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RESUMEN

La Guia de Buena Practica Clinica, es un estandar internacional ético y de calidad
cientifica para disefar, conducir, registrar y reportar estudios clinicos que involucran la
participacion de seres humanos. En Colombia con la expedicion de la Resolucién 2378 de
2008, el INVIMA asume la responsabilidad de certificar y ser garante ante la comunidad
mundial de que los estudios clinicos que se desarrollan en el pais, son conducidos en los
centros de investigacion de acuerdo con los estandares internacionales. La aplicacién de
lineamientos establecidos por la normatividad vigente, ha evidenciado la necesidad de
implementar modelos de Gestibn en los centros de investigacion. Sin embargo, el
desarrollo de la investigacién clinica en Colombia, requiere no solo del fortalecimiento
técnico y cientifico de los investigadores y las necesidades en salud de los pacientes.
Requiere también la voluntad del gobierno y los aseguradores. Por ultimo, una gestion
capaz de reconocer las necesidades del sector, que articule los recursos e intereses de
los diferentes actores aunando esfuerzos que posibiliten el crecimiento de la investigacion

clinica en el pais.

ABSTRACT

The Good Clinical Practice Guideline is an international ethical and scientific standard of
scientific quality for designing, conducting, recording and reporting clinical trials. In
Colombia trough Res. 2378/2008, the INVIMA is the institution on charge of certifies and
guarantee to the world scientific community that the trials taking place in Colombia, has
been conducted into Research Centers in accordance with the standards international.
The application of guidelines established by current regulations has highlighted the need
to implement management practices in research centers. However, the development of
clinical research in Colombia requires not only the technical and scientific capacity of
researchers and health needs of patients. It also requires the willingness of the
government and insurers. Finally a management capable of recognizing the needs of the
sector, which articulates the resources and interests of stakeholders, joining forces in

order to improve and increase clinical research.
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INTRODUCCION

La Guia de Buena Practica Clinica (BPC), en inglés (GCP) es un estandar
internacional ético y de calidad cientifica para disefiar, conducir, registrar y
reportar estudios clinicos que involucran la participacion de seres humanos. El
cumplimiento de este estandar proporciona garantia publica: “Que los derechos, la
seguridad y el bienestar de los sujetos de investigacion en un estudio clinico estan
protegidos, acorde a los principios de la declaracion de Helsinki y de que los datos
clinicos obtenidos son creibles”. (ICH, 1996) Estos lineamientos fueron
desarrollados por el Grupo experto de Trabajo en la Conferencia Internacional de
Armonizacién ICH, considerando las buenas practicas clinicas de la Unién
Europea, Japon, Estados Unidos, Australia, Canada, los paises nordicos y la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Asi mismo, han sido adoptados desde

1996 por las entidades regulatorias en estas regiones.

Con el objetivo de salvaguardar los derechos y el bienestar de los sujetos
involucrados en investigacién, tal como lo establece la declaracién de los derechos
humanos, los principios planteados por esta Guia son universales. En
consecuencia, la ejecucion de los estudios clinicos en todos los paises del mundo,

debe seguir estrictamente sus lineamientos.

Los ensayos clinicos son aceptados por organizaciones como la FDA en Estados
Unidos, o la EMEA en la Unién Europea; si han sido bien disefiados y conducidos,
si han sido realizados por investigadores calificados; respondiendo a principios
éticos de aceptacion mundial y sujetos a inspeccion, adoptando las GCP como
estandar para su evaluacion. Al respecto, la mayoria de los paises en
Latinoamérica si bien, cada vez participan mas en el desarrollo de estudios
clinicos multicéntricos, aun no han firmado el acuerdo para formar parte de la

Conferencia Internacional de Armonizacion (GT/BPC. Red Panamericana, 2005)

No obstante, todos los paises de la region cuentan con leyes que regulan los
estudios y establecen requisitos para la inscripcion, control y registro de

medicamentos (Arriagada, |., Aranda, M., Miranda, F., 2005).



En el ambito colombiano, recientemente el Ministerio de la Proteccion Social en
Colombia, expidié la Resolucion 2378 de 2008, con la cual delega al INVIMA
como entidad regulatoria para certificar y ser garante ante la comunidad mundial
de que los estudios clinicos que se llevan en el pais, son conducidos segun los

estandares Internacionales en los centros de investigacion en Colombia.

