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RESUMEN EJECUTIVO

La industria farmacéutica, a nivel mundial, es uno de los sectores que
ejercen de mayor fuerza y poder, comparandose con la industria del tabaco y del

petréleo.

Los grandes laboratorios multinacionales son los que de alguna manera
lideran este mercado, empezando por las grandes corporaciones americanas y
europeas. El mercado de los analgésicos y anti inflamatorios es una de las areas
de mayor interés en investigacion y desarrollo, por el tamafio y oportunidades de
crecimiento. En la actualidad existen dos categorias de estos productos: Los
cladsicos o también llamados AINES (Anti inflamatorios no esteroideos) y los de
altima generacion, los COXIBs. Los del primer grupo, han comprobado su
efectividad terapéutica, sin embargo, son conocidos sus efectos adversos a nivel
gastrico, especialmente. El segundo grupo, lanzado en la década de los 90s, han
demostrado tener efectos terapéuticos similares a los anteriores pero con minimos
efectos gastrointestinales. En ambos casos, es importante reconocer la
importancia de acudir al médico especialista, y no recurrir a la automedicacion o
buscar la recomendacion en las farmacias, justamente para evitar cualquier

problema de contraindicacion.

En octubre de este afo, la industria farmacéutica se ve consternada ante la
noticia que una de las principales drogas, mas exitosas en la Ultima década,

después del Viagra, Lipitor, entre otras; y aprobada por la FDA, estaba siendo
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retirada el mercado mundial por causar efectos cardiotoxicos (muerte por infarto)
en tratamientos crénicos, como la Artritis Reumatoidea (AR), Osteoartritis (OA),
Espondilitis Anquilosante  (tratamientos largos y prolongados), el VIOXX
(rofecoxib) de Merck Co, (multinacional americana) estaba retirandose del
mercado mundial, procediendo a comunicar en los principales medios, la
prohibicién del consumo, paralizacién de la venta, ademas del recojo inmediato del

mismo (en farmacias, distribuidores y en los pacientes).

Ante esta coyuntura mundial, la presente tesis pretende aprovechar las
oportunidades que se presentan actualmente, lanzando al mercado un producto
nuevo, droga Unica, producto innovador, presentacion exclusiva, resultado de la
investigacion de una de las firmas de mayor prestigio en desarrollo de este tipo de

farmacos.
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CAPITULO |

HISTORIA Y EVOLUCION DE LOS ANTINFLAMATORIOS

Desde la época de la Medicina filoso6fica Griega hasta la mitad del siglo XIX,
el descubrimiento de agentes medicinales fue catalogado como un arte empirico,
donde se combinaron folklore y guias mitolégicas para la utilizacion de productos
vegetales y minerales que constituian la magra farmacopea. En el 1500 AC se
utilizaban hojas de Arrayan; Hipocrates (460 - 377 AC) usé por primera vez
corteza de sauce, Celsus en el afio 30 AC describié los signos de la inflamacion y

también utilizé corteza de sauce para mitigarlos.

En 1761 el reverendo Edmund Stone escribié a la Real Academia Britanica
sus observaciones en pacientes febriles tratados con porciones de corteza de
sauce. El ingrediente activo de la corteza del tronco de sauce es un glucésido
amargo llamado salicina, acilado por primera vez en forma pura por Leroux en
1829. Por hidrdlisis, la salicina libera glucosa y alcohol salicilico que puede ser

convertido en &cido salicilico tanto in vivo como por manipulacion quimica.

En 1869 Kolbe consiguié sintetizar Salicilato. Entre 1893 y 1897 el quimico
Aleman Félix Hoffman, de la Compafia Bayer, inici6 una nueva etapa en la
Farmacologia al convertir el Acido Salicilico en Acido Acetil Salicilico que se llamo

Aspirina.
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En el Siglo XX, desde la década del 50, surgi6 el resto de los
Antiinflamatorios No Esteroideos (AINEs). La gran cantidad de AINEs en
expansion desde los afios 70 cred conflictos en la decision y eleccion terapéutica.
Esto derivd en la necesidad de un acabado conocimiento en los mecanismos
farmacodinamicos de cada uno de los antiinflamatorios como asi también de su

cinética y respuesta clinica.

CUADRO 1.1 EVOLUCION DE LAS DROGAS —Parte 1

1859 1w mmmmmmmPp  Salicilato
1893 Inmmmmmmm-  Aspirina
1950 om = Pirazolonicos
1960 1= mmmP= [ndometacina

Ibuprofeno
Diclofenaco
1970 om ol | Naproxeno
Ketoprofeno
Piroxicam
Nimesulida

Fuente: Internet Dr. ALBERTO STRUSBERG &Dra. INGRID STRUSBERG

En la década del 70 se inici6 una etapa fundamental en la comprension de
los AINEs. Se describieron los roles de las prostaglandinas (PGs o PGE) sobre la
fiebre, dolor, contraccién uterina, circulaciébn sanguinea, secrecidn y proteccion
gastrica. En 1971 Vane publicé sus observaciones acerca del efecto inhibitorio
sobre la enzima ciclooxigenasa (COX) y la disminucién subsiguiente en la

produccion de PGs, provocada por aspirina y luego indometacina, englobandose
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por afios los efectos terapéuticos y las reacciones adversas en el mismo concepto

farmacodinamico antiprostaglandinico.

En 1990 Needleman (2) y en 1991 Xie (3) con nuevas técnicas «ex Vivo» Yy
utilizando lipopolisacaridos bacterianos, describieron la sintesis «de novo» de una
proteina COX. Se identificé la COX inducida como una isoforma distinta a la
descripta por Vane y codificada por un gen diferente. Se la llamé COX-2. Este
descubrimiento modificé en los ultimos afios los conocimientos, explicandose que
las acciones antiinflamatorias surgieran de la inhibicion COX-2 (inducible),
mientras que los efectos adversos estan relacionados con la inhibicion de la COX-

1 (constitutiva)

CUADRO 1.2 EVOLUCION DE LAS DROGAS - Parte 2

1980 Immmmmmmmmp- Otros Propidnicos

-

Meloxicam
Rofecoxib
1990 |.- Celecoxib
Valecoxib
Etoricoxib

Fuente: Internet Dr. ALBERTO STRUSBERG &Dra. INGRID STRUSBERG

1.1. TRATAMIENTO DEL DOLOR

El dolor es un sintoma universalmente asociado al concepto de enfermedad
y constituye un motivo de sufrimiento para miles de personas alrededor del

mundo. Las pérdidas econdmicas, representadas en horas no laboradas y en
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gastos enormes en los costos del tratamiento, se suman a la notoria disminucién
en la calidad de vida de las personas afectadas para hacer de él una experiencia

invariablemente desagradable.

Desde los mismos inicios de la medicina, el control del dolor ha sido
siempre uno de los aspectos que mas ha preocupado a los médicos y por ello
pueden verse cada vez con mas frecuencia departamentos especializados para su

manejo en los centros de atencion hospitalaria.

Los recientes avances en el conocimiento de la forma como sucede este
fendmeno, han permitido el desarrollo de nuevos medicamentos y estrategias para
que el control del dolor pueda efectuarse de manera eficaz y segura, sin que el

mismo tratamiento sea causa de molestias o efectos secundarios perjudiciales.

El uso de los antiinflamatorios no esteroideos (AINES), en el alivio del dolor,
inflamacion y fiebre ha sido comprobado por su amplia utilizacion a nivel mundial.
Se estima que son usados por mas de 30 millones de pacientes diariamente, es
asi que son considerados los agentes medicamentosos mas ampliamente

prescritos.

Cuando se trata de aliviar un dolor, combatir una fuerte fiebre o
contrarrestar una inflamacion los afectados y muchas veces, los vendedores, solo
buscan una opcion: el antiinflamatorio. Muchas veces sin una prescripcion médica
se automedican o la compran. Pero, es que esa tableta que les alivia el dolor
instantaneamente puede producir dafios en rifiones, higado, estbmago y hasta en

el sistema inmunoldgico si no es valorada su ingestion por un especialista.
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Deben usarse bajo receta médica, porque de lo contrario la persona corre
riesgos. Los efectos colaterales, en el caso de los no esteroideos, son a nivel

cardiovascular, renal, del higado, y principalmente en el aparato gastrointestinal.

1.2. FARMACOLOGIA Y CLASIFICACION DE LOS PRODUCTOS

ANTIINFLAMATORIOS

Hasta el afio 1998 se consideraba racional clasificar a los AINEs segun su
estructura quimica. En la actualidad se considera que esto solo tiene importancia
en situaciones relacionadas a fenémenos de idiosincrasia y de hipersensibilidad a
un compuesto o grupo quimico particular. Con el advenimiento de los llamados
COXIBS (inhibidores COX-2) o inhibidores selectivos de la COX-2, la tendencia
actual es agruparlos segun su capacidad (en una determinada concentracion y
utiizando métodos «in vitro») de inhibir el 50% de la COX-2 y comparar con la
concentracion necesaria para inhibir el 50% de la COX-1.

Las variaciones que se han visto en los datos reportados en los ultimos
afos se relacionan a los diversos métodos experimentales de investigacion
utilizados para hallar resultados que ubiquen a un AINE en valores que indiquen
su selectividad COX. De ahi que resumiendo todos los datos obtenidos se ha

intentado agrupar a los AINEs segun:

a. Equipotencia inhibidora de COX-2 versus COX-1y
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b. El porcentaje de inhibicion de COX-1 cuando se inhibe el 80% de la COX-2,
que corresponderia a la concentracion necesaria de un AINE para lograr
efectos terapéuticos relevantes.

Los medicamentos agrupados segun el segundo grupo, considerando
concentraciones inhibitorias del 80% de la COX-2 y que inhiben menos del 40 -
60% de la COX-1 - con lo que tedricamente se permite mantener los efectos
fisiologicos protectores- se ubican: Rofecoxib, Etoricoxib, Valdecoxib, Etodolac,
Meloxicam, Nimesulida y Celecoxib; entre el 60-80% de inhibicion COX-1 el
Diclofenac, Piroxicam y Meclofenamato y con méas del 80% de inhibicion COX-1 el
Ibuprofeno, Indometacina, Naproxeno y Ketoprofeno.

Estos conceptos simplifican la clasificacion de los AINEs en selectivos COX-2 y No

selectivos. Entre los selectivos se ubican Rofecoxib, Meloxicam, Celecoxib,

Nimesulida y Etodolac; y los no selectivos incluyen a los demas AINEs clasicos o

tradicionales. En cierta forma, se podria clasificar a los AINEs sintetizados hasta

1994 en aquellos de 1° generacion y de 2° generacion a los desarrollados

posteriormente. Entre los afios 2002 y 2003 se agregaran a los AINEs inhibidores

selectivos de COX-2, 2 6 3 nuevos farmacos que estan en fase de investigacion Il

avanzada.

1.2.1. Implicancias en el Aparato digestivo

La llamada citoproteccion gastrica mediada por PGE es debida a una

combinacion de mecanismos que incluyen:
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a. Vasodilataciéon con incremento del flujo sanguineo en la mucosa gastrica
con una adecuada provision de bicarbonato de sodio para la
neutralizacion de hidrogeniones

b. Una accién directa en la reduccion de acido clorhidrico en las células
parietales de la mucosa

c. Unincremento en la produccién de mucus

La inhibiciébn de la COX-1, encargada de catalizar la formacién de PGE
géstrica, impide los mecanismos de citoproteccion y explica la alta incidencia de
reacciones adversas gastricas de los AINEs convencionales. Todos los AINEs
inhiben la COX-2 porque asi actuan sobre la inflamacion. Los que no inhiben la
COX-1 tienen la ventaja de presentar menos toxicidad gastrointestinal. La
incidencia acumulada de Ulceras complicadas en pacientes tratados con AINEs
clasicos es del 2-4% (Fuente 3: Estudio ARAMIS).

Las investigaciones clinicas controladas con farmacos que inhiben
selectivamente la COX-2, preservando en gran parte a la COX-1, demuestran que
la incidencia de complicaciones severas (es decir, perforacion, Uulcera y
hemorragia digestiva alta) son significativamente mas bajas (inferiores al 1% anual
acumulado). En el estudio denominado CLASS (fuente 4: Estudio Class; internet),
con Celecoxib en OA y AR las lesiones complicadas fueron del 0,2 al 0,7%. El
grupo multinacional que investigé la utilizacion de Rofecoxib en pacientes con OA
y AR sometidos a estudios endoscopicos seriados encontraron complicaciones

serias gastrointestinales menores al 1%. En el estudio SELECT con Meloxicam,
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también se observaron cifras menores al 1% anual acumuladas (fuente 5: Estudio
Select; internet).

Los datos expuestos apoyan el concepto de que siendo la inhibicion COX-1
baja, el efecto protector sobre la mucosa gastrica se mantiene. Sin embargo,
persisten dudas sobre la curacién de las Ulceras gastricas relacionadas con
Helicobacter Pylori. La cicatrizacién estaria relacionada con la formacién de PGE
por induccion de COX-2. En los estudios efectuados con Celecoxib y Rofecoxib no
se demostrd6 mayor dafio en la mucosa gastrica del subgrupo de pacientes con
Helicobacter Pylori.

El riesgo relativo para el desarrollo de las lesiones gastricas complicadas en
pacientes tratados con AINEs clasicos es aproximadamente 4,0 (2,0 para
Ibuprofeno; 9,1 Naproxeno y 13,7 para Piroxicam) y la presencia de otras
manifestaciones gastroduodenales menos severas, como dispepsia, epigastralgias
y aun erosiones de menos de 2 mm observadas endoscoOpicamente y que se
superan con el tratamiento adecuado, llegan al 20% de los casos.

Los factores de riesgo asociados al desarrollo de lesiones gastrointestinales
severas por AINEs clasicos incluyen:

a) Edad mayor de 65 afos.

b) Historia previa de Ulcera péptica.

c) co-medicacién con anticoagulantes y glucocorticoides.

d) co-morbilidad especialmente insuficiencia renal, hepatica y cardiaca.

e) uso multiple y crénico de dosis elevadas de AINEs.
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Otros factores no totalmente dilucidados incluyen el uso de alcohol y el habito
de fumar, aunque estos podrian ser efectos aditivos que impiden la cicatrizacion.

Por otra parte, se ha demostrado la sobreexpresion de COX-2 en varios
canceres colonicos. Esta enzima esta relacionada con la angiogénesis, que es un
componente imprescindible en la invasion de los tejidos por tumores. En este
sentido, la US Food and Drug Administration (FDA) ha aprobabo al celecoxib para
el uso en poliposis coldnica familiar, ya que ha demostrado una reduccién en la
cantidad de pélipos adenomatosos.
Justamente por su relacién con la angiogénesis, también se esté investigando si la

inhibicién de COX-2 puede alterar la cicatrizacion de Ulceras y erosiones.

