y
marco legal; este grupo estaria en condiciones de elaborar un plan
estratégico de comunicacion que realice la Direccion General de Promocion
de la Salud, y que difunda la Direccion de Comunicacion Social con la finalidad
de posicionar la aplicacion y seguridad de la vacuna a emplear. Ese plan
estratégico deberia definir escenarios y audiencias, mensajes clave
adaptados a la audiencia y el programa estratégico de socializacion del
proyecto congrupos deinterés.

L.a conclusion a la que se llegd en este primer encuentro fue que la prevencion y
control del dengue requiere de la incorporacion de nuevas herramientas en
Méxicoy en el mundo.

36



De acuerdo a la discusién de los integrantes del GED, la vacunacién es al
momento la mejor opciony suintroduccion en el marco de una politica ptiblica le
da factibilidad y la hace viable. Por otro lado, si bien las necesidades de
informacion para esta fase preparatoria son amplias, las instituciones e
instancias participantes en este proyecto tienen la posibilidad de reunir una
buena parte de ella y cuentan con los elementos necesarios para generar la
faltante.

La propuesta de creacion de una politica publica para la intreduccion de la
vacuna del dengue a nuestro pais se hace con la anticipacion necesaria para que
México se encuentre en las mejores condiciones para su uso al momento de
disponer de una vacuna efectiva y segura sin menoscabo de las acciones de
control del vector que el programa nacional debera seguir aplicando y
fortaleciendo.

Durante la Segunda Reunion de Expertos en Denguellevada a cabo el 25 de junio
de 2012, se revisaron los avances de cada uno de los grupos de trabajo después
de haber sostenido reuniones virtualesy semipresenciales por separado.

« 1) Epidemiologia: La DGE presentd informes de 14 estados con
subnotificacion en el periodo 2008-2012 y el INSP proporcioné un estudio de
subnotificacion y casos asintomaticos. El InDRE, por su parte, facilitd el
historico de serotipos identificados. EI INSP aporté resultados de estudios de
seroprevalencia realizados en México y otros paises y propuso realizar un
estudio en México. Para estimar el impacto potencial de la vacuna,
representantes del Grupo visitaron Sanofi Pasteur para solicitar informacion
del trabajo en Tailandia, misma que se presentaria al GED en cuando
estuvieradisponible.

. 2) Vacunacion: Basados en un marco referencial para la toma de
decisionespara la intreduccion de nuevas vacunas, destacaron laimportancia
de conocer a la brevedad posible la eficacia, efectividad y seguridad de la
vacuna, la estrategia de vacunacion que se emplearia (nacional, regional o
local), el esquena de vacunacion contra el dengue y el grupo blanco, para
estimar necesidades de personal. Presentaron tres posibles esquemas para la
vacunacion contra el dengue y se discutieron sus ventajas y desventajas:
Vacunacion a los 12 meses, con o sin catch up, vacunacion a los 6 afos de
edad, conosin catch upy vacunaciénalos 12 afios de edad, con o sin catch up.
Se debe definir sila vacunacion seria una actividad permanente o incorporada
a semanas nacionales de salud.

- 3) Analisis econémico: Dieron a conocer que ya contaban con la mayor
parte de la informacion requerida para llevar a cabo el andlisis que les
corresponde, sin embargo, aun faltaban datos que son muy relevantes por
conocer parael trabajo de este grupo.
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+ 4) Marco legal y regulatorio: Presentaron el macroprocesa para
autorizacion de vacunas dividido en las etapas de: autorizacion para
comercializar, comercializacién (en la que no participa la COFEPRIS) y
vigilancia post-comercializacion. El plan de registro del biol6gico para México
iniciando en enero de 2013 requeriria de 16 meses para fransferencia de
metodologia, 8 meses para el sometimiento del dossier y evaluacion por la
COFEPRIS, 6 meses para obtener el permiso de importacion y etiquetado y 3
meses y medio para el proceso de liberacion local. De este mado, la fecha
estimada para contar condisponibilidad de lotes comerciales seria a finales de
2014. Se debe tener en cuenta que el laboratorio mas avanzado en la
produccién de la vacuna estima como escenario poco probable disponer de la
vacuna parasu aplicacion endicha fechay que el plazo podria ampliarse hasta
finalesde 2015.

+ 5) Promocion de la salud y comunicacién social: Presentaron los
componentes de una estrategia de mercadotecnia social en salud para la
introduccion de la vacuna contra el dengue y los pasos basicos para crear un
plan de comunicaciéon social. Los pasosa seguir son: obtencion de informacion
de la vacuna, identificacion de los grupos blanco y publico objetivo, definicion
de las 4 Pes (Producto, Precio, Plaza y Promocion), y validacion con el piblico
objetivo delos mensajes y productos comunicativos.

Después de la presentacion de los avances, se concluyé que se ha logrado un
buen progreso en la obtencion de informacion necesaria gracias a la
complementariedad que se ha dado entre los grupos de trabajo y sus
integrantes. Se reiterd que la vacunacion contra el dengue no significa la
reduccion o desaparicion de acciones para control del vector, mismas que por el
contrario, deberian fortalecerse. Se considerd necesario disponer a la brevedad
con informacién mas detallada de la vacuna de Sanofi Pasteur por ser la que en
ese momento se encontraba en Fase 3 de pruebas, para poder avanzar en las
propuestas operativas.

El 13 de agosto de 2012 se llevd a cabo la Tercera Reunion de Expertos en
Dengue, que fue dedicada a la presentacién de los avances en la produccién de la
vacuna contra esta enfermedad; en la cual participaron los laboratorios: Sanofi
Pasteur, Invirageny GlaxoSmithKline.