A través de la Resolucion 2378/2008 se adoptan entonces, oficialmente y con
caracter obligatorio, las Buenas Practicas Clinicas para las instituciones que
conducen investigacién con medicamentos en seres humanos en Colombia. Asi
pues, de acuerdo con esta regulacion, a partir de Junio de 2010 en Colombia se
esperaba que solamente pudieran realizar investigacion clinica las Instituciones
gue contaran con la Certificacion en Buenas Practicas Clinicas, expedida por el
INVIMA.

Sin embargo, la aplicacion de los lineamientos establecidos por esta Resolucion,
antes que proponer escenarios que favorezcan el desarrollo de la investigacion
Clinica en nuestro pais, ha resultado ser un mecanismo meramente instrumental
que ha agudizado las brechas entre el desarrollo de la investigacion, las buenas

practicas clinicas y las estrategias de gestion en los centros de Investigacion.

En este contexto, a partir de Julio 2011 el INVIMA exigi6 la obligatoriedad de
certificacién en BPC para las Instituciones que conducen Investigacion Clinica en
Colombia, negando la aprobacion y continuacion de protocolos de investigacion en
centros que no contaran con esta certificacidn. Asi a Diciembre de 2011, se
contabilizaron 85 Instituciones certificadas por el INVIMA, configurdndose de esta
manera el entorno dentro del cual hoy la Industria Farmacéutica en asocio con las
Instituciones Prestadoras de Salud, puede avanzar en el desarrollo de
Investigacion Clinica en Colombia y que enmarca por ende, el escenario dentro

del cual se desarrolla este Trabajo de Grado.



1. Generalidades de la Investigacion Clinica: Agentes y Procesos

participantes.

Descubrir un nuevo medicamento es un proceso complejo, pues de miles de
compuestos que se investigan, solo uno, en el mejor de los casos, logra llegar al
mercado después de un largo periodo de investigacion e inversion. Se calcula que
en promedio se requieren de 12 a 15 afios de investigacion y de una inversion que
hacia el afio 2000 se calculaba cercana a los 800 millones de dodlares y cuya
tendencia creciente hacia 2005 se calculd en el orden de 1.3 billones. Al respecto,
vale la pena aqui sefialar que estos estimados provienen de estudios
controvertidos sobre la inversién requerida para desarrollar nuevos medicamentos,
cuyas cifras mas difundidas fueron publicadas en 2002 por la Universidad de Tufts
en los Estados Unidos. (Girotra, K., Terwiesch, C., Ulrich, K., 2007; Goozner, M.
2004)

En términos generales, frente a la discusion suscitada en torno a que la mayoria
de los medicamentos nuevos aparentemente no brindan al médico ni a su paciente
una ventaja clinica significativa, pero son lo suficientemente distintos para merecer
una patente y salir al mercado, usualmente a un precio superior al del producto ya
comercializado; la industria farmacéutica sostiene que el desarrollo de nuevos
productos se concentra en lograr productos mas seguros y que respondan mejor a
las necesidades especificas de cada paciente. Es decir, medicamentos a los que
se asocien menos eventos adversos y que faciliten el esquema de administracion
de los mismos: reduccion de dosis, frecuencia o via de administracion; factores

todos que contribuyen al bienestar del paciente.

Se reconoce que cada paciente responde de forma diferente a los medicamentos,
de tal manera que tener diferentes alternativas en el mercado se orienta a la
satisfaccion de sus necesidades especificas. Po esta via, la principal asociacion
gremial de productores e investigadores farmacéuticos de Estados Unidos —

PhRMA - ha sostenido en multiples informes que no hay talla Unica en materia de
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medicamentos. Cada paciente es unico y puede responder de manera diferente a
un mismo farmaco, asi lo que surte efecto en una persona puede no tenerlo en
otra, con lo cual, médicos y pacientes se benefician cuando hay una variedad de

medicamentos para tratar una determinada condicion.