1.2.2. Implicancia en la Funcién renal

En condiciones fisiologicas las PGs renales promueven el mantenimiento
del flujo renal y la filtracion glomerular e incrementan la excrecion de Sodio,
Potasio y agua. Estos efectos se hallan amplificados en pacientes con
insuficiencia cardiaca, cirrosis con ascitis y nefropatias cronicas, procesos que
conllevan a un déficit de la perfusién renal. Al estimularse la produccién de PGs
hay dilatacién de las arteriolas renales con deplecion del volumen sanguineo y
sodio. La administracion de AINEs tradicionales suprimen esa produccion
agravando la funcién renal. Esto debe considerarse particularmente en pacientes
gue habitualmente consumen AINEs (Lupus Eritematoso Sistémico, A.R. de curso
evolutivo grave y OA) y que concomitantemente pueden padecer patologia
cardiovascular, hepatica o renal. Existen evidencias de que la deplecion de PGs

renales permite un incremento del sistema Renina-Angiotensina, originandose
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vasoconstriccion. La descompensacion renal, en pacientes con nefropatia severa
y en ancianos, asociada a terapia con AINEs clasicos, es una causa mayor de
internacion en centros nefrolégicos. La retencion de agua y sodio contribuye a la
descompensacion en pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva, debiéndose
destacar también como causa de reacciones adversas algunas interacciones
medicamentosas que causan antagonismo con varios farmacos antihipertensivos,
incluyendo diuréticos, inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina,

propanolol y prazocin.

Entre los mayores efectos de AINES clasicos sobre rifién son:

Relacionado con inhibicion COX

* Incremento resistencia vascular
* Reduccion filtrado glomerular

* Incremento reabsorcion de sodio

* Reduccién efecto de diuréticos

No totalmente relacionados con PGs
« Nefritis Intersticial Aguda

* Necrosis Papilar

Los AINEs estan también relacionados con la produccién de nefritis
intersticial con sindrome nefrético y necrosis papilar. EI mecanismo causal no esta

claro, presumiéndose que se trata de idiosincrasia, a la cual contribuye la
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inhibicion de la COX y la alteracion inmunolégica que se produciria en el rifién al

faltar el efecto inhibitorio que las PGs ejercen sobre los linfocitos T.

La accidbn de los AINEs selectivos anti-COX-2 sobre rifidbn se ir4
demostrando con su uso. Estd comprobado que especialmente en la méacula
densa y en células intersticiales de la médula renal se halla COX-2 constitutiva
como asi también COX-1. Las interacciones entre los sistemas COX-1y COX-2 en
el riidbn no estan aclarados ya que las localizaciones de los receptores
prostaglandinicos muestran diferentes locus, indicando que la sintesis diferencial
de PGs renales mostraria que los efectos relacionados con actividad COX-1 y
COX-2 estan separados. Asi COX-1 fue detectada en tubos colectores y Asa de
Henle, y la COX-2 fue hallada en la vasculatura renal, células intersticiales y en la

macula densa de la corteza.

Otro hecho de gran interés sobre los multiples roles que tendrian las PGs,
queda evidenciado al demostrarse que ratones sin COX-2 tienen severas

anormalidades renales.

En la fisiologia renal de algunos animales como ratones, se conoce que en
situaciones que provocan aumento en la sintesis de renina y deplecion de sales se
aumenta la expresién de COX-2 en macula densa; y el bloqueo de COX-2, y no de
COX-1, inhibe la produccién de renina. Se desconoce hasta donde se pueden
extrapolar estas observaciones a humanos, pero si se han descripto edema y

retenciéon de sodio al comienzo de la inhibicion COX-2. En una poblaciéon de
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voluntarios sanos jovenes se observé una disminucion en la produccion renal de
prostaciclina en condiciones fisioldgicas. Las dos isoenzimas se expresan en el
rifidn normal y enfermo por lo que se ha abierto una nueva puerta en el estudio de

la fisiologia renal.

Con estos datos, es probable que, con el uso de los AINEs selectivos anti-
COX-2, tanto en la poblacién general como en ancianos, se comiencen a detectar
efectos renales. La cautela, observacion clinica minuciosa y la farmacovigilancia

continua permitiran definir la magnitud con que éstos ocurren.

Conceptos finales

Han pasado ya 10 afios desde que se descubrieron y se efectud la
secuencia quimica de la isoforma COX-2. Las técnicas empleadas han permitido
establecer la localizacion de sus aminoacidos, asi como la manera en que los
AINEs acttan uniéndose quimicamente u ocupando un espacio en el canal de la
COX. Ya se han estudiado los genes que las codifican y los diferentes receptores

donde las PGs ejercen sus efectos.

Los AINEs selectivos anti-COX-2, que son Celecoxib, Rofecoxib, Etoricoxib
y Valdecoxib, han demostrado eficacia clinica comparable a los AINEs
tradicionales en Osteoartritis (OA) y Artritis Reumatoidea (AR); al mismo tiempo

que se demuestra una reduccién de las reacciones adversas, particularmente
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gastrointestinales, hematoldgicas, cutaneas y también -aunque no definitivamente

aclaradasrenales sobre rifidn.

Los descubrimientos del papel de la COX-2 en la funcién renal, desarrollo
de nervios y Sistema Nervioso Central (SNC), y su relacion con la enfermedad de
Alzheimer podrdn quizas ser aclarados en estudios epidemiologicos sobre
poblaciones de ancianos sometidos a terapias prolongadas con anti-COX-2. Otras
consideraciones a dilucidar estan referidas a la cicatrizacion de heridas, donde la
neovascularizacion esta mediada por COX-2, como asi también el probable efecto
inductor de COX-2 endotelial como respuesta al flujo arterial y formacion de
Prostaciclina. El efecto sobre preservacion de la agregacion plaquetaria crea
interrogantes sobre el uso prolongado en pacientes con arteriopatias obstructivas
periféricas, coronariopatias y coagulopatias. Los efectos de la COX-2 sobre
apoptosis de células en poliposis coldnica abrié una expectativa importante ya que
AINEs anti-COX-2 selectivos limitan la progresion del cancer colono-rectal. Estos
nuevos conceptos de fisiopatologia aplicada a los AINEs selectivos anti-COX-2
ofrecen un nuevo potencial terapéutico, que seguramente con la rapidez con que
se suceden los estudios, definiran con mayor claridad el rol tanto en salud como

en enfermedad de estos agentes y de las isoformas COX.
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CAPITULO I

2.1. LOS COXIBS - DROGAS DE ULTIMA GENERACION

El dolor es uno de los sintomas de consulta mas frecuentes en el
consultorio de cualquier especialidad, variando en cada una de ellos el caracter
del mismo. En el caso del dolor articular, el dolor muscular, el dolor artrésico, y
otros, que sufren miles de millones de personas a lo largo y a lo ancho del mundo,
desde ya hace mas de 100 afios nos acompafia un grupo farmacoldgico cuyo
maximo exponente es la aspirina, los llamados antinflamatorios no esteroideos
(AINES). Este grupo tiene gran potencia para calmar el dolor antes descripto, pero
tiene un talén de Aquiles, su baja tolerancia géstrica, que puede llevar a sangrado
gastrico y Ulceras. Para evitar estos efectos adversos, se cred hace pocos afios un

nuevo grupo farmacolégico, los inhibidores de la COX-2, ejemplificado por el

rofecoxib, celecoxib, etoricoxib y el valdecoxib, que no producian efectos a nivel

gastrico.

Los laboratorios encargados de ingresar estas drogas a los mercados
respectivos fueron las grandes multinacionales Merck Co y Pfizer (ambas
americanas). Las inversiones promocionales fueron millonarias en todos los
paises. En el Perq, la focalizacion fue absoluta, se crearon fuerzas de ventas
exclusivamente para el trabajo de estos productos, la agresiva inversion estuvo
orientada hacia el cuerpo médico especialista, obviamente buscando la

preferencia recetaria del mismo, muestras de tratamientos gratuitos, camparfas
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médicas gratuitas en hospitales, promociones validadas con estudios clinicos en
humanos, reuniones cientificas y sociales, compromisos con viajes a congresos
médicos al exterior, regalos recordatorios de productos, diversos programas de

fidelizacion, etc.

Como uno pensaria, si se lograra fabricar una droga contra el dolor que no
tuviera efectos lesivos contra el estbmago, se solucionaria el problema que afecta
a miles de millones y se ganaria mucho dinero vendiéndolo a quien pueda pagarlo.
Eso fue lo que pasoé. Estas drogas se comenzaron a vender por todo el mundo y

los laboratorios recaudaron miles de millones de délares en ventas.

Otros laboratorios, entre ellos los nacionales y latinoamericanos, lanzaron al
poco tiempo las copias de marca de estos principios activos, imitando en muchos
de estos casos los niveles de inversion, ayudando a que la categoria de estos
productos creciera a un ritmo no muchas veces visto en el sector farmacéutico.
Realmente se trataba de una gran oportunidad de negocio y desarrollo para todas

las empresas que incursionaban en este mercado con estos productos.

2.2. ESTALLA LA BOMBA: RETIRO DEL ROFECOXIB DEL MERCADO

MUNDIAL

Todo siguié su curso desde que se aprobaron los primeros de estos
inhibidores (Coxibs), hasta que estudios hechos para valorar su mejor tolerancia

frente a los AINES demostraron que una de las drogas del grupo, el rofecoxib
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(nombre comercial Vioxx), de Merck y Co., aumentaba la incidencia a padecer
infartos y eventos trombdéticos. Al principio la FDA solo sugirié que se pusiera una

advertencia en los envases en vez de prohibir la droga.

Luego, ante un estudio masivo para usar la droga para prevenir
poélipos intestinales la evidencia fue tan contundente que el laboratorio inicio
la retirada masiva de la droga de los dispensarios, sin esperar siquiera a que

sea prohibida por la FDA (que la habia aprobado en mayo de 1999).

El laboratorio responsable era Merck y Co., un gigante entre los suyos.
La pregunta es, en primer lugar, si es que sabian del efecto adverso con
anterioridad y comercializaron la droga igualmente, y si es que la FDA ante
un laboratorio monstruo es mas laxa ante sus exigencias sobre estudios de

toxicidad.

Tanto el estudio VIGOR como el CLASS demostraron que los pacientes que
tomaron inhibidores de la COX-2 tanto para la osteoartritis como para la artritis
reumatoidea no sufrieron los efectos toxicos gastrointestinales esperados con los
AINES. Pero los estudios aumentaron la preocupacion sobre el aumento en el

riesgo de infarto agudo de miocardio que tenian estos pacientes.

El ensayo clinico APPROVe le costo el farmaco a Merck y Co. Ya que se

hizo imposible ocultar los efectos protromboticos del farmaco rofecoxib.
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De esta manera , con la interferencia con su sintesis, los inhibidores de la
COX-2 pueden llevar a la vasoconstriccion y a la activacion plaquetaria, lo que
favoreceria la trombosis y asi infartos agudos de miocardio. (fuente Segun Topol,

MD en JAMA. 2001;286:954-959)

PERDIDAS MILLONARIAS PARA MERCK

Las acciones de Merck y Co. cayeron un 27% el dia que el laboratorio
anuncié que retiraria del Mercado su medicamento estrella Vioxx, que solamente
el ultimo afio le habia reportado ganancias por 2.500 millones de ddlares en todo

el mundo.

En nuestro pais, donde 22 productos medicinales contienen aquella droga,
la DIGEMID resolvi6 “suspender la comercializacion de medicamentos que

contienen rofecoxib como producto solo o asociado”.(anexo 1)

El caso Vioxx nos hace reflexionar sobre el poder que tiene la industria
farmacéutica a nivel mundial, con la capacidad de influir decisiones de organismos
tales como la FDA. Un ensayo clinico como el VIGOR tendria que haber hecho
tomar la decision de prohibir el farmaco por el alto riesgo cardiovascular, pero lo
anico que motivo fue a una recomendacién a poner una etigueta en los envases,

gue seguramente un paciente no entienda.
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No tengo los numeros reales, pero piensen en la cantidad de muertes por
accidentes trombaticos cardiacos y no cardiacos que han ocurrido desde que se
aprobd el farmaco. Esto nos lleva a otra cuestion: no existen los suficientes
mecanismos para controlar la toxicidad y efectos adversos de los farmacos antes

de que sean aprobados o hay mucho poder que empuja estas decisiones.

Después del retiro mundial del rofecoxib, el NEJM publica on line de
forma adelantada versiones de dos perspectivas que discuten la seguridad
cardiovascular de los inhibidores COX-2 ( coxibs) y las responsabilidades

gue competen a cada uno de los actores.

En el primero de los trabajos Topol destaca que el retiro del rofecoxib
representa el retiro mas grande de un medicamento de venta bajo receta dado que
el farmaco ha sido tomado por 80 millones de personas. Manifiesta que de
prestarse la debida atencion a varias sefiales, esta situacion se pudiera haber
evitado y por ende ni Merck ni la FDA cumplieron sus responsabilidades con el
publico. Hace un llamado para que la situacion se revise en Congreso de EEUU,

para evitar catastrofes futuras.

En el segundo trabajo, FitzGerald discute la evidencia que condujo al
eventual al retiro del rofecoxib, y observa que el trabajo teérico pudo haber
predicho la posibilidad de problemas cardiovasculares con estos farmacos. Analiza
los datos de los estudios VIGOR (rofecoxib), CLASS ( celecoxib), y el TARGET

(lumiracoxib). Comenta que el analisis retrospectivo de datos del estudio de la
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CLASS del celecoxib tambien sugiere la posibilidad de riesgo cardiovascular. En
la conclusion, sugiere que debido a los problemas con el rofecoxib, el trabajo
tedrico, y la evidencia de riesgo en estudios epidemiolégicos, son necesarias
pruebas para establecer si este es 0 no un efecto de clase. (fuente: E.J. Topol.
Failing the Public Health — Rofecoxib, Merck, and the FDA,
http://content.nejm.org/cgi/reprint/NEIJMp048286v1.pdfG.A. FitzGerald. Coxibs and

Cardiovascular Disease http://content.nejm.org/cgi/reprint/NEJMp048288v1.pdf)
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CAPITULO 1l

DIMENSIONAMIENTO DEL PROBLEMA

'The Lancet' hablé claro

En un editorial, The Lancet lanza una critica a MSD y a los reguladores y
apunta que para todos los nuevos farmacos la confianza sobre la seguridad sélo
puede ser provisional por la pobreza de datos al comercializar el farmaco. "La cara
real del riesgo cardiovascular de rofecoxib ha sido evidente durante tiempo y la
defensa vigorosa de Merck del farmaco en el pasado, un error". Y cree que "la
historia de Vioxx es la de un marketing agresivo de Merck y de episodios repetidos
de complacencia de los reguladores. Sin mayor control de la regulacion de
farmacos en el futuro, los médicos continuaran desorientados y la vida de los

pacientes en peligro

La agencia estadounidense del medicamento (la FDA) publica un informe
gue relaciona el consumo del 'stuperanalgésico' Vioxx (rofecoxib), retirado por sus
riesgos cardiovasculares, con 27.785 infartos de miocardio y fallecimientos

entre 1999 y 2003 en EEUU.