« Sanofi Pasteur: los representantes de este laboratorio reiteraron que su
vacuna CYD contra el dengue es un biolégico tetravalente atenuado por
quimnerizacion que se encuentra en una Fase 3 con la expectativa de poder
lanzarla para su uso en salud publica en 2015. Se citaron los estudios de
eficacia que se llevaron a cabo en Asia y América Latina desde 2009y 2011,
respectivamente.
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+ Sedestaco que elimpacto de un programa de vacunacion depende de multiples
factores y que el modelaje permite combinar varias fuentes de informacion para
obtener representaciones de la transmisién de la enfermedad y permite evaluar
elimpacto esperado de una variedad de escenarios de vacunacién*s. Los posibles
escenarios y resultados que se plantearon con diferentes eficacias de vacunay
coberturas fueron: Rutina (alos dos anos de edad), Rutina + 2 catch-up (un aho),
Rutina + 2 catch-up (tres afos) y Rutina + 3 catch-up (tresanos). A partir de sus
resultados, concluyeron que la edad 6ptima parainiciar el esquemaderutinaes a
los 2 afios de edad, que el esquema de rutina (sin catch-up) tiene un impacto
lento, que los esquemas de rutina con catch-up por mas de un aflo son mas
efectivos, que a medida que se incrementan las cohortes de catch-up se obtiene
mayor impacto, y que la eficacia estimada de 60% y 80% Yy coberturas de 70%y
90% presentan buenos resultados?®e.

- Inviragen: Se presentaron las principales caracteristicas de su vacuna contra el
dengue, la DENVax y se plantearon algunos cuestionamientos acerca del
proceso que se sigue en México y los requisitos para poder introducir una nueva
vacuna para una alta necesidad médica no cubierta, como es la enfermedad del
dengue®’.

+ GlaxoSmithKline: se di6 a conocer el estatus de la vacuna candidato contra
dengue, que es tetravalente purificada inactivada (DPIV) para la que se inicio la
Fase 1 en 2012. Se plantearon como beneficios potenciales un esquema simple
de vacunacion (2 dosis en un intervalo de 4 semanas) que favoreceria mejor
apego, el inicio rapido de la proteccion, apropiada para control de brotes en
viajeros y en personal militar. Se mencion6 que se prevé un perfil de seguridad
aceptable en un amplio rango de edades y en personas inmuno-comprometidas
y altamente inmunogénica (poblacion con y sin exposicion previa a flavivirus),
apropiada para su administracién conjunta con otras vacunas, sin riesgo de
transmision o reversiony sininterferencia viral entre serotipos®.

De esta tercera sesion se coneluyo que la vacuna desarrollada por Sanofi Pasteur es
la que mayores avances refleja, ya que se encuentra en Fase 3 y probablemente sea
la que solicite en primer término su registro en México. Asimismo, se asegurd que
es necesario documentar el proceso que México ha seguido para laintroduccion de
la vacuna del dengue en el pais en el marco de una politica publica, legado que le
proporcionara a la siguiente administracion federal elementos para la toma de
decisiones almomento de que la vacuna esté ya disponible en nuestro pais.

La cuarta y Ultima Reunion de Expertos en Dengue se celebr6 el 24 de septiembre
de 2012. En ella se expusieron las conclusiones y recomendaciones finales de cada
grupo de trabajo, mismas que se detallan en la siguiente seccion de este
documento.

15 R.T. Mahoney, et. al. 2012. Cost of production of live attenuated dengue vaccines: A case study of the Instituto
Butantan, Sao Paulo, Brazil. Vaccine 30. 4892— 4896. Recuperado el 22 de agosto de 2012 de:
www.elsevier.com/locate/vaccine

16 Sabchareon, Arunee, et. al. Septiembre 2012. Protective efficacy of the recombinant, live-attenuated, tetravalent
dengue vaccine in Thaischoolchildren: a randomised, controlled phase 2b trial. Recuperado el 4 de octubre de 2012 de:
http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(12)61428-7

17 Opcit.

18 Ibidem
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Sesiones grupales

Ya que el GED se conformo por personas de diversas instituciones de diferentes
estados de nuestro pais, desde la primera reunion se acordd que las sesiones
grupales que se llevaran a cabo fueran de manera virtual, ya que de este modo
facilitarian elintercambio de informacion.

De esta forma, en los periodos entre reuniones presenciales, los lideres de cada
grupo de trabajo convocaron a una o varias sesiones virtuales para avanzar en las
tareas pendientes. La informacion de los grupos fue concentrada y distribuida a
todos los participantes para que se avanzara con eltrabajo al mismo ritmo.

Reuniones con productores de vacunas

Dado que el biologico producido por el laboraterio Sanofi Pasteur fue el que
presentd mas avances en su desarrollo e investigacion, se consider6é importante
tener una reunion con los expertos encargados de la realizacion de este producto
para ampliar la informaciéon previamente presentada al GED y asi tener mas
elementos para emitir las recomendaciones finales.

De este modo, el 19 de julio de 2012 integrantes del Grupo de Expertos se
reunieron con el Dr. Germano Ferreira, Epidemidlogo Global de Dengue de Sanofi
Pasteur, quien present6 informacién sobre la vigilancia epidemiolégica, medicion de
la efectividad de la vacuna y las experiencias en otros paises con otras vacunas del
laboratorio.

Recomendaciones generales

Para quienes suresponsabilidad es la salud publica, es recomendable tener presente
que los ambitos de accion y responsabilidades sectoriales implican la necesidad de
convocatorias respaldadas por un compromiso politico firme y que esto sélo se
logra mediante la elaboracion de politicas publicas pertinentes. La politica de
vacunaciony sus logros recientes en poliomielitis, los avances en la eliminacion de la
rabia canina, de la oncocercosis y del tracoma son ejemplos de ello en México.

No obstante, las politicas en salud publica no son siempre bien entendidas ni
exitosasy sus fracasos derivan generalmente de su origeny formulacién, es por ello
que el GED reitera la recomendacién que los tedricos hacen a todo aquel que
incursiona en este campo: la formulacion de una politica publica requiere de la
participacion de todos aquellos sectores afectados e involucrados en la generacion
y solucién de un problemarelevante.
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La propuesta de politicas publicas es la estrategia que el GED recomienda a todos
aquellos que aspiren a una incorporacién exitosa de innovaciones tecnolégicas en
salud. Para ello, es necesario que la seleccion de un problema relevante de salud
publica, la integracion de un equipo de trabajo, la propuesta de introduccion de
nuevos elementos (vacuna contra el dengue) para el control de ese problemay la
elaboracion final de una politica publica, sea realizada por profesionales y técnicos
con capacidad de autocritica, trabajo en equipo y amplia experiencia en el tema.