En la competencia por mantener y conquistar nuevos mercados con mejores
alternativas terapéuticas, se estima que solo en el afio 2010 la industria
farmacéutica invirti6 a nivel global 67 billones de ddlares en Investigacion y
Desarrollo. (PhRMA: Profile Pharmaceutical Industry Anual Report, 2011) Las
firmas que lideran el sector y su participacién en Investigacion y Desarrollo es
listada a continuacién, de acuerdo con las cifras reportadas en el afio 2011 y

comparadas con las reportadas en 2010.

Tabla 1. Principales compafiias farmacéuticas con inversién en | & D

Posicion 2011 (2010) Compaiiia N de Productos en
1&D 2011 (2010)
11 Pfizer 284 (304)
2(2) GlaxoSmithKline 269 (289)
33 Merck & Co 236 (249)
4 (6) Novartis 200 (164)
5 (5) Hoffmann — La Roche 183 (172)
6 (7) Sanofi Aventis 182 (137)
7 (8) Johnson & Johnson 171 (134)
8 (4) Astra - Zeneca 167 (177)
9 (10) Bristol- Myers Squibb 149 (109)
10 (9) Eli - Lilly 131 (128)
11 (13) Astellas 108 (87)
12 (12) Takeda 103 (90)
13 (11) Abott 96 (99)
14 (15) Daiichi Sankyo 93 (70)
15 (14) Bayer 91 (84)
16 (16) Eisai 74 (66)
17 (17) Amgen 68 (54)
18 (18) Boehringer Ingelheim 67 (53)
19 (19) Merck KGaA 62 (53)
20 () Teva 48 ()
21 (-) Mitsubishi Tanabe 45 (-)
Pharma Dainippon
Sumitorno
22 (24) Pharma 44 (47)
23 (20) Shionogi 43 (52)
24 (21) Kyowa Hakko Kirin 42 (52)
25 (9) Ligand 42 (-)

Fuente. Citeline Pharma RD Annual Review 2011
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Las entidades patoldgicas que concentran mayor inversion de recursos para el
desarrollo de nuevos productos son enfermedades cronicas de alto costo, las
cuales requieren para su tratamiento el consumo prolongado de medicamentos.
Asi el desarrollo de alternativas terapéuticas para el tratamiento del céancer,
enfermedades degenerativas del SNC, enfermedades cardiovasculares,
enfermedades autoinmunes, musculo-esqueléticas, asi como las enfermedades
resultantes de infecciones como el VIH; aglutinan la inversién de la industria

farmacéutica, tal como se muestra en la Grafica 1.

Grafica 1. Productos farmacéuticos en | & D segun Indicacién Terapéutica,
2011
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Fuente. Elaboracion propia a partir de datos disponibles en Citeline Pharma RD Annual Review, 2011
1.1 El Proceso de Desarrollo de Medicamentos.
La investigacion de medicamentos es un proceso conducente al desarrollo de

opciones terapéuticas que contribuyan a mejorar las condiciones de salud de los

seres humanos. Asi mismo, constituye la evidencia a través de la cual los médicos



12

pueden tomar decisiones mas informadas para la atencion de sus pacientes. Esta
evidencia es también el punto de partida para que la sociedad, los gobiernos, las
asociaciones de pacientes, entre otros, puedan evaluar la adopcion de tecnologia
sanitaria. (Drummond, O’Brien, Stoddart, Torrace, Ortun-Rubio, Pinto-Pades, Puig-
Junoy, 2001)

Frente al proceso de Investigacion, vale la pena mencionar que este inicia en los
laboratorios de Investigacion Basica, impulsado mayormente por iniciativas
académicas de bidlogos, fisidlogos, bioquimicos, entre otros cientificos, adscritos a
universidades, gobiernos o industrias privadas, que hacen grandes inversiones en
Investigacion. A partir de un conocimiento profundo de la fisiologia normal y
patolégica de los seres humanos, los investigadores permanecen en una continua
busqueda de indicios que a nivel celular-molecular puedan contribuir a una mejor
comprension de los procesos de enfermedad, y que desde alli permitan identificar
mecanismos clave, que puedan ser contrarrestados, estimulados, alterados, por

una sustancia (medicamento) especifico.