Aungue el riesgo de rofecoxib es pequefio, "su impacto sobre la poblacion
es grande debido a las enormes ventas del farmaco. Esto ilustra el efecto que
incluso un pequeiio aumento del riesgo puede tener si estamos hablando de un

problema serio y que no es raro en la poblacidon general, como es el caso de los
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infartos de miocardio y la muerte subita", sefiala el informe del organismo

sanitario.

Basandose en los datos de casi un millon y medio de personas adscritas a
la aseguradora sanitaria Kaiser Permanente y que habian consumido algin
antiinflamatorio, ya fuese uno clasico, como ibuprofeno, o un moderno COX-2,
como Vioxx. Se vio que los gue recibian la dosis maxima de rofecoxib tenian tres
veces mas probabilidades de sufrir un infarto de miocardio o muerte subita, en
comparacion con las personas que habian tomado antiinflamatorios, pero no en

los ultimos dos meses.

Ahora, la FDA publica en su pagina web el informe completo (anexo 2). Del
trabajo se desprende también que, como media, el consumo de rofecoxib
(independientemente de la dosis) incrementaba el riesgo de sufrir este problema
1,4 veces, con respecto a los ex usuarios, y 1,6 veces en comparaciéon con los
consumidores recientes de otro COX-2 (celecoxib). Los problemas cardiacos

aparecian tras haber consumido Vioxx durante cerca de cuatro meses.

A raiz de estos datos, Graham, miembro de la Oficina de Seguridad de los
Medicamentos de la FDA, hace una estimacion de los posibles afectados por
Vioxx: "Durante los afios 1999 y 2003, se dispensaron en EEUU 92.791.000
recetas de rofecoxib, de las cuales el 17,6% fueron de mas de 25 mg diarios",
cuenta. "Combinando esto con los datos sobre la duracion media de las

prescripciones, calculamos que el riesgo observado en este estudio con
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rofecoxib arrojaria un exceso de 27.785 casos de infartos de miocardio y
muertes subitas" debido al consumo del farmaco. La mayoria, el 53,4%, son

"atribuibles al consumo de la dosis estandar.

El celecoxib ... también???

Las controversias acerca de la seguridad cardiovascular y renal de los
coxibs llegaron a su punto mas alto hacia mediados de 2001 con un articulo
publicado por Mukherjee, Nissen y Topol en la revista de la asociacion médica
americana (JAMA)[lviii]. La publicacion causoé revuelo tanto en los EE.UU. como
en el resto del mundo, ya que, los investigadores realizaron hallazgos que
sugieren que los coxibs, celecoxib y rofecoxib, incrementan la tasa de eventos
adversos cardiovasculares en los pacientes que reciben dichos medicamentos; por
consiguiente, ellos sugieren tener precaucion al prescribir estos medicamentos a
pacientes en riesgo de morbilidad cardiovascular, mientras que se dispone de

suficientes datos que puedan dar una definitiva a este asunto.

Sin embargo, los sucesos habian comenzado antes de la publicacion de
este estudio; a comienzos de 2001, la FDA obligé a los fabricantes de celecoxib y
rofecoxib a colocar en las etiqguetas de su producto la advertencia de que estos
podian causar eventos adversos gastrointestinales. Los fabricantes argumentaron
gue sus productos pertenecen a una clase aparte de AINES que disminuyen la

tasa de esos eventos adversos y que, por lo tanto, no debian obligarlos a colocar
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la advertencia; la FDA no soportd estos argumentos y los productos continuaron

con la advertencia en su etiqueta.

Mas adelante, a mediados del mismo afio, la comunidad médica volvio a
estremecerse cuando el asesor experto de la FDA, Dr. Wolfe, descubrié que le
habian ocultado los datos completos de un estudio sobre la seguridad
gastrointestinal de celecoxib. Luego de esto comenzd una controversia publica
entre los investigadores y la compafia fabricante del producto, lo cual condujo a

una investigacion de la FDA.

Retomando el articulo del JAMA, este caus6 gran revuelo en los medios de
comunicacién y el publico en general. La comunidad médica, en los meses
posteriores a su publicacion, también se ha estado pronunciando, en cartas a las
mas prestigiosas revistas médico — cientificas unos a favor y otros en contra. Lo
cierto es que hacen falta muchos estudios clinicos que nos puedan dar mas luz

sobre estos asuntos.

El uso de los coxib, es un importante avance por lo que hay que esperar
para sedimentar esta informacion, adquirir mayor experiencia y terminar de
conocer las complicaciones derivadas con su uso como se ha descrito
recientemente a nivel cardiovascular. Su utilidad en otras patologias como la
enfermedad de Alzheimer, el sindrome de Barter y en la quimio-prevencion del

cancer de colon, le abre una compuerta no menos interesante.
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CAPITULO IV

4.1. DESCRIPCION DEL MERCADO FARMACEUTICO PERUANO

El mercado farmacéutico estd dividido en mercado ético y no éticos, el
primer grupo incluye a los productos farmacéuticos que requieren por ley receta o
prescripcion para ser dispensado en las farmacias. Los no éticos, o también
conocidos como Over The Counter (OTC), son productos que no necesitan

recetas y que pueden ser vendidos directamente en las farmacias y/o boticas.

El mercado farmacéutico privado peruano total comprende 364 millones de
dolares anuales (a setiembre 2004), 67mil unidades anuales, con precio promedio
de 5.45 délares americanos (anexo 3) En comparacion con la region, Peru tiene el
precio promedio mas elevado. A este mercado debemos sumar el mercado que se
viene dando en el sector gobierno, que mas o menos asciende a 150 a 200

millones de délares.

En el Perd existen mas de 150 Ilaboratorios farmacéuticos, entre
americanos, europeos, latinoamericanos y nacionales. Estos laboratorios estan
congregados en gremios legalmente constituidos de acuerdo al origen y a las

conveniencias politicas y comerciales de cada sector:
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Cuadro 4.1.1. TOTAL MERCADO FARMACEUTICO

TOTAL MARKET

Sep-04

+-C ACUM +-C ULT.12 M.

Growth Year-to-date Growth M.AT.
Nuevos Soles 106,208,702 11.53 951,804,313 5.60| 1,256,844,623 5.81
Délares 31,627,146 15.60 275,952,433 6.53 363,685,051 7.23
Unidades 5,484,539 14.05 50,438,326 6.63 66,733,545 6.83
P.Promedio (Nuevos Soles) 19.37 -2.17 18.87 -0.94 18.83 -0.95
P.Promedio (Délares) 5.77 1.41 5.47 -0.18 5.45 0.37

ETHICAL MARKET

MES +-C ACUM ULT.12 M.

Month Growth Year-to-date M.AT.
Nuevos Soles 91,522,159 13.76 813,431,427 6.21| 1,075,244,541 6.49
Délares 27,253,743 17.91 235,843,140 7.16 311,142,804 7.93
Unidades 4,353,965 17.92 39,509,000 8.43 52,245,502 8.56
P.Promedio (Nuevos Soles) 21.02 -3.53 20.59 -2.05 20.58 -1.91
P.Promedio (Délares) 6.26 0.00 5.97 -1.16 5.96 -0.50

Fuente : PMP IMS set 2004

ALAFARPE congrega a los laboratorios multinacionales (americanas y europeas)
ADIFAN congrega a los laboratorios nacionales
ALAFAL congrega a los laboratorios Latinoamericanos. Nuestra empresa participa

activamente en este gremio.

De acuerdo a los empresarios del sector, cuatro son los principales
problemas por los que atraviesa el mercado farmacéutico nacional: la
adulteracién y falsificaciéon de medicamentos; el comercio informal que, se

calcula, alcanzaria el 15% del mercado; el contrabando, que proviene
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principalmente de Ecuador y de Colombia; y la falta de controles de calidad para

los medicamentos.

El control de calidad al cual estan sujetos los productos importados que
ingresan al pais es muy deficiente debido a que la Direccion General de
Medicamentos de Insumos y Drogas (Digemid) no cuenta con los recursos
suficientes; éstos provienen del cobro por los registros sanitarios, por los cuales se
paga US$85 (10% de una Unidad Impositiva Tributaria - UIT) por cada
medicamento. Esta cifra es inferior a la que se cobra en otros paises de América

Latina, donde el precio oscila entre US$600 y US$1,400.

Por tal razon, Alafarpe ha planteado dos propuestas a la Digemid con el
objetivo de solucionar este problema. La primera de ellas consiste en incrementar
el precio pagado por cada medicamento por su registro sanitario hasta el
equivalente a una UIT (S/.3,000); la segunda implica establecer la obligatoriedad
de realizar estudios de bioequivalencia para aquellos medicamentos reproducidos

Yy que no cuentan con pruebas de biodisponibilidad.

Actualmente, Adifan agrupa a 21 laboratorios que venden sus productos a
través de las farmacias y que atienden la demanda de las instituciones publicas,

ya sea directamente o a través de empresas distribuidoras de medicamentos.

Por su parte, la mayoria de los laboratorios transnacionales estan
representados por la Asociacion Nacional de Laboratorios Farmacéuticos del Peru
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(Alafarpe). Muchas eran empresas que contaban con plantas de fabricacién de
productos farmacéuticos en el Perd, pero debido al nuevo enfoque de
competitividad global decidieron dejar de producir localmente y hacerlo en otras de
sus plantas ubicadas en la regién donde el entorno competitivo si ofrece ventajas
a la inversion privada. De esta manera, los laboratorios extranjeros pasaron de ser

productores a importadores.

El cambio de estrategia adoptado por las multinacionales implic6 una
oportunidad para algunos jugadores locales. Asi, algunos laboratorios nacionales
adquirieron algunos de los activos de los 15 laboratorios internacionales que
dejaron de producir y, en algunos casos, compraron todas las instalaciones
productivas. Y pensar que en la década de los ochenta el Perlu exportaba
medicamentos y contaba con una industria farmacéutica que generaba ventas

anuales de US$755 millones.

Otro grupo que participa en el mercado farmacéutico en el Peru son las
droguerias importadoras y distribuidoras, que son empresas comerciales que
distribuyen medicinas tanto a las farmacias como a las instituciones publicas y
privadas. Quimica Suiza, que distribuye los productos de 14 laboratorios, es la
principal empresa de este rubro. Ademés de distribuir productos de los
laboratorios transnacionales, esta empresa es duefia de Laboratorios Alfa, que
produce medicamentos en el Peru. Otras de las principales distribuidoras que

operan en el Perlt son Albis, Drokasa (que esta vinculada a los laboratorios
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nacionales Farmindustria, Pharmalab y Roemmers), Continental, Peri Farma,

entre otras.

Los laboratorios nacionales facilitan a las farmacias el 40% del volumen de
medicinas que demandan; el resto corresponde a productos importados. Sin
embargo, en valor, sélo el 30% proviene de los productos nacionales. Esto ultimo
se debe a que los medicamentos proveidos por los laboratorios transnacionales
son de "marca" y tienen un mayor precio que los equivalentes y los genéricos
producidos por los nacionales. Hasta el afio pasado, solo el 6.7% de las ventas de
las farmacias provenian de la colocacion de genéricos, siendo los méas vendidos la
amoxicilina (antibiotico), el alprazolam (calmante), el fluconazol (antimicotico) y el

Complejo B (vitamina).

Segun estimaciones proporcionadas por Adifan, los laboratorios nacionales
mas grandes registran ventas anuales de entre US$20 millones a US$25 millones,

obteniendo beneficios netos de hasta el 5%, aproximadamente.

De otro lado, son pocos los medicamentos patentados que se comercializan
en el Perd. Entre ellos se encuentran el zyprexa (calmante) y evista (combate la
osteoporosis), que son producidos por la transnacional Eli Lilly; Viagra (contra la
disfuncion eréctil), que es una marca de Pfizer; Vioxx (combate la artritis), que
pertenece a Merck Sharp & Dohme; y Lipitor (reduce el exceso de colesterol), de

Warner Lambert.
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Un tema de actualidad, que para ALAFARPE viene siendo una gran
oportunidad y para ADIFAN Y ALAFAL una gran amenaza, viene a ser el famoso
Tratado de Libre Comercio (TLC), el mismo que se firmara en el mediano plazo
por nuestro gobierno y el gobierno de los estados unidos. En buena hora, el Peru
cuenta con un excelente equipo negociador, profesional y preparado para manejar
la negociacion, sin embargo, las presiones que puede ejercer el gobierno
americano en esta parte de la negociacion, puede ser muy fuerte, considerando
las salvaguardias que se estan dando en otros gremios, como el textil por ejemplo.
Por otro lado, todas los acuerdos que se lleguen en la negociacién por los
expertos, puede verse amenazado, por que al final los que deben aprobar o
desaprobar cada alcance del TLC es el Congreso de la Republica, algunos de
nuestros congresistas desconocen los temas que se estan tratando, y algunas de
las decisiones son tomadas por presiones politicas, mas que por un acto
concienzudo de qué es lo que realmente le conviene a nuestro pais. En el sector
farmacéutico se discuten dos temas basicamente:

a. Ley de Patentes
b. Proteccién a los laboratorios nacional en las licitaciones locales

a. Ley de Patentes — es decir, EEUU trabajara para proteger a las drogas
nuevas por 15 a 20 afos, eso significa, descartar legalmente el lanzamiento de
otras alternativas similares al original por el tiempo descrito. Quien suscribe, esta
de acuerdo que los laboratorios que invierten en investigacion y desarrollo deben
recuperar el esfuerzo realizado en el descubrimiento, pero también sugiero que
debe haber un andlisis humano y comercial al momento de fijar los precios de

mercado. No es posible que el Perd, un pais tercermundista, donde los sistemas
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de salud son en algunos sectores deplorables, donde muchos pacientes
indigentes no tiene opcidn o alcance a los tratamientos médicos, el precio sea el
mas alto de la regidbn  Es cierto, que en la actualidad esta medida tendria poca
relevancia, pero si proyectamos el hoy a 30 o 50 afos, estoy casi seguro que los
precios al consumidor se verian seriamente incrementados, donde hay monopolio
hay posibilidades de precios altos (MSD y Pfizer — laboratorios EEUU)

b. Proteccion a los laboratorios nacional en las licitaciones locales — Los
laboratorios nacionales tienen proteccion en las licitaciones de estado y fuerzas
armadas. Ellos cuentan con 20% de plus adicional al momento de cuantificar las
propuestas técnicas y economicas, esta proteccion o favoritismo no existe en
ningun pais de la regién (en algunos como Colombia y Chile ya lo anularon hace
varios afios antes). Para algunos de los expertos resulta inconstitucional y
monopdlica esta medida, ya que autométicamente descarta la posibilidades de
hacer negocios entre laboratorios extranjeros y el gobierno peruano. EEUU
presionara para que dicho puntaje desaparezca, y pelear en las licitaciones todos

en igualdad de condiciones.