El ritmo de desarrollo integral de un pais puede en ocasiones verse superado por las
necesidades de salud, este es el caso de la prevencion y control del dengue, sin
embargo, los dafos por esta enfermedad hacen que la poblacién no pueda seguir
esperando, por lo que es imprescindible hacer un alto para la revision y analisis de
alternativas como la vacuna que préximamente estara disponible. EI GED
recomienda que al contar con una vacuna eficaz y segura, ésta sea vista como una
accion estratégica que reforzara al programa de prevencion y control de vectores, y
que lejos de mermar las acciones de ese programa, deberan fortalecerse.

Los equipos de trabajo que tomen la tarea de priorizar un problema de salud publica
como el dengue y proponer la introduccion de una vacuna como solucion, deben
contar no sélo coninformacién epidemiolégica y costos de intervencion, sino que se
requiere integrar alos datos epidemiologicos, lamedicion de carga de enfermedad y
llevar a cabo estudios complementarios y modelaje; evaluar la factibilidad de la
inclusion de un nuevo biolégico en el programa nacional de vacunacién; proponer
estudios de costo-efectividad y costo-eficiencia comparativos con el control
tradicional; revisar los aspectos legales y regulatorios para registro, adquisicion y
uso de la nueva vacuna; y disefar la estrategia de comunicacién educativa y
difusion que prepare ala poblacion, motive su participacion y dé a conocer el plan de
resultados esperados acorto, medianoy largo plazo.

Recomendaciones nales

Grupo 1. Informacion epidemiologicay carga de enfermedad

Este grupo, liderado por la Direccion General Adjunta de Epidemiologia, se enfoco
enlos aspectos que se presentan a continuacion:

« Subnoti cacion y subregistro: Se recomienda fortalecer las acciones de
supervision para verificar el cumplimiento de la notificacién de casos. Lo anterior
debido a que en el pais, la subnotificacion promedio es de 34%.
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Carga de la enfermedad: Ya que el dengue se presenta en brotes ciclicos y su
ocurrencia esta intimamente relacionada con los serotipos circulantes, la
existencia del vector y la susceptibilidad de la poblacion, al igual que con las
condiciones ambientales, es factible inferir las localidades en riesgo de ser
afectadas y estratificar las areas para la implementacion de 1as acciones de
control a aplicar, entre ellas la vacunacion. La informacion seria titil para medir la
efectividad de la vacuna.

Estandarizacion de protocolos de diagnéstico: Continuar utilizando el
mismo formato de reporte de caso para que ésta informacion se tenga en la
plataforma, de tal manera que sea comparable el antes y el después de la
introduccion de las acciones de vacunacion, e independientemente del
diagnoéstico utilizado, emplear la informacion clinica de los casos que se
encuentraenlaplataforma parala evaluacion correspondiente.

Vigilancia virolégica post-vacunacion contra el dengue: Se propone el
estudio sistematico de los aislados de DENV obtenidos por el INDRE. Se propone
evaluar entre 200 y 300 aislados; en la etapa pre vacunal, por serotipo, 2/3 del
brote principal y 1/3 de forma aleatoria del resto. Para la etapa post vacunal, se
pretenderia secuenciara 1/3 delasregiones vacunadas, 1/3 del brote principal y
1/3 de forma aleatoria. El costo de realizar el analisis de 300 muestras seria de
alrededorde 420,000 MXP al ano.

Encuesta de seroprevalencia: Se recomienda realizar esta encuesta que
permitira determinar las areas de mayor riesgo para aplicar y evaluar el impacto
dela vacunay gestionar el recurso para la adquisicion de los insumos necesarios
para el estudio.

Modelos matematicos: Se recomienda centrarse en la simulacién y andlisis del
modelo de dos cepas Unicamente, pues presenta ventajas practicas y
conceptuales sobre elmodelo de cuatro. No obstante, el modelo de cuatro cepas
se tendra eventualmente listo para su simulacion.

Grupo 2. Aspectoslegales y regulatorios

Este grupo liderado por COFEPRIS, destaco que de las tres propuestas revisadas
ante el GED, solo dos tienen posibilidad de contar con un registro sanitario en el
mediano plazo (entre 2 y 5 anos), como se observa en la Figura 5. Estas son la
vacuna de Sanofi Pasteur e Inviragen. Dado que la propuesta de GlaxoSmithKline se
encuentra aun en etapas primarias de desarrollo, no es posible emitir una opinién de
su factibilidad. Las recomendaciones fueron:

Revisar detalladamente las conclusiones presentadas por Sanofi Pasteur del
estudio de Fase 3 realizado en Tailandia, donde sélo se logré proteccion en 3 de
los 4 serotipos del virus del dengue.
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Durante el proceso de obtencion del registro sanitario, es importante discutir el
perfil de seguridad de la vacuna y evaluar el impacto que tendria la obtencién de
resultados similares a los de Tailandia en los estudios de eficacia realizados en
AméricaLatina.

Evaluar lasimplicaciones que tendria el otorgamiento de un registro sanitarioala
vacuna de SanofiPasteur y que ésta fuese incluida en un esquema de vacunacion
y que posteriormente el segundo registro sanitario se otorgaraa Invirageny que
estas vacunas tuvieran esquemas de vacunacién distintas (niimero de dosis,
tiempos de aplicacion, edades, etc).

Se recomienda en ambos casos dar particular seguimiento entre COFEPRIS y el
GED durante el proceso de registro en México para evaluar desde una éptica
multidisciplinaria la evidencia cientifica que demuestre la seguridad y eficacia de
una vacuna que seria aprobada por primeravez en el mundo para el tratamiento
del dengue.