Identificados los mecanismos de accién asociados a una condicion patolbgica, y
que constituyen “blancos terapéuticos”, empiezan a evaluarse cientos de
compuestos que podrian tener alguna actividad sobre estos, para posteriormente
ser sintetizados o mejorados aquellos que demostraron una actividad promisoria

para el desarrollo de Estudios en Fase Pre-Clinica.

La Investigacion Pre-Clinica es en términos generales, una fase dentro de la
cual son probados mdultiples compuestos sobre animales, para conocer su peffil
de seguridad enfatizando en la identificacion de posible actividad toxica,

carcinogénica y teratogénica.

Aquellos compuestos que superan la Fase Pre-Clinica de Investigacion, son

usualmente comprados y patentados por la Industria Farmacéutica, quien desde
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alli emprendera todas las acciones regulatorias necesarias para obtener la
autorizacion que le permita iniciar la Fase de Investigacion Clinica, es decir,

pruebas del producto en Investigacion, con seres humanos.

La Investigacion Clinica estd compuesta por fases, cada una de las cuales tiene

objetivos especificos (Ruiz & Morillo, 2004)

Los estudios de Fase | son realizados con voluntarios sanos, usualmente hombres
jovenes, buscando identificar la tolerabilidad y seguridad del nuevo producto en
investigacion. A través de estos estudios son analizados los patrones de
farmacocinética y farmacodindmica del medicamento, sus efectos en drganos y
tejidos y se buscan eventos adversos asociados. En estos estudios se aleatoriza a
los sujetos participantes a uno de varios esquemas de dosificacion, iniciando con

dosis bajas para ir aumentando de acuerdo con la tolerancia evidenciada.

En los estudios de Fase Il son por primera vez administrados los medicamentos a
personas quienes padecen la condicidon para la cual estos medicamentos estan
siendo desarrollados, utilizando para ello experimentos clinicos aleatorizados.
Estos estudios buscan acumular informacién sobre seguridad, eficacia y
determinaciéon de la dosis 6ptima del nuevo medicamento, evaluando la relaciéon
dosis-respuesta, la frecuencia de dosificacion y las respuestas especificas en tipos
determinados de pacientes. Esta fase se divide en Fase lla cuyo objetivo principal
es obtener informacion de seguridad y efectividad en pacientes enfermos, dentro
de pruebas piloto y Fase llb que de forma mas rigurosa y con mayor numero de
pacientes, busca obtener informacion acerca de la dosis adecuada del

medicamento.

En la Fase lll se recoge informacion sobre efectividad (utilidad en condiciones
reales) y seguridad del medicamento. El disefio de preferencia es el experimento
clinico aleatorizado doble ciego, con un mayor numero de pacientes a los incluidos

en las fases previas. Ademas de la efectividad, la incidencia y la severidad de
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efectos adversos, se realiza comparacion de resultados entre los diferentes grupos
de pacientes participantes. En esta Fase los estudios se dividen a su vez en Fase
Illa, realizados con un numero significativamente mayor de pacientes, divididos en
subgrupos a los que se puede asociar una comorbilidad definida (insuficiencia
renal, por ejemplo) Estos estudios son requisito para remision de la informacion a

Agencias Reguladoras como la FDA.

En los estudios Fase llIb se busca evaluar en grandes poblaciones, la efectividad
y seguridad de los medicamentos, luego de la remision para evaluacion por parte
de la Agencia Reguladora pero previo a su aprobacién definitiva. Se realizan aqui
multiples estudios, generalmente en varios ambientes, en varios paises y con
poblacién diversa. Sus resultados deben ser enviados a las agencias reguladoras,
dado que son vigilados estrictamente y pueden detener o acelerar el proceso de

aprobacion de un nuevo medicamento.

Una vez concluida la Fase Il de Investigacion, toda la informacion obtenida
durante todos los afios de investigacion es reunida y enviada a la agencia
regulatoria, buscando obtener la respectiva aprobacion para proceder con el

lanzamiento y mercadeo del nuevo medicamento.