No sabemos con certeza el final de los términos del TLC, pero puede
marcar todo un cambio en el sector farmacéutico, positivo para algunos, negativo

para otros.

Importaciones
El afio pasado el Pert importd6 US$ 140 millones por concepto de medicamentos,

cifra que coloco a este rubro en el cuarto lugar de las importaciones totales (1.9%);
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el 65% provino de paises de la region latinoamericana.

Cuadro 4.1.2 IMPORTACIONES

Importaciones por Origen

- Comunidad Andina de Naciones (CAN) 24%
- Otros paises de América Latina 41%
- Europa y Sudafrica 25%
- EE.UU. y Canada 7%

- India 2%

- Asia y Australia 1%

- Total 100%

. Fuente: Aduanas Elaboraciéon: Aduanas

El mercado farmacéutico se distibuye en 3 canales principales: lo que
corresponde a farmacias y boticas (65%), clinicas privadas (12%) y el sector

gobierno comprendiendo ESSALUD y MINSA (23%).

Del total de las ventas, la industria nacional participa con el 30% del

mercado, y las multinacionales y latinoamericanas participan con el 70% del

mercado.
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Gréfico 4.1.1. CANALES DE DISTRIBUCION

Estimacion sobre los canales e distribucion de protductos
farmacéuticos*

E=zSalud y
Hospitales Farmacias
23% 1\‘\ A §5%
Clinica=s
Priuatlas—/
12%

* Laz ventas anuales totales suman US$509 millones
Fuente: IM=

Elabaoracion: SE

Grafico 4.1.2.. VENTAS ANUALES DE MERCADO

Valor de las Wemntas Anuales del Mercado de
Farmacias®
{US$329 Millones)

Hacional
JOou%
Importado
TO%
* Infiormacion & Junio del 2001
Fuente: IS Elaboracian: SE

Otro aspecto importante tiene que ver con los productos genéricos y los de
marca. Es cierto que el mercado de genéricos ha venido creciendo en unidades,
restando participacion a los productos de marca, la participacibn de mercado no
varia dramaticamente, este efecto se debe al factor precio, cada vez los genéricos
reducen sus precios para poder venderse y las marcas las van incrementando,

tratando de suplir la reduccion en unidades.
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Es importante sefialar que la venta de genéricos viene siendo

promocionado por el gobierno y protegido por la ley del quimico farmacéutico y por

la ley de la prescripcidbn médicos, ambas, decretan que el QF de cada farmacia

esta facultado para ofrecer a los pacientes alternativas genéricas de menor precio

y los médicos tienen que recetar obligatoriamente con el nombre genérico o de la

sustancia activa, y la marca no es obligatoria. Las medicinas genéricas no tienen

un buen prestigio, dado que los primeros genéricos que salieron al mercado eran

de dudosa calidad y procedencia.

Grafico 4.1.3 MARCA VS GENERICO UNIDADES

Mercado Farmcéutico Peru
Unidades

62,000,000

60,000,000 M““‘
58,000,000 M

56,000,000

54,000,000

Unidades Marca

50,000,000

48,000,000

52,000,000 W-i';"..,’.-“m

46,000,000 — T — T

—m—Marca —— Genérico

12,000,000

10,000,000

8,000,000

6,000,000

4,000,000

2,000,000

Unidades Genérico

Fuente PMP IMS
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Gréfico 4.1.4. MARCA VS GENERICO VALORES
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Fuente PMP IMS

El dltimo impacto comercial digno de mencionar es el efecto de las Cadenas

de Farmacias, que vienen creciendo a un ritmo acelerado.

Este concepto comercial farmacéutico se inicia en 1998 con el ingreso de
Boticas FASA (Chile), luego INKAFARMA (Chile), Boticas y Salud (Peru),
Arcangel (Pera), BTL (americana), Wong y Metro, entre otras. Dos cadenas que
tuvieron que abortar el proyecto fueron Farmacentro Tassara (Perd) y Superfarma

(Peru, de Quimica Suiza y RO Custer).
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Grafico 4.1.5. PARTICIPACION DE MERCADO VALORES

Participacion de Mercado valores (marca vs genérico)
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Grafico 4.1.6. PARTICIPACION DE MERCADO VALORES

Participacion de Mercado unidades (marca vs
genérico)

1999 2000 2001 2002 2003
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Se calcula que por cada local de cadena de farmacia que se apertura,
cierran 15 boticas o farmacias de barrio. Las cadenas ya cuentan con mas del
50% del mercado farmacéutico privado.

Inkafarma lidera este segmento, a pesar de contar con menos locales que
FASA.

Grafico 4.1.7. NUMERO FARMACIAS EN EL PERU

Numero de Farmacias en Per( (sin cadenas)

1998 1999 2000 2001 2002 2003

W # Farmacias Perl

Fuente IMS
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Grafico 4.1.8.NUMERO DE LOCALES DE CADENAS

NuUmero de locales de Cadenas

1998 1999 2000 2001 2002 2003
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Fuente IMS

Grafico 4.1.9. PARTICIPACION VALORES — CADENAS VS FARMACIAS
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Cuadro 4.1.3. PARTICIPACION DE MERCADO ENTRE CADENAS

Venta (US$) Market Share N° Locales Venzg é$|_)ocal
34.000.000 10% 102 333.333
30.300.000 9% 53 571.698
44.200.000 13% 64 690.625
20.400.000 6% 53 384.906
20.400.000 6% 39 523.077
13.421.773 4% 27 497.103

Fuente Informacién confidencial Cadenas

4.2. DESCRIPCION DEL MERCADO ANTI INFLAMATORIO PERUANO

En el sector farmacéutico, cada clase terapéutica tiene una nomenclatura
internacional, dictado por el PMP IMS (empresa auditora farmacéutico a nivel

mundial).

Como se ha revisado en la primera parte del presente trabajo, existen dos

tipos de productos en este mercado:

a. Los AINES (Antiinflamatorios no esteroideos - clasicos) cuya

nomenclatura es el M1A1

b. Los Coxibs (los de ultima generacion) cuya nomenclatura es el M1A3

Segun estimaciones de mercado, se calcula que de cada diez personas que
ingresan a una farmacia, una persona pregunta o requiere un analgésico anti

inflamatorio.
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4.2.1 ANTES DEL RETIRO DE VIOXX DEL MERCADO (30 DE OCTUBRE)

Mercado M1A1: — Anexo 4

e Mercado totalmente atomizado (132 productos competidores)

e Tamafo de mercado interesante : Facturacion anual total US$ 9 millones

e El mercado iba decreciendo en un ritmo -7% anual

e Los productos de marca lideran este mercado con 88% de participacion de
mercado, los productos genéricos tan solo cuentan con el 12% de
participacion, inclusive los genéricos son los que mas decrecen.

e Las drogas lideres eran Naproxeno, Dicrofenaco, Meloxican, Piroxican, entre
los mas importantes.

e La presentacién farmacéutica que mas se vende son las tabletas,

e La marcas que lideran este mercado son Apronax, Voltaren, Mobic, Motrin,
entre las mas importantes.

e Los laboratorios que lideran este mercado son las grandes multinacionales
como Roche, Novartis, Beringher, Pzifer, Bristol Myers, Grunenthal, entro otros.
Todas grandes multinacionales.

e Los productos que lideran este mercado son productos originales (de
investigacion).

e El producto lider del mercado es Apronax de Roche, producto con alta
inversion publicitaria en diferentes medios masivos. Producto OTC.

e Respecto a los precios, el precio promedio de mercado, precio al publico

tratamiento diario asciende a US$ 1.30 diarios
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Cuadro 4.2.1.1. CUADRO DE MERCADO M1A1l

| Brand | Drug | Lab. | Type | Units Sales | Market Share%lValues Sales | Market Share % | Growth +/-%| El |
TOTAL MARKET M1A1 TOTAL 1,447 100% 10,947 100% -7% 92
"""""" BRANDMARKET | Brand | 882 | 6% | 9666 | 8% | -25% | 96
| GENERICMARKET | Generic | 565 | so% | 1281 | 1% | 72% | 75
Naproxeno 339 23% 4,933 45% 13% 122
"""" Diclofenaco | | 285 | 20w | 1624 | _ 15% | 1% | 110
""""""" Meloxicam | | ws | 1% | 1340 | 12% | 1w | o1
""""""" Piroxicam | | 22 | 1sw | 1047 | 10w | 6% | 101
""""""" buprofeno |~ 200 | 14w | 71 || ew | 18w | 88
""""""" Ketoprofeno | | eo | 4w | a8 | 4w | 8w | 17
""""""" Nimesuida | | a8 | sw | asa | 4% | 5w | o2
""""""" Glucosamda | | o [ o | o | e | |
""""""" Tenoxicam | | 15 | 1% | e | 1% | 21% | s
[ ndometacina | e ] % | 8 | 1% | % | e
""""""" Etofenamato | | 12 | " | s | ow | % | 100
""""""" Diacereina || 2 [ o | 2 | o | -28% | 18
""""""" Acemetacina | | 2 | “ow | 12 [ ow | asw | e
""""""" Bencidamina | | o | o | o | o | ow | o
[ Fumipofeno | e T o | 6 | % | e | 74
"""""""" owos | ] e [ s ] ae f 2w [ 0w | ow
TOTAL MARKET M1A1 1,447 100% 10,947 100%
Tablets 752 52% 7,603 69%

| capsules ] ] e 6% | 1107 | 1%
B props | R R % | 156 | 9%

[ mjetion ] | e ] 20 | 1637 | 5%
- syup ] ] s [ W | 3 | %

Fuente IMS

Cuadro 5.2.1.2.

| Brand | Drug | Lab. | Type Size Public Price Dosage D.O.T.
Apronax Naproxeno ROC Brand p50 mg x 100 comp 0.35 | 550 mg 3 al dia 1.06
Voltaren Diclofenaco NVR Brand 50 mg x 10 comp 0.37 50 mg 3 al dia 1.11

Mobic Meloxicam B.I Brand 15 mg x 10 comp| 1.23 15 mg 1 al dia 1.23
Motrin Ibuprofeno PFZ Brand 600 mg x 30 comp| 0.83| 600 mg 3 al dia 2.49
Atidem Piroxicam ABM Brand 20 mg x 10 comp 0.53] 20 mg 1 al dia 0.53
Profenid Ketoprofeno AVS Brand 100 mg x 30 comp 0.90| 100 mg 2 al dia 1.81
Ainex Nimesulida FTR Brand 100 mg x 10 comp 0.88] 100 mg 1 al dia 0.88
TOTAL MARKET M1A1 TOTAL 0.73 1.30
Fuente IMS
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Gréfico 4.2.1.1. COSTO TRATAMIENTO DIARIO MERCADO M1A1

25 2.49

Apronax Voltaren Mobic Motrin Atidem Profenid Ainex

BEUS$

Fuente Cadenas de Farmacias

Mercado M1A3: — Anexo 5

e Era un mercado poco atomizado con 12 competidores

e Era un mercado anual de US$ 7 millones y en franco crecimiento +21%

e Los productos de marca son los que lideran este mercado, 98% del mercado

e Existen en el Perl cuatro drogas: Rofecoxib, Etoricoxib, Celecoxib y
Valdecoxib, de los cuales la primera droga tienen el 50% de participacion del
mercado, el Rofecoxib es la droga de mayor crecimiento anual (52%) seguido
inmediatamente por el Etoricoxib (12%).

e Las marcas lideres son el Vioxx (rofecoxib), Arcoxia (etoricoxib), Celebrex
(celecoxib), Bextra (valdecoxib), estas cuatro marcas tienen 75% del mercado.

¢ Dos laboratorios, Merck Co y Pzifer Co, grandes multinacionales tienen el 75%

del mercado.
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e La forma farmacéutica que lidera este mercado son las tabletas con un 85% de
participacion de mercado.

Cuadro 4.2.1.3. MERCADO M1A3

M1A3
| Brand | Drug | Lab. | Type | Units Sales | Market Share % | Values Sales | Market Share % | Growth +/-%| El |
TOTAL MARKET M1A3 597 100% 6,962 100% 21% 121
BRAND MARKET Brand 556 93% 6,806 98% 17% 112
|~ GENERICMARKET | Generic | 41 | % | 156 | 2% | 12% | 981
Rofecoxib 310 52% 3,466 50% 52% 67
______ Etoricoxb | | 104 | 17w | 1242 |  18% | 12% | 92
_______ Celecoxb | | e | 1% | 1420 |  20% | -4% | 38
"""" vaidecoxiv | | arz | 20w | s | 12w | 73w | 143
TOTAL MARKET M1A3 597 100% 6,962 100%
Tablets 567 95% 5,918 85%
" capsules | N 5% | 1044 | 15w
Fuente IMS

El precio promedio de mercado, precio al publico final asciende a 1.51 ddlares el
tratamiento diario

Cuadro 4.2.1.4. COSTO TRATAMIENTO DIARIO MERCADO M1A3

| Brand | Drug | Lab. | Type | Size | Public Price | Dosage | D.O.T
Viox Rofecoxib MSD | Brand 25 mg x 7 comp 1.22| 25mg1aldia 1.22
Arcoxia Etoricoxib MSD Brand | 60 mg x 14 comp 1.27 | 60 mg 1 al dia 1.27
Celebrex Celecoxib PFz Brand |[200 mg x 10 comp 1.39 | 100 mg 1 al dia 1.39
Bextra Valdecoxib PFz Brand 40 mg x 5 comp 2.14| 40mg 1 al dia 2.14
TOTAL MARKET M1A3 151 151

Fuente Farmacias Cadenas

Grafico 4.2.1.2 COSTO TRATAMIENTO DIARIO PROMEDIO M1A3
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Sumando ambos mercados, tenemos que el verdadero tamafio de mercado
asciende a US$ 18 millones, considerando solo el sector privado, con un
crecimiento anual de 4%

Cuadro 4.2.1.5 MERCADO TOTAL (M1A1 + M1A3)

Type Units Sales | Market Share % | Values Sales | Market Share % | Growth +/-% El

TOTAL MARKET M1A1 TOTAL 1,447 100% 10,947 100% -7% 92

BRAND MARKET Brand 882 61% 9,666 88% -2.5% 96

[ T T T T GENERCMARKET | Generic | 565 | s9% | 1281 | 12w | 2% | 75

TOTAL MARKET M1A3 597 100% 6,962 100% 21% 121

BRAND MARKET Brand 556 93% 6,806 98% 17% 112

[ GENERCMARKET | Generic | a1 | % | 156 | 2% | 1w | s

TOTAL MARKET M1A1 + M1A3 2,044 100% 17,909 100% 4% 103

BRAND MARKET Brand 1,438 70% 16,472 92% 6% 103

[~ T 7 7 GEneRcMARKET | Generic | 606 | s | 1437 | s | % | 75

Tablets 1,276 62% 13,425 75%
[ " 7 " capsules | R 13% | 2208 |  12%
T props | T T e T % | %6 | 1%
[ mjection ] R RE 5% | 1739 | 10%
- syup | S e % | ;s | %
Fuente IMS

4.2.2. DESPUES DEL RETIRO DE VIOXX DEL MERCADO

ESTIMACIONES DEL COMPORTAMIENTO DEL MERCADO DESPUES DEL

RETIRO DEL ROFECOXIB

Una semana después de la publicacion de MSD anunciando el retiro del
Viox del mercado, la DIGEMID (Direccién General de Medicinas y Drogas) publico
un comunicado cancelando los registros sanitarios de todos los rofecoxib del

mercado (anexo 4) y ordenando el retiro inmediato del mercado de los mismos.
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Es decir, estaba retirando del mercado a casi 3.5 milllones de délares anuales de

ventas.