Por recomendacion del Dr. Federico Argiielles, Comisionado de Autorizacion
Sanitaria, este seguimiento conjunto se propone en el marco del Subcomité de
Evaluacion de Productos en Desarrollo perteneciente al Comité de Moléculas
Nuevas. Esta modalidad permité conocer los avances del desarrollo de un
producto nuevo y dar recomendaciones antes del sometimiento del dossier de
registro.

Se recomienda que los programas de vigilancia post-comercializaciéon puedan
ser de conocimiento mutuo entre los laboratorios y las instituciones publicas
encargadas de esta actividad y que estas acciones puedan darnos mayor
informacion mas alla de fa farmacovigilancia regular. En este tema se tiene
acordadaunareunionentre Sanofi Pasteury CeNSIA.
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Grupo 3.Aspectos operativos paralaintroducciondelavacuna
Este grupo de trabajo coordinado por CeNSIA considera que:

+ El Programa de Vacunacion es lo suficientemente fuerte como para soportar la
introduccion de esta vacuna y que la decision de utilizar una estrategia nacional,
regional o municipal dependera de los recursos disponibles.

« Sera fundamental el fortalecimiento de la vigilancia epidemiol6gica pre-
introduccion de la vacuna, para poder medir el impacto de ias acciones que se
realicen, asi como contar con equipo de intervencionintegral contra el dengue.

« Debe haber confianza de la poblacién en el Programa para conseguir la
aceptacion de la vacuna. Los medios de comunicacion seran fundamentales en
este punto.

« La disponibilidad de la vacuna, la estrategia nacional, regional o local, el grupo
blanco para la vacunacion y el esguema de vacunacion contra el dengue fueron
los aspectos fundamentales que se tormaron en cuenta para generar los distintos
escenarios, que seresumenenla Tabla 7.

+ La estrategia de vacunacion a los 2 afios de edad con 2 afos de catch up, se
plantea como lamas efectiva.
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Tabla 7. Escenarios para implementar la vacunacion contra el dengue

2014-2015

Propuestas de estrategias de implementacion de la vacuna contra el dengue en México

Escenarios

Grupos
de edad

Personas
a vacunar

Dosis
requeridas

Observaciones

Aplicacion de vacuna
contra el dengue a
los 12 meses sin
catch up

13

12a23
meses

1.1 millones

3.3 millones

a) Primera dosis a los 12 meses junto
con SRP, segunda dosis a los 18 meses
junto con 4° Pentavalente y tercer dosis
alos dos afos.

b) La cantidad de dosis requeridas seria
alrededor de 3.3 millones de dosis para
el Sector Salud.

c) No requiere incremento significativo
en el personal de salud.

d) Si la entidad tiene adecuadas
coberturas con SRP y 4ta dosis de
pentavalente, el impacto esperado sera
bueno .

Aplicacion de vacuna
contra el dengue a
los 12 meses con
catch up

1b

12a23
meses

1.1 millones

3.3 millones

a) Primera dosis a los 12 meses junto
con SRP, segunda dosis a los 18 meses
junto con.

2 a 4 ahos

3.3 millones

10 millones

42 Pentavalente y tercer dosis a los
dos afos.

5 a9 afos

5.5 millones

16.5 millones

b) La cantidad de dosis requeridas seria
de alrededor .

10a14
afnos

5.5 millones

16.5 millones

de 63 millones de dosis para el Sector
Salud (catch up de 2 a 9 afhos).

15a19 afos

5.5 millones

16.6 millones

c) Requiere un significativo incremento
en el personal de salud.

Aplicacion de vacuna
contra el dengue a
los 6 afios de edad

sin catch up

6 afos

1.1 millones

3.3 millones

a) Primera dosis a los 6 afos junto con
SRP, segunda y tercer dosis a los 6 y
12 meses después de la primer dosis
respectivamente.

b) La cantidad de dosis requeridas seria
de alrededor de 3.3 millones de dosis
para el Sector Salud.

©) Requiere de personal de salud
adicional para la aplicacién de segunda
y tercer dosis.

d) Primer dosis a aplicar en escuelas
durante la 3% Semana Nacional de Salud.

Aplicacion de vacuna
contra el dengue
alos 6 afos de edad
con catch up

6 anos

1.1 millones

3.3 millones

7 a 9 anos

3.3 millones

10 millones

10 a 14 afos

5.5 millones

16.5 millones

15a19 afos

5.5 millones

16.5 millones

a) Primera dosis a los 6 afos junto con
SRP, segunda y tercer dosisalos 6 y 12
meses después de la primer dosis
respectivamente (nifios de 6 anos).

b) La cantidad de dosis requeridas seria
de alrededor de 46 millones de dosis
para el Sector Salud.

©) Requiere de incremento significativo
del personal de salud.

d) Primer dosis a aplicar en escuelas
durante la 3 Semana Nacional de Salud
(nifios inscritos en primaria) .
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Propuestas de estrategias de implementacion de la vacuna contra el dengue en México

Grupos Personas Dosis

- Observaciones
de edad | avacunar | requeridas

Escenarios

a) Primera dosis a los 12 afnos en sexto
de primaria, segunda y tercer dosis a los
6y 12 meses después de la primer dosis
respectivamente.

b) La cantidad de dosis requeridas seria
de alrededor de 3.3 millones de dosis
12 anos 1.1 millones 3.3 millones para el Sector Salud.

Aplicacion de vacuna
contra el dengue a
los 12 afios de edad
sin catch up

33

c) Requiere de personal de salud
adicional para la aplicacién de segunda
y tercer dosis.

d) Primer dosis a aplicar en escuelas
durante la 32 Semana Nacional de Salud.

a) Primera dosis a los afios junto con
12 afos 1.1 millones 3.3 millones SRP, segunda'y tercer d_OS'S a |°S_ 6y12
meses después de la primer dosis
respectivamente.

Aplicacion de vacuna b) La cantidad de dosis requeridas seria

3b contra el dengue a N . 4 de alrededor de 27 millones de dosis
los 12 afos de edad | 13y 14 ahos| 2.2 millones 6.6 millones para el Sector Salud.

con catch up

©) Requiere de incremento significativo
del personal de salud.