Finalmente, posterior a la Fase Ill para aprobacion del medicamento, es necesario
continuar con Estudios de Fase IV usualmente observacionales, que garantizan la
vigilancia del producto, proporcionando datos adicionales sobre efectividad,
identificando eventos adversos previamente desconocidos, asi como efectos que
puedan sugerir nuevas indicaciones para el medicamento. Estos estudios deben
poder proporcionar informacién confiable que permita conocer la seguridad a gran
escala de un medicamento posibilitando con ello, cambios o0 actualizacion en la
informacion para prescribir o incluso, el retiro precoz de un medicamento sin un

perfil aceptable de seguridad.
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1.2 Regulacion en Investigacion Clinica.

La investigacidon constituye el requisito indispensable para el avance de cualquier
ciencia o disciplina. En el caso de la investigacion con seres humanos, se
reconoce como esta, sea en personas sanas o0 enfermas, reviste una serie de
riesgos fisicos, psiquicos o sociales, que requiere un arduo proceso de valoracion
ética y evaluacion riesgo / beneficio, antes de que cualquier estrategia o técnica de
intervencion pueda ser aprobada para su aplicacion en investigacion con seres

humanos.

La historia de la ética en investigacion clinica, coincide en sus inicios con el
conocimiento publico de los experimentos que se realizaron principalmente en y
con los prisioneros de los campos de concentracion nazi, en el marco de la
Segunda Guerra Mundial. Asi, se ha sabido de multiples experimentos impulsados
por paises como Estados Unidos, Alemania y Japon en los cuales poblacion en su
mayoria vulnerable y en condiciones de exclusion asociadas a factores como
raza, género, nacionalidad, religion, dis-capacidad; fueron sometidos a
intervenciones clinicas en las cuales les eran trasmitidas enfermedades
infecciosas argumentando la necesidad de conocer mejor el curso de la
enfermedad para desarrollar vacunas o tratamientos, o peor aun, fueron sometidos
a procedimientos que se sabian nocivos, para estudiar el patron y caracteristicas

del dafio causado (radiacion, inanicion, envenenamiento, por ejemplo)

En el marco de la Declaracion de los Derechos Humanos y a medida que
empezaron a hacerse publicos estos experimentos, se hizo necesario el
establecimiento de principios y directrices que regularan la Investigacion. Fue asi
como en 1947 se public6 el Codigo de Nuremberg, decélogo considerado primer
documento sobre Etica de la Investigacion en seres humanos, y que establece
entre otros, que la investigacion clinica debe hacerse con la participacion

voluntaria del sujeto, con un objetivo cientifico justificado, sin ningun dafo fisico ni
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mental deliberado y con el derecho absoluto de los sujetos de suspender su

participacion en el momento que lo deseen, sin ningun tipo de consecuencia.

Posteriormente, la Asociacion Médica Mundial en su 182 Asamblea General
desarrollada en Helsinki (1968) generd la primera version de un documento
conocido como la Declaracion de Helsinki, con 12 principios basicos que deben
orientar la toma de decisiones en la Investigacion Clinica. Esta Declaraciéon fue
enmendada por la 392 Asamblea Médica Mundial en Tokio (Octubre, 1975), la 352
Asamblea de Venecia (Octubre, 1983), en la 412 realizada en Hong-Kong
(Septiembre, 1989), la 482 de Somerset West (Suréfrica, 1996) y mas
recientemente en la version 562 de la Asamblea General llevada a cabo en
Edimburgo, 2000.

Esta declaracion exige la obligatoriedad de un Comité de Etica Independiente que
evalle el Protocolo de Investigacion detallando todos los fines y métodos del
estudio, incluyéndose en la revisiéon de Edimburgo 2000, la exigencia de ofrecer
siempre a los participantes en el proyecto de investigacion, el mejor tratamiento
disponible, utilizando excepcionalmente como comparador un placebo. Se incluye
también en esta version, la exigencia de proporcionar a todos los participantes el
tratamiento que haya demostrado ser mas eficaz, una vez finalizado el
experimento; la obligatoriedad de publicar siempre los resultados de los estudios y
la necesidad de dar a conocer a los participantes, los intereses financieros que

puede tener un investigador para conducir el estudio clinico.