Como era de esperar, desde el punto de vista de la industria farmacéutica,
muchas compafiias reaccionaron rapidamente para tratar de capitalizar el pedazo

de mercado que habia quedado libre automaticamente.

Desde el punto de vista recetaje, muchos de los médicos que antes
recetaban Vioxx (rofecoxib) estan trasladando su preferencia recetaria a los
productos clasicos (M1A1l), especialmente a los meloxicanes y piroxicanes entre
otros. Otros médicos, se quedaron recetando productos de la misma familia de los
coxib, capitalizado bésicamente por el producto Arcoxia (etoricoxib) que
coincidentemente es comercializado por la misma casa farmacéutica del Vioxx:

MSD. (anexo 6)

Grafico 4.2.2.1 ESTIMACION UNIDADES VS RECETA
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Fuente Grficos 4.2.2.1., 4.2.2.2.,4.2.2.3. y 4.2.2.4. IMS, Close UP, informacion

propia

Grafico 4.2.2.2. ESTIMACIONES VALORES VS RECETAS
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Grafico 4.2.2.4. ESTIMACIONES VENTAS MERCADO M1A3
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Respecto a la ventas, segun informacion proporcionada por Cadenas de
Farmacias y algunas farmacias importantes, se ha visto un repunte importante en
los productos clasicos como los piroxicanes y meloxicanes, entre los mas

importantes, y también del producto Arcoxia (etoricoxib).
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CAPITULO V

5.1. NUEVOS SOCIOS ESTRATEGICOS: SILESIA (PERU) Y HELSINN

(SUIZA)

El momento es oportuno para lanzar un nuevo producto antiinflamatorio,
con ventajas diferenciales, que sea una nueva droga, diferente, de investigacion,
qgue le brinde al cuerpo médico especialista desencantado con el incidente, una

nueva alternativa ética de recetaje en este importante mercado.

Es por ello, que Silesia Peru, comprendiendo la inmensa oportunidad que
se estaba presentando en el mercado, sustenta y consigue una licencia
internacional de Suiza con laboratorio Helsinn para comercializar un nuevo

producto estrella: OXAPROCIN (WALIX).

Se obtuvo el registro de marca en Indecopi y el registro sanitario en
Digemid de manera casi inmediata (para lanzar un producto farmacéutico es

necesario contar con los dos registros anteriormente descritos)

TR
B ! &% )
@’ SILESIA

FER=RLu)
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5.1.1. Descripcién de Helsinn

Helsinn (www.helsinn.com) es un laboratorio farmacéutico de investigacion y

desarrollo de productos farmacéuticos:

1. Investigaciéon y desarrollo de nuevas drogas, ingredientes y formas
farmacéuticas, con la finalidad de entregar a sus socios estratégicos de todo el
mundo un producto de calidad, eficaz, seguro, con sustento clinico

comprobado mediante estudios clinicos

2. Buscar nuevos socios estratégicos para licenciar productos en cada mercado.

(anexo 7)

5.1.2. Descripcién de Silesia

Silesia Peru (www.silesia.com) es un laboratorio farmacéutico de origen

latinoamericano, con sede en Chile. En el Perlu se iniciaron las operaciones

comerciales a fines de 1998. (ver organigrama — anexo 8).

NUESTRA MISION

“Proveer productos de alta calidad e innovadores al mejor costo, para

prevenir, proteger y mejorar la salud y calidad de vida de la gente”.
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NUESTRA VISION

“Lavision de SILESIA PERU es mejorar los estandares de calidad de la vida
humana en el Peru, ofreciendo productos innovadores y de la mas alta
calidad. Nuestro principal objetivo es alcanzar el Liderazgo Total, es decir,
ser lideres en imagen, en servicio, en principios y valores, en ventas y

productividad ”.

NUESTRAS METAS

Contribuir con las politicas de mejoramiento de la calidad de vida de los

peruanos, trabajando conjuntamente con los organismos publicos y

privados de salud.

Satisfacer las necesidades de nuestros clientes, a través de la provision de

productos y servicios de la més alta calidad.

Ser una fuente de trabajo digno, que permita a nuestro personal profesional,

tener una “Oportunidad” de desarrollo, para beneficio propio y de sus

familias.

Cumplir con los lineamientos civiles y legales que el pais demanda.
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Alcanzar el Liderazgo Total en cada categoria de productos y en cada region
geografica en que compitamos
Ser los mejores en servicio.
Ser los mejores en imagen.

Ser los mejores en ventas

Retribucion superior y constante a nuestros accionistas.

En el corto a mediano plazo, constituirnos en una empresa competitivamente
superior, incentivando el trabajo en equipo, la iniciativa y creatividad, la
comunicacion sincera, el enfoque y priorizacion, la delegacion

(empowerment), el sentido de urgenciay la descentralizacion.

5.2. UN NUEVO PRODUCTO ESTRELLA ... WALIX fQ

oXxXaprozin
Por qué Walix?
e Existen muchas patologias que cursan con dolor.
e Ahora més que nunca, el médico necesita un nuevo antiinflamatorio especifico.
e Las patologias de las articulaciones no tienen un AINE especifico.
e Los COX 2 especificos no han demostrado ser superiores a los AINE's, y con
riesgo en seguridad cardiovascular

e Los pacientes ancianos necesitan un AINE seguro.
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BENEFICIOS DE WALIX (oxaprocin)

e Es el tinico antiinflamatorio con un triple mecanismo de accion.

e Es el Unico antiinflamatorio que inhibe la Anandamida hidrolasa, favoreciendo
la respuesta analgésica enddgena.

e Es el Unico antiinflamatorio que inhibe la accion de la colagenasa dentro de la
articulacion, protegiendo el cartilago.

e Tiene multiples trabajos donde se evidencia su superioridad frente a los
clasicos antiinflamatorios no esteroidales.

e Es un antiinflamatorio muy cémodo de dosificar para su paciente; una sola
toma al dia, de preferencia en la noche.

e Es un antiinflamatorio muy seguro para su paciente, independiente de la edad
de este, pues tiene mecanismos de metabolizacion y excrecion duales que
impiden una acumulacion de droga y potenciacion de efectos adversos.

e Mejora significativamente los sintomas de dolor y rigidez matutina en su
paciente con osteoartritis y/o artritis reumatoide. Incluso mejor que otros
antiinflamatorios normalmente usados.

e Tiene un potente y prolongado efecto analgésico debido a su mecanismo de
accion y su larga vida media.

e Es altamente especifico sobre el tejido sinovial, principal lugar de accion de un
antiinflamatorio. Llega a estar 5 veces mas concentrado en tejido sinovial que
en el plasma.

e Ha probado su efecto en patologias como Osteoartritis, Artritis reumatoide,

espondilitis anquilosante, dolor musculo esquelético, tendinitis, etc.
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e Esta aprobado por F.D.A. Para su mayor seguridad y confianza.

e Ha sido recetado mas de 10 millones de veces en EE.UU. demostrando la
confianza que le tiene un mercado tan exigente como ese.

e Le permite a su paciente vivir dia tras dia con mejor movilidad, ya que es eficaz
y seguro para él.

e Favorece a su paciente con una mayor movilidad al empezar el dia, por su
innovador mecanismo de accion sobre citoquinas y colagenasas.

e Es una representacion de Helsinn, laboratorio de origen Suizo, con un marcado
liderazgo en el desarrollo de nuevas moléculas antiinflamatorias.

e Cuenta con todo el respaldo de Silesia, planta con certificacion GMP, para su
mayor seguridad y confianza.

e Ha demostrado, en mdltiples estudios, que tiene menos de 1% de efectos
secundarios reportados, ademas de que estos han sido leves y transitorios.
Eso es seguridad para ud. y su paciente.

e Viene en un estuche con 20 comprimidos, que le alcanza a su paciente para 10
dias de tratamiento, lo que le permite mayor comodidad y adhesividad a la
terapia.

e Es economia para su paciente ya que comparado con otras drogas similares,
tiene una mejor eficacia y un menor precio de tratamiento.

e Es la nueva forma que tiene su paciente con osteoartritis para seguir en
movimiento, ya que protege el cartilago de las colagenasas lll.

e Mejora la satisfaccion del paciente, ya que su triple mecanismo de accion, le

quita el dolor, le protege el cartilago y le permite recuperar la movilidad.
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e Sigue los mismos parametros farmacocinéticos tanto en pacientes jovenes
como aquellos con artritis reumatoide, demostrando seguridad en aquellos
pacientes que tienen algunas funciones disminuidas.

e Es el Unico antiinflamatorio que inhibe la transduccién de NF-é B en el ADN,
para su transformacion en TNF4 e interleukina 14, evitando la cronificacion del
proceso inflamatorio.

e Demostrd ser el mejor antiinflamatorio para mejorar los signos y sintomas mas
comunes de la Artritis Reumatoide, como son: hinchazoén articular, dolor,
rigidez matutina, perdida de la funcion y problemas de suefio debido a dolor.

e No presenta problemas cardiotéxicos para su paciente como si lo han
demostrado los inhibidores Cox 2 especificos.

e Por tener un triple mecanismo de acciébn es muy superior, en eficacia
analgésica, que cualquiera de las ultimas drogas que usted ha podido utilizar.

e Tiene un bajo potencial ulcerogénico, ya que hay una baja concentracion de
droga en la mucosa gastrica, tanto en dosis Unica como en dosis repetidas de
la droga.

e Tiene un efecto similar a otros antiinflamatorios en los parametros
hematolégicos, no mostrando cambios significativos cuando es administrada
concomitantemente con warfarina.

e Presenta muy pocas interacciones medicamentosas, por lo que puede
recetarlo a su paciente en concomitancia con la mayoria de ellas.

e Tiene un efecto analgésico tan potente que ha sido probada exitosamente en el

dolor oral post extraccion, uno de los dolores mas intensos para los pacientes.
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CAPITULO VI

6.1. ANALISIS FODA

Fortalezas

e Unico con triple mecanismo de accion.

e Altamente concentrado en tejido sinovial.
e CoOmoda posologia, s6lo una vez al dia.

e Especifico en patologias crénicas.

e Unico con doble via de metabolizacion.

e Unico con doble via de eliminacion.

e Amplio respaldo cientifico.

e Aprobado por la FDA.

e Amplio uso en Estados Unidos.

e Silesia tiene prestigio de innovador en Reumatologia.
¢ Nuevo nombre para el médico innovador.

e Excelente perfil de seguridad.

Debilidades
e Dos comprimidos en la toma.
e Comprimido grande.

¢ Vida media larga.
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Oportunidades M1A1

El mercado de los AINES clasicos, por asi llamarlos, es un mercado atractivo

por su tamafo, aproximadamente, US$ 11 millones. Se estima que de cada 10

personas que ingresan a la farmacias, 1 pregunta por un antiinflamatorio.

e Las marcas se venden mas que los genéricos: 61% vs 39% en unidades y 88%
vs 12% en valores.

e Alta preferencia por los solidos orales: 66% tabletas y 20% capsulas

e El costo de tratamiento diario promedio es alto : US$ 1.30

e Los productos de marca incrementaron sus precios al paciente final 2% y los
genéricos 14%

e Necesidad de contar con un AINE para casos croénicos.

e Especialidades dispuestas a probar nuevas drogas.

e Amplio rango de patologias donde se puede recetar.

Amenazas M1A1

e Es un mercado muy atomizado, muchos competidores, 132 productos
aproximadamente.

e Es un mercado que estaba en decrecimiento (-7%)

e Los laboratorios competidores son multinacionales, latino americanas y
nacionales, realizan una fuerte inversion promocional

e Experiencia de la competencia en este mercado

e Comoditizacion de la receta en AINE's.

e Alto indice de compra sin receta.
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e Ser percibido como uno mas.

Oportunidades M1A3

e Retiro del rofecoxib del mercado mundial.

e Asociacion de los efectos cardiotoxicos a todos los miembros de los coxibs

e A pesar de ser un mercado joven, el mercado es atractivo: US$ 7 millones

e Mercado en crecimiento : 21%

e Liderado por productos de marcas 98%

e Liderado por sélidos orales 76%

e Mercado poco atomizado

e Principales especialidades médicas recetadoras : Traumatologia,
Reumatologia y Odontologia

e EI 45 % de la receta sale del Hospital

e Alto precio promedio del costo de tratamiento diario de mercado : US$ 1.51

e Vioxx lideraba ampliamente el mercado de recetas (20%)

e Expectativas de analgesia con COX 2 especificos no cumplidas.

Amenazas M1A3

e Mercado liderado por grandes multinacionales, gran inversion de marketing y
promocion.
¢ Ingreso de muchos competidores nacionales en el ultimo afo.

e Precio promedio del mercado decrece en 5%.
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6.2. OBJETIVOS

6.2.1. CUANTITATIVOS

Vender 17,000 unidades el primer afo.

Vender US$ 160,000 el primer afio.

Lograr una participacion de mercado del 1% el primer afio, considerando el
mercado Clasico (M1Al) y el mercado de los coxibs (M1A3) como un solo
mercado objetivo.