15a19afios | 5.5 millones 16.5 millones | gy Primer dosis a aplicar en escuelas

durante la 32 Semana Nacional de Salud.

Grupo 4. Aspectos economicos y “ nancieros

Este grupo coordinado por la Unidad de Analisis Economico de la Secretaria de
Salud, tenia el objetivo de identificar los elementos que desde el ambito financiero
deberian ser considerados para realizar un analisis econémico de la incorporacion
de la vacuna contra el dengue en México. Para llevar a cabo este andlisis se
recomendo lo siguiente:

« Estimar la carga econémica que representa la atencion integral del dengue para
el SistemaNacional de Salud.

*Promocion de la salud, prevencion y control del dengue, atencién médica, vigilancia epidemioldgica y
virolégica.

« Estimar el costo unitario de las intervenciones de prevenciony control del vector

*Nebulizacion, rociado intradomiciliario, control larvario, descacharrizaciéon (mano de obra), spots de
comunicacion social y promocion, vigilancia epidemioldgica, vacunacion.

« Estimar la razon de costo-efectividad de las intervenciones de prevencion y
control deldengue.
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Estas acciones son necesarias para posteriormente determinar si es economica 'y
financieramente viable y conveniente la compra y aplicaciéon de una vacuna contra
el dengue en nuestro pais. Se espera que los esquemas de vacunacion sean muy
costo- efectivos.

Finalmente, para analizar la sensibilidad de los resultados ante cambios en los
parametros con incertidumbre, se realizara un analisis de sensibilidad. Las variables
que comuUnmente se analizan son: Precio de la vacuna, Eficacia de la vacuna,
Cobertura de vacunacion y Tasa de descuento. El avance en la informacion
necesariadelaque sedispone hastaahorasereflejaenia Tabla 8.

Tabla 8. Objetivos y avances para el analisis econémico

Informacion para el periodo 1995-

Prevalencia e incidencia de dengue 2011 (CENAPRECE)

Informacion para el afio 2010.
Costo del manejo clinico dengue Seguro Popular (CAUSES), IMSS
(GRD’s)

Se cuenta con estimaciones
preliminares (CENAVECE,
Departamento de dengue)

Costo de programa preventivos
(vectores) a nivel estatal y federal.

Costo de promocion de la salud (estatal y (Comunicacion Social y Promocion
federal). de la Salud)

Solicitar del nGmero de egresos
hospitalarios sectoriales y defunciones a
nivel nacional por dengue

Informacion disponible (DGIS,
Secretaria de Salud)

Promedio de dias estancia en tratamiento

y el salario diario promedio de cotizacion In7EGIEE) CIEpIeil s (LA, (i

Efectividad de las diferentes

intervenciones preventivas contra el Pendiente.
dengue.
Cobertura poblacional de las estrategias .
iy Pendiente.
de prevencion y control del dengue
Casos evitados con las estrategias de .
Pendiente.

prevencion y control
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Grupo 5. Comunicacion social, promocion de la salud y difusion

Este grupo liderado por la Direccion General de Promocién de la Salud tiene las

siguientes recomendaciones:

El objetivo de la estrategia de mercadotecnia social en salud para la vacuna de
dengue debe ser informar y sensibilizar al publico objetivo y a la poblacion en
general sobre la vacuna contra el dengue, resaltanda sus beneficios, el por qué
s6lo a un grupo de la poblacién, y que la vacuna NO es la solucién, es sélo una
accion mas paralaprevenciony control del dengue.

Para generar el cambio voluntario del comportamiento, es necesario apoyarse
en las 4 Pes de la mercadotecnia (Producto, Precio, Plaza y Promocion) que se
muestran por publico objetivo enla Figura 6.

Los mensajes se deben enfocar en comunicar: El grupo de la poblacién ala que se
aplicara la vacuna, los beneficios de la vacuna, las reacciones de la vacuna, por
qué sdlo a este grupo se aplicara la vacuna, a partir de cuando se vacunaray en
donde y que la vacuna NQ es la solucién del dengue, es sélo una accién mas para

laprevenciény control.

Se debera aplicar un cuestionario para conocer la percepcion, ante la
introduccion de la vacuna contra el dengue, del personal de salud y la poblacién
en zonas endémicas, a fin de orientar de manera mas efectiva las acciones y
productosgue se generen a partir de la presente estrategia.

Es importante que el presupuesto, ademas de incluir lo correspondiente a la
adquisicion, distribucion y aplicacion de la vacuna, también incluya el
presupuesto para esta campana informativa.

Se sugiere que durante el 2013 se disefie la campafna y que antes de su
lanzamiento, los productos de publicidad sean validados con el publico objetivo
con la finalidad de aprobar los mensajes en su fondo y forma, la creatividad y

viabilidad antes de hacer su reproducciény difusion.
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CONCLUSIONES

La creacion de una politica publica en salud para abordar un problema complejo
como el dengue debe hacerse desde una perspectiva interdisciplinaria. Una
politica publica para la introduccion de la vacuna contra el dengue en México
mediante alianzas pUblico-privadas marca un hito enla salud publica.

El ejercicio prospectivo que llevé a cabo el GED es una propuesta para superar la
falta periddica de continuidad en los programas de prevencion y control. Asimismo,
la propuesta final de este grupo cancela la toma unilateral de decisiones que excluia
alos sectores sociales, politicos y econdmicos que, de una u otra forma, participan
de un problema de salud como el dengue y de sus posiblés saluciones.

La pluralidad en la elaboraciéon de esta propuesta de politica pdblica evitara la
incorporacién pasiva de una vacuna sin que para ello haya mediado la evaluacion
local previa tanto de necesidades de la poblacién y del equipo de salud, como de
costos, beneficios, e impactos no soélo en la dinamica de la propia enfermedad
blanco, sino enlos programas especificos de vigilancia, prevencién y control.

La incorporacion de la vacuna contra el dengue en el marco de fortalecimiento del
Programa Nacional de Vigilancia, Prevencion y Control anula la idea reduccionista
de que una sola medida, incluso la vacunacion, sera suficiente para resolver un
problema de salud complejo como el dengue, y ofrece la oportunidad de mejores
resultados en términos de disminucion de la carga de enfermedad y sus
consecuencias.

El Programa Nacional de Vacunacién tiene la madurez necesaria para incorporar la
nueva vacuna y maximizar las posibilidades de éxito en su aplicacion, para lo que
requiere dar continuidad a la vinculacion que se ha generado con el programa de
control del dengue. Serd necesario implementar acciones y estrategias que
detonenla participacion social corresponsable enla prevenciéon y control.

La pertinencia econdémica en la introducciéon de una nueva tecnologia (vacuna),
debera confirmarse miediante la estimacién comparativa de la razén de costo-
efectividad con respecto a las intervenciones de prevencion y control habituales. Es
recomendable que el GED participe en la vigilancia epidemiolégica post
introduccion de [a vacuna.

Los datos e informacion disponible actualmente, generados por los sistemas de
informacion epidemioldgica con relacion a carga de enfermedad, deben
complementarse para generar evidencia cientifica y modelizacion deimpacto.

L.a preparacion de un pais, afios antes de que se introduzca una nueva vacuna, le
proporciona mejores posibilidades de acceso ante las condicionantes sociales,
politicas y econémicas de producciony distribucion mundial del nuevo biolégico.
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RECONOCIMIENTOS

S ubsecretaria de Prevenciony Promocion de la Salud de la Secretaria de Salud del
gobierno federal y el Instituto Carlos Slim de la Salud, A. C., manifiestan su mas
profundo reconocimiento y agradecimiento a las y los expertos de las instituciones
que participaron en este ejercicio prospectivo: Por parte de la Secretaria de Salud
Federal, Centro Nacional de Programas Preventivos y Control de Enfermedades
(CENAPRECE); Direccion General de Epidemiologia (DGE) queinciuye a la Direccion
General Adjunta de Epidemiologia (DGAE) y al Instituto de Diagnodstico y
Referencia Epidemiolégicos (INDRE); Centro Nacional para la Salud de la Infancia 'y
la Adolescencia (CeNSIA); Unidad de Analisis Economico; Comision Federal para la
Proteccion contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS); Direccion General de Promocion
delaSaludy al Instituto Nacional de Salud Publica (INSP). A las Secretarias de Salud
de los estados de Oaxaca, Veracruz, Tabasco y Nuevo Leon, asi como a los
Laboratorios Estatales de Salud Plblica de Veracruz y de Tabasco. Al Instituto de
Servicios de Seguridad Social para los Trabajadores del Estado (ISSSTE); Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS) e Instituto Mexicano del Petrdleo, como
Instituciones del Sector Salud. A la Universidad Nacional Autonoma de México
(UNAM); Universidad Auténoma de Yucatan (UADY); Universidad de Guadalajara
(UDG) y al Centro de Investigaciony de Estudios Avanzados (CINVESTAV), como
Instituciones de Educacion; y a la Sociedad Mexicana de Salud Pdblica (SMSP),
quienes aportaron sus conocimientos y experiencia, con una actitud critica
constante que permitio llegar a conclusiones verdaderamente significativas para
desarrollar una politica publica en materia de introduccién de una vacuna contra el
dengue al esquema nacional de vacunacion, la cual sera de gran trascendencia para
beneficio de la poblacién mexicana, principalmente, para los grupos mas
vulnerables.

Deigual forma, se reconoce la actitud de los diferentes laboratorios de la industria
farmacéutica que realizan investigacion sobre dengue, quienes, sin menoscabo de
sus derechos de confidencialidad y de propiedad intelectual respectivos, accedieron
a mostrar en diversas ocasiones ante el Grupo de Expertos en Dengue sus avances
y perspectivas relativas a la vacuna contra el dengue. Agradecemos a Glaxo Smith
Kline, Inviragen y Sanofi-Pasteur, por haberse sumado a esta estrategia de politica
publica en México.
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Anexo 1. Preparacion para la introduccion de la vacuna

Preparacion para la introduccion

Elementos Esenciales Acciones

Establecer y/o fortalecer los sistemas de infarmacion
(vigilancia epidemiolégica, estudios especiales,
estimacién del sub-registro)

Llevar a cabo estudios de carga de enfermedad
(Incidencia, prevalencia, hospitalizacion, discapacidad,
mortalidad)

Sistemas de informacion

; R Desarrollar estudios de modelaje matematico
epidemiolégica y carga de

enfermedad y modelizacién

. Estimar los impactos potenciales (sociales, biologicos,
de impacto

econémicos, politicos) por la introduccidn de una nueva
vacuna

Estandarizar protocolos diaghdsticos

Preparar sistemas para la vigilancia post-introduccién

Elaborar un mapa de necesidades y requerimientos para
el registro de 14 vacuna en el pais

Andlisis econémico y Analizar (o ensu caso generar) informacién sobre
mecanismos financieros eficacia, eficiencia y seguridad de la vacuna

Llevar a cabo los estudios y procesos necesarios para la
autorizacion del uso de la vacuna

Efectuar el analisis situacional del Programa Nacional de
Vacunacién (PNV)

Definir los distintos escenarios posibles deintroduccion
ara determinar necesidades / carencias

Generar la interaccion entre el programa de control del
dengue y el PNV para fortalecer el combate a la
3 Sistemas de inmunizacién enfermedad

Elaborar el plan estratégico: Elementos programaticos del
modelo de introduccién de la vacuna

Maximizar la posibilidad de éxito en la incorporacién de la
nueva vacuna

Evaluar la factibilidad de introducir la nueva vacuna

Elaborar estudios econométricos (costo-efectividad,
costo-beneficio)

Definir escenarios de costo y esquemas de
financiamiento, con énfasis en factores de
sustentabilidad

Aspectos legales y

. Difundir la relevancia de las alianzas publico-privadas
regulatorios

Asegurar recursos para la adquisicion de la vacuna en el
corto, mediano y largo plazo