En la industria farmacéutica peruana justifica un producto nuevo cuando el
producto vende mas de US$ 50,000 en el primer afio. Sin embargo, dado el
momento actual y el nievl de inversién que se tiene pensado realizar, pensamos
vender para el primer afio 3 veces mas de lo que justificaria lanzar cualquier

producto nuevo.

Cuadro 6.2.1. ESTIMACIONES DE VENTAS ANO 1 AL ANO 3

(+000) Year 1 Year 2 Year 3

Brand Market Units Values US$ Units Values US$ Units Values US$
Market M1A1 882 9,666 917 10,053 973 10,656
Growth%w Il __ _25%_ _ _ ||l ___40%_ _ _ ||___60%n__ _ |
Market M1A3 || _ 556 _ 6806 | _ 445 5445 | _ 422] 5173
Growth % 17.0% . _200% |l __ _50% |
Total Market ~ | | ~ 1438 ~ ~ 16472) | ~ 1.362] 15,497 1,395 15,828
Growth % 3.9% -5.9% 2.1%

Walix 19 158 27 231 35 296
Market Share 1.3% 1.0% 2.0% 1.5% 2.5% 1.9%
Growth % 0% 0% 46% 46% 28% 28%
Tablets Market 1,292 13,344 1216 _  12555| | _ 1242 12,823
(Market Share™ | [~ 1.4%| ~— = " 12%| [ = 2.2%[ 1.8% 2.8% 2.3%

Fuente propia
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6.2.2. CUALITATIVOS

Lograr el Posicionamiento:
“WALIX es el mejor antiinflamatorio analgésico que brinda real proteccién al

cartilago y real seguridad”

Lograr identificaciéon y recordacion del Slogan:

“Dia tras dia ... siga en movimiento”
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CAPITULO VI

7.1. ESTRATEGIAS GENERALES

A. Aprovechar la coyuntura actual, desacreditando a la familia de los COXIBs,

como un tratamiento inseguro, de alto riesgo cardiovascular.

B. Atacar a los AINES tradicionales.

7.2. TACTICAS DE MERCADEO

7.2.1. PROMOCION Y PUBLICIDAD

Como hemos revisado anteriormente, el mercado antiinflamatorio se activa por
dos mecanismos:

1. Lareceta médica

2. Larecomendacion en las farmacias

Por tal motivo, es vital para el éxito de WALIX, cubrir satisfactoriamente estos dos

flancos.

GENERACION DE RECETAS:
a. Seleccionar a la cartera de médicos adecuada (Cobertura)
b. Llegar a los médicos con la frecuencia adecuada

c. Llegar con los materiales y el mensaje adecuado
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d. Llegar con la persona adecuada (este punto lo desarrollaremos en el punto
RRHH)
Hemos identificado las principales especialidades médicas a las cuales

debemos llegar con promocién, de acuerdo a su potencial y perfil prescriptivo:

Cuadro 7.2.1.1. INDICE DE POTENCIALIDAD RECETARIA

Rkg |Especialties Total Px |Total Market |RPI
[ _ 1[TRAUM/ORTOPEDIA_ | 13.127] _ _ _4.780] 4.4
| _2|REUMATOLOGIA _ _ [ 13258 _ _ _3,637| 3.3
| _3JODONTOLOGIA _ _ [ 24,295 _ _ _6,496] 3.2
| _4JuroLoGia _ _ _ _ [ 12,939] _ _ 2,041 1.9
| _5|MED.NTENSIVA _ _ [ _ 115] _ _ _ _16| 1.7
| _eloncoroGia — — _ [ “4p0e8| _ _ _ 553| 1.7
[ _7[INFECTOLOGIA _ _ [ _ 180 _ _ _ _18| 1.2]
| _8|NEUROLOGIA _ _ _ | 27,7e6] _ _ 2,652| 1.2
[ _ofclRuGiA _ _ _ _ _ [ 15713 _ _ _1,496| 1.2
| 10|MED.GRAL _ _ _ _ [408537| _ _ 35990| 1.1
| 31JGERIATRIA _ _ _ _ [ “17e1} _ _ _ 155] 1.1
| _12]ANGIOLOGIA _ _ _ [ _ _24] _ _ _ _ 2| 1.9
13|MED.INTERNA 34,080 2,826 1.0
14|MEDIA 915,929 75,657 1.0
[ _I5[ANESTESIOLOGIA _ [ 1,065 _ _ _ _87[ 1.0
| _16[GINECOLOGIA | 67,539  _ 5,469| 1.0
[ 17[NEFROLOGIA _ _ _ [ _1570] _ _ _ 124| 1.0
| _18JoTorRINO _ _ _ _ | 34471 _ _ _2152| 0§
| _19|RADIOLOG/RADIOT _ | _ 652| _ _ _ _38] 0.7
| 20[HEmMATOLOGIA _ _ | _ 353] _ _ _ _18] 06
| 21[OBSTETRICIA _ _ _ | 18335 _ _ _ 932| 0.
| 22[NEuMOLOGIA _ _ _ | 19838 _ _ _ 832| 05
| 23[ENDOC/NUTRICION _ || “4,689] _ _ _ 176] 0.5
| 24|CARDIOLOGIA | 13,702 _ _ _ 488| 0.4]
| 25[PEDIATRIA _ _ _ _ [110324] _ _ _3193| 04
| 26|oFTALMOLOGIA _ _ [ 26305| _ _ _ 757| 0.4
Others 60,993 729 0.8
Fuente Close Up
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Cuadro 7.2.1.2 COBERTURA MEDICA ESPERADA

TOTAL CONTACTOS LIMA

DEL PERU

ApeyNom Total de Cuental]Med General Med Interna |Neurologia |Odontologia |Reumatologia |Traumatologia
Aldo V. Castro Tello 147 77 28 18 7 17
Ana Maria Quifiones 143 18 33 39 10 43
Antonio M. Moreno Sotomayor 179 166 2 5 6
EDUARDO MUNOZ 94 10 38 1 11 6 28
Erik Torres 136 58 42 19 11 6
Giuliana Ludefia 84 12 33 15 8 16
Giuliana Thomas 126 44 28 31 9 14
Jesus Campafa 208 162 7 15 6 18
José Luis Lazo Nufiez 168 130 1 18 10 9
Julio La Rosa G. 192 142 26 1 10 3 10
Lilian Verastegui 99 42 31 9 7 10
Maria Paz Rocca | (PSI-NEU) 87 7 26 54

Maria Teresa Ramirez 117 57 25 23 3 9
Mercedes Cuevas 127 78 20 7 14 8
Miguel Quifiones Landa 181 118 22 14 15 12
Paul Vega Montoya (PSI-NEU) 97 2 4 91

Rosa Amelia Hiumettri 169 84 55 9 2 19
SANDRA RISCCO 20 4 16
|TOTAL LIMA | 2374 1207 421] 147| 243] 115] 241|
TOTAL CONTACTOS PROVINCIAS

ApeyNom %tal de SumaDqMed General Med Interna |Neurologia |Odontologia Reumatologia |Traumatologia
Benny Perez Godoy (Cusco) 240 159 17 10 37 2 15
Danitza Perez (Chiclayo) 152 98 7 16 8 23
Marjorie Vega Aldana (Trujillo) 152 98 7 0 16 8 23
Juana Rosa Vasquez Montero (Pi 157 102 29 2 11 5 8
Marisol Portilla Medina (Arequipa) 147 89 27 13 6 12
|TOTAL PROVINCIAS | 848] 546] 87| 12| 93| 29| 81|
|TOTAL PERU | 3222| 1753 508]| 159]| 336] 144] 322|

Fuente Propia

Del cuadro anterior, se puede observar que la generacion de la receta se

genera en el consultorio privado (35%), en las clinicas (18%) y en los hospitales

(45%). Por tal motivo, es que vamos a realizar un trabajo muy agresivo en este

sector, primeramente con la entrega de Muestras Médicas del producto, con la

finalidad que el médico compruebe las bondades de WALIX mediante su propia

experiencia clinica.
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Cuadro 7.2.1.3. ORIGEN RECETARIO

|Products _ _ _ _|Lab_ _ _ |Total _ _ |Private _ _|Public_ _ |Clinics _ _|Goverment |[Army _ _
WALIX 100 35.39 45.26 18.41 0.39 0.56
|IBUPROFENQ _ JGEN ) 1000 _21.02f =~ 6465 _ 1359( _ 044 031
VIOXX _ _ _ _ ] MSD _ _|_ _ _100] _ _s36.43] 4361l _ 19291 _ 058 009
DICLOFENACO _ _[GEN | 1001 22561 58341 15077 097 ~_ _3.06
ARCOXIA _ - IMSD | _ 100y 3421 4785 17261 0571 Ol
[CADITAR - JFTR_ | _ 100l _2e632f ~_ 5256{ _ 20.73[ _ 023/ _ _0.16
APRONAX__ _ JROC | _ _1o0f  _4547f =~ 3113l 2248 = 007/ _ _0.85
CELEBREX _ _ [PFZ | _ _100p _ 39351 3714l 22961 _ 026] _ 029
BEXTRA _ _ _ [PFZ _ _|_ _ 1001 _ 4255 3894 18097 029 _ 0.3
FLODIN_ _ TEM |- - -0 _ 4523 3804 _ 163 _ 0271 _ 016
DEFLAMAT __ JA+P | _ _ 100l _sseoif =~ 4ls3if  _226{ _ 012f 006
AFLAMAX _ _ _ JGRT _ _ | _ _ 100 5559 2117l _ 21.69( _ 0.06f _ _1.49
INAPROXENO __ _GEN [ 1001 _ 2556 54411  19.231 016|064
MOBIC B __ _[- - 1001 _ _4s65] 4128 1419, 024 063
ACOXX2 _ _ _ JPLB__ | _ _ 1000 _s594f = 4987 _ 1886( _ 022 _ _0.11
[VOLTAREN __ INVR | _ _ 100 _ _4531f = 3648  17.04f _ 056( _ _061
FELDENE ___ [PPZ | _ _100p _ 5601l 29261 14111 031 031
[PROFENID _ _ _JAVS | _ _100] _ _3s767] 3938 213 _ 049 ~_ _116
DESINFLAMETR - JFTR__ | 1000 41.5f =~ 3v66{ _ 1992{ _ 0.13f _ _0.79
[MELOXX __ _ _ JUNM ) _ 100l _so.14f =~ 4928 2044 _ _ Of _ 014
IMELOCAM - _[LFC 1001 12831 7196 1521 _ _ O] _ 0
MOTRIN  ___ |PFZ | _ _100] _ _44.84) = 32.66] _ 21.41] _ 0941 016
[CATAPLAM - INVR | _ 1000 4696 ~_ 3sv.i9f _ 11.58[ _ 066 _ _3.61
CELECOXIB _ _ _JGEN | 1000 _ _19.24f = 5763 _ 2255 _ 033/ 025
[QUIMORAL PLUS _FTR - _ | 1001 _ _36.561 ~_ 20871 31297 009 _ _1.19
[ TELARENNF_ _ _[RMM | _ 1001 _ 4781 2825 _ 2368  _ 018 _ 009
[KETOPROFENO _|GEN _ | _ _1001 117} = 77621 _ 10421 _ _ O _ _056
DOLOFAST __ JGF2 | _1oof = 31if 40321 2803 _ 056( _ _ O
MELOXICAM GEN 100 19.06 66 14.04 0.2 0.7
[AINEX — — = = ESX_ — | = " doo] = "aas2| " 3278 = 2082  ~ 055 — "1.33

Fuente Close Up

Como se puede ver, Walix serd promocionado como producto de primera
posicién, esto con la finalidad de generar una mejor y mayor recordacién de
marca. En la industria farmacéutica, existen dos turnos o modalidades de visita,
en el hospital por las mafanas y en el consultorio por las tardes.

Cuadro 7.2.1.4. REJA O TABLA PROMOCIONAL

Reumatologia Traumatologia Odontologia
POS. | [PRODUCTO PRODUCTO PRODUCTO
1 WALIX WALIX WALIX
2 OSTEOSAN OSTEOSAN CROWNE
3 OSEOFORT OSEOFORT DENTOXYL
4 TIBONA OSTEOTOP GENGISYL
5 CICLAMIL CICLAMIL MURAMYL
Ml MG Neurologia
POS. | |[PRODUCTO PRODUCTO PRODUCTO
1 WALIX WALIX WALIX
2 TIBONA MICETAL CIPRAMIL
3 OSTEOSAN PANDEL CISORDINOL
4 OSEOFORT GASTROFLORAL
5 CICLAMIL NOGASTRA
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Cuadro 7.2.1.5. INVERSION PROMOCIONAL MEDICOS

Units x 2 Month 0 Month1 Month2 Month3 Month4 Month5 Month6 Month7 Month8 Month9 Month 10 Month 11 Month 12 Year 1

Seeding 691 691 1,382
Calling Specialist 1,398 2330 2330 2330 2330 2330 2330 2330 2330 2330 2330 24,698
Calling GP 5512 5512 5512 5512 5512 5512 5512 5512 5512 5512 5512 60,632
Aggressive Hospital Plan 700 700 700 700 700 700 700 700 700 700 700 700 8,400
Patients Services Office 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 485
Total Units x 2 - 8341 9273 8582 8582 8582 8582 8582 8582 8582 8582 8,582 740 95,596
Total Values - 3370 3,746 3467 3467 3467 3467 3467 3467 3467 3467 3,467 299 38,621
Chilean Units 2,780 3091 2861 281 2861 2861 2,861 2861 2861 2,861 2,861 247 31,865

Fuente Propia

A los médicos més importantes, generadores de recetas, se les entregara
un paquete especial de muestras médicas, haciendo diferenciacién entre los

especialistas y presionando su propia experiencia (seeding).

Asi mismo, como un servicio diferencial, sélo en aquellos médicos
importantes, vamos a ofrecer un servicio de apoyo a sus pacientes, es decir, todos
los pacientes de este grupo elite de médicos quienes adquieran los productos, se
pueden acercar a nuestras oficinas para entregarle completamente gratis la misma

cantidad de tratamiento adquirido.