Asegurar recursos para la compra de la vacuna y financiar
todos los aspectos programaticos relacionados

Desarrollar lineas de trabajo que activen la participacién
social de la comunidad en la incorparacién de la vacuna

Comunicacién social, Generar mensajes para promover la adopcion de la
S| promocién de la salud y vacuna por la sociedad

difusion Establecer las estrategias de mercadotecnia social y
difusiéon para dar a conocer la introduccion de la vacuna
en el pais

Fuente: Instituto Carlos Slim de la Salud, A. C.
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Anexo 2. Cronograma de trabajo del Grupo de Expertos en Dengue

MAYO 2012
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Anexo 3. Programas de las reuniones presenciales del GED

Programa de la 1° Reunion de Expertos en Dengue
7 de mayo de 2012

Horario Tema | Ponente
8:30-9:00 hrs. Registro
| .
9:00- 9:30 hrs. Bienvenida Dr. Paille R

Subsecretario de Prevencion y Promocion de la Salud

Estado del arte del dengue en México

9:30-10:10 hrs.

Andlisis situacional del dengue y
politicas para su control en México

Dr. Miguel Angel Lezana Fernandez
Director Genera! del CENAPRECE

10:10-10:50 hrs.

Modelos de Prediccién para
instrumentar la vacunacion

Mtro. Juan Guillermo Lépez Yescas
Ex-Director de Politicas de Aseguramiento en Salud de la
Unidad de Anélisis Econdmico de la Secretaria de Salud

11:50-11:30 hrs.

Aspectos a considerar para una posible
vacunacion en México

Dr. Roberto Tapia Conyer
Director General del Instituto Carlos Slim de la Salud

11:30-12:00 hrs.

Cafe

Transicion tecnolégica: ¢Vacunacién contra el dengue?

12:00- 12:30 hrs.

12:40-13:10 hrs.

13:20- 13:50 hrs.

14:00-14:30 hrs.

Dr. Eduardo Ortega Barria
Vicepresidente Regional para América Latina de Vacunas
GlaxoSmithKline

Dra. Yolanda Cervantes Apolinar
Director Médico de Vacunas, GlaxoSmithKline

Dr. Jorge Osorio
Chief Scientific Officer, Inviragen, Inc.

Desarrollo de la vacuna

Dra. Diana Guarneros de Regil
Gerente Médico de Vacunas, Merck Sharp & Dohme

Dr. César Mascarefias
Director Médico y Cientifico para América Latina
Sanofi Pasteur

Dr. Enrique Rivas
Director de Investigacién y Desarrollo para América Latina
Sanofi Pasteur

14:30-16:00 hrs.

Comida

Politicas Nacionales de Salud: ¢Estrategia de vacunacion? Discusion Grupal

16:00- 17:00 hrs.

Establecer prioridades nacionales,
regionales y estatales de vacunacion

¢Hacia donde dirigir la vacunacion?

17:00- 17:20 hrs.

Café

Dr. Miguel Angel Nakamura Lopez
Coordinador Estatal del Programa de Vacunacion Universal
Secretaria de Salud de Oaxaca

¢A quiénes vacunar?

17:20- 18:30 hirs.|

¢Cudndo, como y donde vacunar?

¢Qué aspectos vigilar?

18:30- 18:45 hrs.

Conclusiones

Dr. Roberto Tapia Conyer
Director General del Instituto Carlos Slim de la Salud

18:45-19:00 hrs.

Cierre del evento y préximos pasos

Dr. Pablo Kuri Morales
Subsecretario de Prevencion y Promocion de la Salud
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Programa de la 2° Reunion de Expertos en Dengue
25 de junio de 2012

Horario Tema | Ponente
8:30-9:00 hrs. Registro
9:00- 9:30 hrs. Bienvenida sk, e

Subsecretario de Prevencion y Promocion de la Salud

Avances en el trabajo

de los sub-grupos

9:30-10:00 hrs.

Grupo 1: Informacion epidemioldgica
y carga de la enfermedad

Dr. Cuitlahuac Ruiz Matus
Director General Adjunto de Epidemiologia

10:00-10:30 hrs.

Grupo 2: Aspectos legales y
regulatorios

Q. Marcos Solis Leyva
Subdirector Ejecutivo de Licencias Sanitarias de COFEPRIS

10:30-11:00 hrs.

Grupo 3: Aspectos operativos para la
introduccion de la vacuna

Dra. Rosa Patricia Vidal Vazquez
Subdireccion Técnica de Salud de la Infancia de CENSIA

11:00- 11:30 hrs.

Café

11:30-12:00 hrs.

Grupo 4: Aspectos econdmicos y
financieros

Mtra. Araceli Camacho Chairez
Subdirectora de Conduccion de Proyectos Horizontales de
la Unidad de Analisis Econémico de la Secretaria de Salud

12:00- 12:30 hrs.

Grupo 5: Comunicacion social,
promocidn de la salud y difusion

Dra. Lucero Rodriguez Cabrera
Directora de Estrategias y Desarrollo de Entornos
Saludables de la Direccion General de Promocion de la
Salud

12:30- 13:30 hrs.

Discusion y Canclusiones

Dr. Miguel Angel Lezana Fernandez
Director General del CENAPRECE

13:30- 14:00 hrs.

Cierre del everto y préximos pasos

Dr. Pablo Kuri Morales

Subsecretario de Prevencién y Promocion de la Salud
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Programa de la 3° Reunion de Expertos en Dengue
13 de agosto de 2012

Horario Tema Ponente
9:00- 9:30 hrs. Registro
9:30- 9:45 hrs. Bienvenida Dr. Pablo NQggrales

Subsecretario de Prevencion y Promocion de la Salud

Sanofi Pasteur

9:45-10:30 hrs.

Desarrollo de la vacuna contra el dengue

Dr. Jean Lang
Dengue Program Director

10:30-11:15 hrs.

Desarrollo clinico de la vacuna contra el
dengue

Dr. Fernando Noriega
Regional Clinical Development LATAM

11:15-11:30 hrs.

Café

11:30-12:15 hrs.