Adicionalmente a las muestras médicas, nuestros visitadores médicos
promocionaran el productos con la ayuda de una Literatura, la misma que
entregaran a cada médico visitado, tanto en el hospital como en el consultorio (ver
literatura). En la literatura, se explican claramente los beneficios del producto

respecto al tratamiento y a la competencia. (anexo 9)
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Cuadro 7.2.1.6. TOTAL INVERSION PROMOCIONAL ANO 1 MEDICOS

3,222 Cost Month 1  Month 2 Month 3 Month4 Month 5 Month 6 Month 7 Month 8 Month 9 Month 10 Month 11 Month 12 Year 1
Launching Material 0.8 2,578 2,578 5,155
Hospitals Events 300 300 300 300 300 300 300 1,800
Opinion Leader 100 100 100 100 100 100 100 600
Product Monograph CD 15 -
Product Monograph 1.0 3,866 3,866
Clinical Trials 0.5 1,611 1,611 1,611 1,611 1,611 8,055
File Walix 0.2 -
Abstract Oxaprozin 0.35 1,128 1,128
Estomathology Material (Ma 0.4 134 134 134 403
Literature: The Answer 0.2 644 644 644 644 644 3,222
Literature: Four reasons 0.2 644 644 644 644 2,578
Questionary Physicians 0.1 -
Boxes Walix 0.04 92 92 92 92 92 92 92 92 92 92 92 1,013
Block prescription 0.2 322 322 322 322 322 1,611
Coxibs Studies 0.2 -
6,670 4,415 2,399 3,070 1,459 3,070 1,459 3,070 736 2,347 736 - 29,431
GIMMICK OR PRESENT
3,222 Cost Month1 Month 2 Month 3 Month4 Month5 Month 6 Month 7 Month 8 Month 9 Month 10 Month 11 Month 12 Year 1
Post it 0.1 161 161 161 161 161 161 967
Pens 0.7 2,255 2,255 4,511
Annual Schedule 0.25 0
Emergency Briefcase 2.0 0
161 0 161 2,255 161 2,255 161 0 161 0 161 0 5,477
TOTAL PHYCISIANS 6,832 4,415 2,560 5,325 1,620 5,325 1,620 3,070 898 2,347 898 0 34,908

Fuente propia

En los Hospitales realizaremos reuniones de lanzamiento, utilizando los
servicios profesionales de médicos, lideres de opinion, con la finalidad de irradiar

el conocimiento e incrementar rapidamente la credibilidad hacia el producto.

Inicialmente, acompafiando a la literatura promocional, entregaremos

informacion técnica de producto a todos los médicos.

Durante todo el primer afo, llegaremos a los médicos con otros materiales
de importancia como son otras literaturas y estudios clinicos del producto, donde
se comprueba clinicamente con significancia estadistica la superioridad del

producto versus los productos de competencia.
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Otros materiales promocionales complementarios que entregaremos
durante el primer afio, seran lapiceros y post it con la marca impresa del producto,
los mismos que son requeridos rutinariamente por los médicos, todo con la

finalidad de incrementar la recordacién de marca.

GENERACION DE RECOMENDACION EN FARMACIAS:

A parte de los visitadores médicos, nuestra empresa cuenta con un equipo
de 10 vendedoras mercaderistas, quienes son los responsables de la colocacion y
capacitacion de nuestros productos en las farmacias. Ellos visitan frecuentemente
a las principales farmacias y cadenas con la finalidad de conversar y capacitar a
los quimicos farmacéuticos y dependientes de farmacias.

También se entregaran literaturas, cartas de presentacion, lapiceros y postit

PUBLICIDAD

En el sector farmacéutico existen dos revistas especializadas que llegan a
todas las farmaias a nivel nacional: Kairos y Farmaprecios. En ambas revistas
anunciaremos el lanzamiento del producto durante los 3 primeros meses.

Cuadro 7.2.1.7. INVERSION PROMOCIONAL EN FARMACIAS

PHARMACIES
PROMOTIONAL MATERIAL FORECAST
Cost Month 0 Month 1 Month 2
Launching Letter 0.1 500
Rebate Distributor 1 2,243
Kairos Advertising 500 500
Farmaprecios Advertising 500 500
Post it 0 0 0
TOTAL PHARMACIES 0 1,500 2,243
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7.2.2. PRECIOS

Respecto al costo de tratamiento diario, la estrategia de precios a utilizar es:
10% por encima de los AINES clésicos

15% por debajo de los COXIBs

7.5% por debajo del promedio de mercado

Cuadro 7.2.2.1. COSTO TRATAMIENTO DIARIO WALIX VS COMPETENCIA

Real
PRODUCTO Package Public Dosage || Cost. Treat.
Price Day

Walix SLS Oxaprozin 20 comp. de 600 mg . 2 al dia

Bextra PFZ (Valdecoxib) |5 comp 40 mg _ 37.40( |1 al dia 7.48

Celebrex PHU (Celecoxib) [10 comp x 200 mg 48.90( [1 al dia 4.64

Fuente propia

cuadro 7.2.2.2. ESTRUCTURA DE COSTOS WALIX (DOLARES)

J1UDO IVIClIHIII ririalrriiavico LJI70 LO7UV
Public Prices 12.59 12.59
COST Pharmacies 10.09 10.89
Gross Margin Distributors 0 8.6%
Ex factory Distributors 0 9.15
COST Distributors 0 8.36
Gross Margin SLS 59% 59%
Ex factory SLS 8.48 8.36
COST SLS 3.46 3.46
FOB SLS 2.88 2.88
——————————————CchamPharmacties—DBragsteores—
Direct Sales Indirect Sales
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La empresa tiene un margen de contribucion del 59%, las distribuidoras un
8.6%, las cadenas de farmacias un 20% de margen y las farmacias de

horizontalidad (no cadenas) un 13% de margen.

Las ventas a las cadenas se realian directamente, sin intermediario, es

decir, sin la intervencién del distribuidor.

7.2.3. DISTRIBUCION

En laminas anteriores se ha visto que existen las siguientes cadenas, las cuales
son atendidas directamente:

FASA (nacional)

INKAFARMA (nacional)

BTL (nacional)

BOTICAS & SALUD (Lima)

ARCANGEL (nacional)

AMERICA SALUD (Lima)

NORTFARMA (en el norte del pais)

Para cubrir a las farmacias restantes, también llamadas de horizontalidad,
aproximadamente 2,000 farmacias de barrio, requerimos la intervencion de
Distribuidoras especializadas:

ALBIS (Nacional)

CONTINENTAL (Lima)

Javier Benavente 76

Tesis publicada con autorizacion del autor

SOME RIGHTS RESERVED Algunos Derechos Reservados. No olvide citar esta tesis



PONTIFICIA

TESIS PUCP T2 gz%sﬁgfm

DEL PERU

ALFARO (Lima)

DECO (Lima)

A estas distribuidoras se les plantea objetivos de ventas o colocacion, de llegar al
objetivo, la empresa le reconoce un porcentaje mayor de margen por las unidades
vendidas, también conocido como “rebate”, que no asciende a mas de 2%

adicional.

7.2.4. RECURSOS HUMANOS

Este punto es clave para el éxito deseado de cualquier organizacion comercial. La
fuerza de ventas es el eje motor de la operacion, y el éxito o fracaso depende en
una buena parte de ellos. Nuestra empresa cuenta con un equipo de 22
visitadores médicos y 10 vendedoras de farmacias a nivel nacional.

Por tal motivo, que nuestra empresa trabaja en dos campos:

a. Remuneracion.

Comprende un basico adecuado, de acuerdo al promedio de mercado, este puede
fluctuar de 1,200 nuevos soles a 2,100 nuevos soles, de acuerdo a la categoria de
la persona (junior, medio, senior). Otra parte importante estd basado en un
sistema variable, el mismo que mide el rendimiento de los mismos de acuerdo a
resultados obtenidos. Estos resultados son dos: ventas por zona y recetas
generadas por zona. Las comisiones fluctian desde 500 nuevos soles a 2,000

nuevos soles. La idea es que nuestros representantes puedan trabajar tranquilos
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con sus necesidades basicas cubiertas. (ver organigrama). Para el lanzamiento
de Walix, estamos contemplando complementar sus ingresos mediante un sistema
de premios especiales por resultados:

Cuadro 7.2.4. INVERSION FUERZA DE VENTAS

SALES FORCE
PROMOTIONAL MATERIAL FORECAST
Cost Month O Month 1 Month 2

Launching Event 100 3,500

Trainning Sales Force 15 390

Award Sales Force Launching 500
Sales Briefcase Walix 80 2000

Sales Award 0.5 500
Ties Walix 5

TOTAL SALES FORCE 2,390 3,500 1,000

Fuente Propia

Se premiard a los 5 primeras recetas que lleguen a la oficina con US$

100.00 para cada representante que generen dicha receta.

b. Motivacién

Este es un aspecto clave, debemos trabajar en la motivacion y entusiasmos

de nuestro personal comercial con la finalidad de contar con la maxima

concentracion, ganas, esfuerzo y dedicacion.
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Grafico 7.2.4. MOTIVACION FUERZA DE VENTAS

ORGANIZACION

/ PRODUCTIVIDAD
| PROCESOS | f TECNOLOGIA | Compromis& RENTABILIDAD
de la Gente SERVICIO

[eee ]

Fuente Taller de Motivacion propia

Sin el compromiso de la gente, es muy complicado alcanzar las metas

trazadas.

Realizaremos un evento de lanzamiento interno fuera de la oficina de dos
dias completos, en un hotel fuera de Lima, con la finalidad de prepararnos

emocional y profesionalmente.

En dicha reunién contaremos con la participacion de destacados médicos
locales y premiaremos con US$ 100.00 a los mejores 5 representantes que

sobresalgan en la convencién de lanzamiento.

Adicionalmente, les entregaremos un nuevo maletin de trabajo (cuero),

factor motivacional en la industria farmacéutica, impreso el nombre WALIX.
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c. Capacitacion

La capacitacion también es una pieza clave, por tal motivo la empresa tiene
un Director Médico responsable de mantener adecuadamente capacitada a todo el
personal de ventas, desde un punto de vista técnico de los productos y desde un

punto de vista de habilidades comunicacionales.

Javier Benavente 80

Tesis publicada con autorizacion del autor

SOME RIGHTS RESERVED Algunos Derechos Reservados. No olvide citar esta tesis



PONTIFICIA

TESIS PUCP G | UNIVERSIDAD

CATOLICA
DEL PERU

CAPITULO VI

ANALISIS DE FACTIBILIDAD FINANCIERA — ESTADO DE RESULTADOS

El cuadro siguiente, muestra el estado de resultado mensual del primer afo. El
resultado esta impactado por todas las inversiones que se piensa implementar,
anteriormente descritas. Al final del ejercicio, nos deja una utilidad negativa de

US$ 2,000.00, practicamente punto de equilibrio.

Cuadro 8.1. ESTADO DE RESULTADOS MENSUAL

Month 0 Month 1 Month 2 Month 3 Month4 Month5 Month 6 Month 7 Month 8 Month 9 Month 10 Month 11 Month 12 Year 1 %
100%

Units 2,243 991 1,103 1,215 1,327 1,439 1551 1,664 1,776 1,888 2,000 1,495 18,693

Values US$ 19,010 8,396 9,347 10,297 11,248 12,198 13,149 14,099 15,050 16,000 16,951 12,674 158,421 100%
Direct Cost 7,752 3424 3812 4199 4587 4974 5362 5750 6,137 6,525 6,912 5168 64,602 41%
Gross Margin 11,258 4972 5535 6,098 6,661 7,224 7,787 8,350 8,913 9,476 10,039 7,505 93,819 59%
Gross Margin % 59% 59% 59% 59% 59% 59% 59% 59% 59% 59% 59% 59% 59%
Investment

Samples Seeding 0 691 691 1,382 1%
Samples 3370 3,746 3,467 3,467 3,467 3,467 3,467 3,467 3,467 3,467 3,467 299 38,621 24%
TOTAL PHYCISIANS 0 6832 4415 2560 5325 1620 5325 1620 3,070 898 2,347 898 0 34,908 22%
TOTAL PHARMACIES 0 1500 2,243 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 3,743 2%
TOTAL SALES FORCE 2,390 3,500 1,000 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 6,890 4%
TOTAL MEDICAL SOCIETII 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0%
Sales Force Variable 1,141 504 561 618 675 732 789 846 903 960 1,017 760 9,505 6%
Regulatory Affairs 800 800 1%
Total Investment 3,190 17,033 12,599 6,588 9,410 5,762 9524 5876 7,383 5,268 6,775 5,382 1,060 95,849 61%
Month Profit (3,190) (5,775) (7,627) (1,052) (3,312) 899 (2,300) 1,911 967 3,645 2,701 4,657 6,446 (2,030) -1%
Acum. Profit (3,190) (8,965) (16,591) (17,644) (20,956) (20,057) (22,357) (20,446) (19,479) (15,834) (13,133) (8,476) (2,030) (2,030) -1%

Fuente Propia

El siguiente cuadro muestra el estado de resultados a 3 afios, donde se puede

observar la factibilidad del proyecto
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Cuadro 8.2 ESTADO DE RESULTADO 3 PRIMEROS ANOS

Year 1 % Year 2 % Year 3 %

100%

Units 18,693 27,241 34,872

Values US$ 158,421 100% 230,867 100% 295,538 100%
Direct Cost 64,602 41% 96,028 42% 129,073 44%
Gross Margin 93,819 59% 134,839 58% 166,465 56%
Gross Margin % 59% 58% 56%
Investment

Samples Seeding 1,382 1% 0 0% 0 0%
Samples 38,621 24% 40,552 18% 44,607 15%
TOTAL PHYCISIANS 34,908 22% 33,163 14% 39,795 13%
TOTAL PHARMACIES 3,743 2% 5,615 2% 6,738 2%
TOTAL SALES FORCE 6,890 4% 4,134 2% 3,721 1%
TOTAL MEDICAL SOCIETII 0 0% 4,617 2% 8,866 3%
Sales Force Variable 9,505 6% 13,852 6% 17,732 6%
Regulatory Affairs 800 1% 500 0% 500 0%
Total Investment 95,849 61% 102,433 44% 121,959 41%
Month Profit (2,030) -1% 32,407 14% 44505 15%
Acum. Profit (2,030) -1% 30,376 8% 74,882 11%
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CAPITULO IX

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

A. La aparicion de los Coxibs en los afios 90's como alternativa de ultima
generacion en el tratamiento anti inflamatorio, marcé un hito en la
industria farmacéutica mundial. Muchos productos clasicos para esta
dolencia (AINES) fueron suplantados por la nueva familia, basicamente

por minimizar los efectos gastro lesivos.

B. El lanzamiento de esto productos fueron acompafiados por una
inversion muy agresiva (promocional y publicitaria) a nivel del cuerpo
médico: cantidad de muestras médicas, inversion en viajes para los
médicos, materiales promocionales a discrecién, reuniones y /o

atenciones a los médicos y familiares, etc

C. Fueron las grandes multinacionales quienes tuvieron el despliegue

mencionando: Merck Co y Pfizer

D. Ante esta realidad, lograron conseguir una rapida participacion de

mercado

E. Sin embargo, la experiencia clinica negativa de uno de ellos (rofexib), el

lider del mercado, es retirado del mercado mundial, por tener efectos
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cardiotoxicos, y provocar en el largo plazo, tratamientos cronicos, infarto

al miocardio.