Vigilancia Epidemioldgica post-registro:
propuestas para medir efectividad

Dra. Elsa Sarti
Directora de Epidemiologia para América Latina de Sanofi
Pasteur

12:15-13:00 hrs.

Impacto de la vacunacion sobre la
incidencia del Dengue en México.
Escenarios posibles.

Mtro. Juan Guillermo Lépez Yescas
Ex-Director de Politicas de Aseguramiento en Salud de la
Unidad de Analisis Econémico de la Secretaria de Salud

13:00- 13:15 hrs.

Receso

Inviragen

13:15- 14:15 hrs.

Avances en la vacuna contra el dengue

14:15-15:00 hrs.

Aurelia Haller, Ph.D., RAC
Director, Vaccine Development & Regulatory Affairs
Inviragen Inc.

Dr. Jorge Osorio
Chief Scientific Officer, Inviragen, Inc.

15:00- 16:30 hrs.

Comida

GlaxoSmithKline

16:30-17:30 hrs.

Avances en la vacuna contra el dengue

Dra. Yolanda Cervantes Apolinar
Director Médico de Vacunas, GlaxoSmithKline

17:30- 17:45 hrs.

Conclusiones

Dr. Roberto Tapia Conyer
Director General del Instituto Carlos Slim de la Salud

17:45-18:00 hrs.

Cierre del evento y proximos pasos

Dr. Pablo Kuri Morales
Subsecretario de Prevencion y Promocion de la Salud

59




Programa de la 4° Reunion de Expertos en Dengue
24 de septiembre de 2012

Horario Tema Ponente
8:30-9:00 hrs. Registro
Dr. Pablo Kuri Morales
9:00- 9:20 hrs. Bienvenida Subsecretario de Prevencion y Promocion de la Salud

9:20- 10:10 hrs.

Compartiendo los Resultados del
Primer Estudio de Eficacia en
Vacunacion Contra el Dengue

Dr. Fernando Noriega
Regional Clinical Development LATAM, Sanofi Pasteur

10:10- 10:20 hrs.

Receso

Revision de las recomendaciones finales

10:20-11:50 hrs.

Grupo 1: Informacidn epidemioldgica v
carga de la enfermedad

Dr. Cuitldhuac Ruiz Matus
Director General Adjunto de Epidemiologia

11:50-12:20 hrs.

Grupo 2: Aspectos legalesy
regulatorios

Q. Marcos Solis Leyva
Subdirector Ejecutivo de Licencias Sanitarias de
COFEPRIS

12:20-12:50 hrs.

Grupo 3: Aspectos operativos para la
introduccién de la vacuna

Dra. Rosa Patricia Vidal Vazquez
Subdireccidn Técnica de Salud de la Infancia de CENSIA

12:50- 13:05 hrs.

Café

13:05-13:35 hrs.

Grupo 4: Aspectos econdmicos y
financieros

Mtro. Gustavo Rivera Pefia
Director de Politicas Interinstitucionales de la Unidad
de Andlisis Econdmico de la Secretaria de Salud

13:35- 14:10 hrs:

Grupo 5: Comunicacion social,
promocion de la salud y difusion

Dra. Lucero Rodriguez Cabrera
Directora de Estrategias y Desarrollo de Entornos
Saludables de la Direccién General de Promocion de la
Salud

14:10- 14:45 hrs.

Discusidn y Conclusiones

Dr. Miguel Angel Lezana Fernandez
Director General del CENAPRECE

14:45- 15:00 hrs.

Cierre del evento y préximos pasos

Dr. Pablo Kuri Morales
Subsecretario de Prevencion y Promocion de la Salud
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LA “CREACION DE UNA POLITICA PUBLICA PARA LAUNTRODUCCION DE LA VACUNA
CONTRA EL DENGUE EN MEXICO" TIENEACOMO OBJETIVO DOCUMENTAR
EL PROCESO DE PREPARACION QUE/NUESTRO PAIS SIGUIO PREVIO
AL ARRIBO DE LA VACUNA, PARA COMPARTIR CON EL RESTO DEL MUNDO
ESTA EXPERIENCIA COMO GUIA EN EL DESARROLLO DE UNA POLITICA PUBLICA
INNOVADORA A PROPOSITO DE UN PRORLEMA RELEVANTE DE SALUD PUBLICA.
AQUI SE PLASMA EL RESULTADO DEL TRABAJQ DE-VEINTITRES INSTITUCIONES MEXICANAS
Y DE CINCUENTA Y DOS EXPERTOS, CONVOEADOS POR LA SUBSECRETARIA DE PREVENCION
Y PROMOCION DE LA SALUD DE LA SECRETARIA DE SALUD DEL GOBIERNO FEDERAL
CON LA PARTICIPACION Y APOY® DEL INSTITUTO CARLOS SLIM DE LA SALUD, A. C.
ORGANIZADOS EN GRUPOS DE TRABAJO, REVISARON EL PANORAMA INTERNACIONAL
Y NACIONAL DEL DENGUE, LAS LIMITACIONES DE LOS METODOS CLASICOS DE CONTROL DEL VECTOR
PARA ABATIR LA PERSISTENCIA DE LA TRANSMISION Y EL AREA DE OPORTUNIDAD
EN PREVENCION Y CONTROL QUE SE ABRIRIA AL MOMENTO DE CONTAR CON UNA VACUNA
EFECTIVA Y SEGURA. RECONOGIERON LA NECESIDAD DE UNA MAYOR COMPRENSION
DE LA DINAMICA DE TRANSMISION ¥'DE CUANTIFICAR MEJOR LA CARGA DE ENFERMEDAD
Y EL COSTO DE LAS INTERVENCIONES DEL PROGRAMA NACIONAL DE LUCHA CONTRA EL DENGUE,
PARA FINALMENTE, CREAR ESCENARIOS PROSPECTIVOS Y EMITIR RECOMENDACIONES
QUE PROVEAN DE LA INFORMACION NECESARIA A QUIENES SERAN RESPONSABLES
DE TOMAR DECISIONES SOBRE EL TEMA.