F. Recientes publicaciones dejan el mensaje tacito, que no sélo se pueda
atribuir este efecto secundario a una droga (rofecoxib), sino que se le
pueda asignar a toda la familia Coxib como causante de dafio

cardiovascular.

G. Esta coyuntura mundial y local, dictado por el retiro del lider el mercado
mundial y similares, hace que el ingreso de un nuevo producto

antiinflamatorio al mercado sea oportuno.

H. Dentro del mercado farmacéutico total, el mercado de antiinflamatorio es
el mas grande, con mayores probabilidades de seguir creciendo. De
cada 10 personas que ingresan a las farmacias, una requiere un

analgésico.

I. A pesar que nos enfrentaremos a grandes corporaciones y a un
mercado altamente competitivo y atomizado, el producto por si sélo

muestra ventajas diferenciales.

J. Para ingresar a competir a este mercado, es importante realizar todas
las inversiones promocionales necesarias para cubrir todos los flancos:

Médicos, farmacias, distribuidores, fuerza de ventas, capacitacion,
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materiales, muestras médicas, publicidad, estudios clinicos, regalos
médicos, atenciones a médicos lideres de opinidn, campafias médicas,
etc. En otras palabras, hay que invertir para tener un impacto positivo

desde el inicio.

K. Es importante considerar que cada inversién que se realice debe tener

el seguimiento adecuado de las personas responsables de la ejecucion

L. El producto se lanzara en enero del 2005.

M. Es importante mantenerse informado acerca de las Ultimas

publicaciones de la FDA respecto a los efectos de los COXIBs
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ANEXO 1

MBISTERIZ DE BALLUD
Direccitn General de Madicamentes, sumos iy Drogas

=i del Estadn de erecha v de Ia Gak i bz 15 =

ALERTA DIGEMID N* 23 - 2004
ROFECOXIB: RETIRO DEL MERCADO

La Direccion Geonoral do Medicamontos, Inmmuslgj.llﬂn:qas [DKEEMION del Ministorio de Salud, comunica a
los profesionales de la salud, instiluciones, establecimientos farmaceuticos y pablico en general gue, a
sobcitud del kboratono Stulker (Merck Shamp Dobme), e ha precedids a suspender la comercializacien de la
especialidad farmacéutica VIO KNS (ROFECOXIR)

ANTECEDENTES:

La =seguridad cardiovascular de rofecoxib y obros coxibs ha side reviszda en repebicas ccasionos por
a ias reguladoras en Europa desde la publicacion del ensyo clinioo VIGOR, en el gue so observl que
I":EIIDJHII]. @ dosE de 30 ma denire 2y 4 veoes & recomendada) s¢ aseciaba a un ingrements de nesge de
infario agudo de miocardic comparads con naproxeno, un antkinflamatono ne eslerciden no sdechve.
Posteriormenie s¢ han publicade varios estudios donde se observaba un incremento de riesgo pero sole a
dosis superiones a 25 mg.

Los datos ham mobwado al labeorators a soliciker la retireda del mercado de rofecoxib provienen del
estudio APE{H.;:}UU-, ensayo clinico multcentrica aleatorizado frente a placebo w doble-ciegoe cuyo objebive
gra walorar o efscts del alamiorts con rofecoxib curanés ires afos sobee la recurencia de palipos
neoplasioss on el intesting gruess en pacicnies con anbecodenles de adenoma colomectal, El esludic so
inicic: @n el afio 2000 y habia reclutado 2600 pacientes que reciblan 25 mp de rofecoxib o placebo, o
misme que ha sido detenido por el riesgo relative de eventos cardiovasoulwres y corchrovasculanes. Los
datos obtenidos revelaron gue of ndmers de episodios rombolicos graves fue de 25 en ol grupo placebo
frenbte a 45 on el grupo de pacientes en tratamiento con rofecoxib. En témuinos absolutos, esto significa un
nesge de epiodios tromboticos de 3 por 200 pacientes-afc de obsorvacion on el grups placobo, fronle 2 &
por 400 pacientoz-afo de obserdacion en el grupo ratado con Vicor Este mcremento de riesgo solo pudo
constatarse @ partr de les 18 meses de tratamiends continuads.

Par lo expuesio Ministerio de Salud a traves de ke Dreccion Sencral de medcamentos, Insumos ¥ Crogas
dispone:

1. & partir de k2 fecha so precede a k2 inmovilzacion vy retee del mercado neciconal de las 65
especialidades farmaceuticas gue fienen el grincipio acivo Riofecoxid, v gue cusman con Registno
Earitario vigemhe

2. Mo inchuir en esla alerta a oftros inhibidones selectivos de la COX-2 ya que ostos datos se refieren
dnicameme al refecoxib.

3 Informamos a los pacienies que kos nesgos obscorvados sopresentan on aguelios que han wilzads
eshe principio por mas de 1 afe. Por lo gue recomendamos 2 quienes on la actualidad toman
rofecoxib, aoudir 2 la conmulla con su medice tratante quicn es ol dnice que pusde reemplazar o
medicamento.

4. Finaimense, reccedamos b impertancia de notificar k2= sospechas de reacciones adversas a cualquier
medicamente y comunicaio al CEMAFIM: DREZEMID (Centro Macional de Famapovigdancia)
telcfono 47162465
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Para cualquier consulta o dato adicional contactarse con la Direccion Médica,
Mariano de los Santos 142 San Isidro. Telf.: 441-3902
=== www.laboratoriosilesia.com / e-mail: silesia@terra.com.pe
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Dia tras dia...no pare y siga en movimiento!

(1-2)

Innovador mecanismo de accion

Mecanismo :
Anandamida Analgesia
Hidrolasa

. S . Degradacién o
Mecanismo Rompimiento del cartilago Proteccion
Colagenasa - Cartilago - y cronicidad - Cartilago

del proceso

COX2 = AINES

Estudios clinicos recientes demuestran que 1os COX-2 No Sson superiores a los AINE'S
respecto de sv actividad analgésica y antiinflamatoria

and safety of Valdecoxib with naproxen in patients with
osteoarthritis.
2.- Rofecoxib, a New Cyclooxigenase 2 inhibitor, Shows

Sustained Efficacy, Comparable with other Nonsteroidal Anti-

inflamatory.
Saag. K.; Van der Heijde. D. Fisher. C. et al.
Arch. Fam Med. 2000:9: 1124-1134.

%.-Randomized placebo-controlled trial comparing efficacy

3.- Celecoxib vs diclofenac in long-term management
of rheumatoid arthritis: randomised double-blind
comparison. Emery P.Zeider H, Kvien T. et al.

Lancet, 1999; 354: 2106-11.

@.- Celecoxib was similar te naproxen for rheumatoid
arthritis with fewer endoscopic ulcers

Simon LS, Weaver AL, Graham DY, et al.
Evidence-Based Medicine 2000; 5: 75.

WALIX >AINES

Mecanismo
Inflamatorio

_Hinchazon Control
Articular f Inflamacién

Menor rigidez matutina

1.- Oxaprozin versus Diclofenac retard.
Karbowsky A. Arthrose. Z Rheumatol 1998b; 57: 108-113

2.- Therapie der Rheumatoiden Arthritis mit nichsteroidalen Ibuprofen. Poiley J E et al. Semin Arthritis Rheum, 1986;

Antiphologistika.

X.- A critical assessment of oxaprozin clinical profile in
rheumatic disease.

Kean, W.F. Inflammopharmacology 2002; 10 (3): 241-284

@.- Nonsteroidal Antiinflamatory Drug Therapy in
Rheumatoid Arthritis: A comparison of Oxaproxin and

15 (3) Suppl 2: 59-65
5.= A double-blind, paralled trial of Oxaprozin versus
naproxen in the treatment of ost thritis. Ginsberg
F. Curr. Med. Res

Opin., 1984; (10): 689-695.

Menor dolor articular
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Altamente especifico sobre el Logra alta inhibicion especifica de las
Tejido Blanco® Metaloproteasas que dafan el cartilago™
30- .
:‘: ;:3:,?:;3" o | Farmaco Inhibicion IC
£ Tejido Sinovial Colagenasa lll
| olher Oxaprozina +
a - | eProtege el Diclofenaco
8 Fluido Sinovial cartilago
®Evita la Ibuprofeno
cronicidad

de los procesos . =
inflamatorios *La inhibicion es un factor farmaco especifico: Diclofenaco e ibuprofeno
no inhibe la actividad enzimética atin a latas dosis.

Dias de tratamiento

Logra concentraciones terapéuticas efectivas en el tejido sinovial, aumentando
el potencial de |a terapia

Mayor movilidad y menor dolor con una sola toma diaria
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sola toma diaria

(de preferencia en la noche)
dada su larga vida media”

®
OO~

3 Mas de 99% de tolerancia gastrica®

* Osteoartritis *Dolor musculo
; _ - . 10 * Artritis reumatoidea esquelético
4 Cardioseguro: No ALTERA la presion arterial « Espondilitis anquilosante e Tehdinitis
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Estimado Doctor (a):

Silesia Pert S.A. Contribuyendo a la Calidad e Innovacion Terapéutica, pone a su disposicion su nuevo
producto:

NUEVO
Oxaprozina

Dia tras dia...siga en movimiento!

@
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WALIX", oxaprozina 600 mg, antiinflamatorio no esteroideo con triple mecanismo de accion: Analgésico,
Antiinflamatorio y protector de cartilago, altamente eficaz, seguro, bientoleradoy aun precio asequible.

WALIX", es la oxaprozina, ya que es una licencia de helsinn Healthcare, empresa de origen suizo,
dedicadaalainvestigacion y desarrollo de farmacos innovadores.

WALIX", Oxaprozina 600 mg, caja por 20 comprimidos recubiertos.

Principio Activo VVF. PVF PPS.

Oxaprozina 600 mg
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sola toma diaria

(de preferencia en la
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vida media®
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de tolerancia
gastrica”

R.S.: E-16730

Cardioseguro:
No ALTERA la
presion arterial”

1.- Rainsford, K D et al. Inflammopharmacology, 2002; 10: 185-239
2.-Lewis AJ, Janssen FW, Bonney SL et in: Anti-Rheumatic and anti-inflamatory drugs. Volume Il, CRC Press 1986.
3.-Breinker A, Goldkind L, et al. Drugs Aging. 2004; 21 (7): 479-84.

Analgeésico Antiinflamatorio Protector del Cartilago
en una sola toma diaria
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	'The Lancet' habló claro
	En un editorial, The Lancet lanza una crítica a MSD y a los reguladores y apunta que para todos los nuevos fármacos la confianza sobre la seguridad sólo puede ser provisional por la pobreza de datos al comercializar el fármaco. "La cara real del riesg...
	La agencia estadounidense del medicamento (la FDA) publica un informe que relaciona el consumo del 'súperanalgésico' Vioxx (rofecoxib), retirado por sus riesgos cardiovasculares, con 27.785 infartos de miocardio y fallecimientos entre 1999 y 2003 en E...
	Aunque el riesgo de rofecoxib es pequeño, "su impacto sobre la población es grande debido a las enormes ventas del fármaco. Esto ilustra el efecto que incluso un pequeño aumento del riesgo puede tener si estamos hablando de un problema serio y que no ...
	Basándose en los datos de casi un millón y medio de personas adscritas a la aseguradora sanitaria Kaiser Permanente y que habían consumido algún antiinflamatorio, ya fuese uno clásico, como ibuprofeno, o un moderno COX-2, como Vioxx. Se vio que los qu...
	Ahora, la FDA publica en su página web el informe completo (anexo 2). Del trabajo se desprende también que, como media, el consumo de rofecoxib (independientemente de la dosis) incrementaba el riesgo de sufrir este problema 1,4 veces, con respecto a l...
	A raíz de estos datos, Graham, miembro de la Oficina de Seguridad de los Medicamentos de la FDA, hace una estimación de los posibles afectados por Vioxx: "Durante los años 1999 y 2003, se dispensaron en EEUU 92.791.000 recetas de rofecoxib, de las cua...

	El celecoxib ... también???
	Las controversias acerca de la seguridad cardiovascular y renal de los coxibs llegaron a su punto más alto hacia mediados de 2001 con un artículo publicado por Mukherjee, Nissen y Topol en la revista de la asociación médica americana (JAMA)[lviii]. La...
	Sin embargo, los sucesos habían comenzado antes de la publicación de este estudio; a comienzos de 2001, la FDA obligó a los fabricantes de celecoxib y rofecoxib a colocar en las etiquetas de su producto la advertencia de que estos podían causar evento...
	Mas adelante, a mediados del mismo año, la comunidad médica volvió a estremecerse cuando el asesor experto de la FDA, Dr. Wolfe, descubrió que le habían ocultado los datos completos de un estudio sobre la seguridad gastrointestinal de celecoxib. Luego...
	Retomando el artículo del JAMA, este causó gran revuelo en los medios de comunicación y el público en general. La comunidad médica, en los meses posteriores a su publicación, también se ha estado pronunciando, en cartas a las mas prestigiosas revistas...
	El uso de los coxib, es un importante avance por lo que hay que esperar para sedimentar esta información, adquirir mayor experiencia y terminar de conocer las complicaciones derivadas con su uso como se ha descrito recientemente a nivel cardiovascular...
	Cuadro 4.1.1. TOTAL MERCADO FARMACEUTICO
	Importaciones por Origen
	– Comunidad Andina de Naciones (CAN) 24%
	– Otros países de América Latina  41%
	– Europa y Sudáfrica    25%
	– EE.UU. y Canadá    7%
	– India      2%
	– Asia y Australia    1%
	– Total      100%
	• Fuente: Aduanas Elaboración: Aduanas
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	Mercado M1A1: – Anexo 4



	5.1.1. Descripción de Helsinn
	5.1.2. Descripción de Silesia
	Ser los mejores en ventas
	Debilidades
	Oportunidades M1A1


	Amenazas M1A1
	Oportunidades M1A3
	Amenazas M1A3



	6.2.1. CUANTITATIVOS
	6.2.2. CUALITATIVOS
	ANALISIS DE FACTIBILIDAD FINANCIERA – ESTADO DE RESULTADOS



	Anexos Tesis - Javier Benavente
	Anexo 1

	Literatura Walix - anexo 9
	Número de diapositiva 1
	Número de diapositiva 2
	Número de diapositiva 3
	Número de diapositiva 4

	Carta + Aviso - Anexo 10 y 11
	Número de diapositiva 1
	Número de diapositiva 2
	Número de diapositiva 3