Asi mismo, en el Informe Belmont (1979) generado por una Comisién del
Congreso de los Estados Unidos, se enunciaron los principios éticos basicos de
autonomia, beneficencia, justicia, no maleficencia y veracidad; como los
lineamentos a partir de los cuales se deben formular, criticar e interpretar reglas o

normas especificas, de aplicacién practica en Investigacion con seres humanos.
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Con respecto a los grupos de armonizacion, el mayor avance en el tema ha sido
la Conferencia Internacional de Armonizacion de 1996 (ICH, por sus siglas en
inglés) sobre requerimientos técnicos para el registro de productos farmacéuticos
para uso humano. Esta Conferencia reunio a las autoridades reguladoras y la
industria de investigacion de la Unién Europea, Japon y Estados Unidos. Como
resultados de la ICH, se formul6 la Norma Internacional de Buena Préctica
Clinica BPC (Good Clinical Practices Guidelines, en inglés) la cual describe las
responsabilidades y expectativas de todos los participantes en la conduccion de
investigaciones clinicas, investigadores, monitores, patrocinadores, e instituciones

de investigacion.

Para el caso de Latinoamérica, en mayo de 1999 se conformd un grupo regional
de trabajo sobre Buenas Practicas Clinicas, cuyo objetivo fue promover el
desarrollo de las BPC y proveer a la region guias unificadas en relacion con el
tema. Dicho grupo contd con la conduccién de la Administracion Nacional
Argentina de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) vy
participaron representantes técnicos de varios paises. En esa oportunidad se
analizaron las legislaciones vigentes para el desarrollo de investigaciones clinicas
en la regiébn y se identificaron los aspectos necesarios a incorporar en la
reglamentacion sobre el tema. El grupo utilizé como referencia la guia producida
por la ICH a la cual se le hicieron algunas modificaciones para ajustarlas a la
realidad de la region. (GT/BPC. Red Panamericana, 2005)

En la Il Conferencia Panamericana para la Armonizacion de la Reglamentacion
Farmacéutica se presento el informe de expertos sobre Buenas Practicas Clinicas.
Este fue considerado como un avance importante en el proceso de armonizacion
en el abordaje del tema de BPC. Los participantes de la Conferencia establecieron
formalmente el Grupo de Trabajo en Buenas Practicas Clinicas (GT/BPC) y
consideraron que este tema constituia una de las areas prioritarias para la Red
Panamericana para la Armonizacion de la Reglamentacion Farmacéutica (Red
PARF) manifestando interés en continuar trabajando hacia la unificacion de

criterios que favorezcan los procesos de armonizacion.
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En el 2000 el GT/BPC realiz6 un diagndstico de la situacion de los paises de
América Latina con relacion a la reglamentacion de BPC. En este estudio
participaron 12 paises, encontrandose que 10 de 12 paises contaban con
normativa de ensayos clinicos existiendo entre estos diversidad de contenidos,
requerimientos y aplicacion en aspectos referentes a comités de ética,
consentimiento informado, investigaciones en poblaciones vulnerables,
certificacién de investigadores y centros. Por otra parte, se encontré que en solo
tres paises se realizaban inspecciones en las instituciones donde se realizan los
estudios clinicos. Esta situacion sirvié para evidenciar la necesidad existente en la
regién sobre armonizar aspectos relacionados con la autorizacién y seguimiento a

investigaciones clinicas. (GT/BPC. Red Panamericana, 2005)

En el marco de esta Conferencia se recomendd que la autorizacion y seguimiento
de investigaciones clinicas, de los comités de ética, del consentimiento informado
y de los investigadores, fuera responsabilidad de las autoridad reguladora en el
ambito nacional. Asi mismo, se establecié que las autoridades reguladoras debian
armonizar los procedimientos para la evaluacibn de protocolos de estudios
clinicos; y que debian desarrollarse Guias de Inspeccion para auditar las Buenas
Practicas Clinicas. (GT/BPC. Red Panamericana, 2005)

También con las recomendaciones de la International Ethical Guidelines for
Biomedical Research Involving Human Subjects (CIOMS, 2002) se intento reflejar
las condiciones y necesidades de los paises con pocos recursos y las
implicaciones que la investigacibn mutinacional y /o transnacional puede tener

sobre ellos.
1.3 Certificacion en Buenas Practicas Clinicas en Colombia.
Siguiendo las recomendaciones previamente enunciadas, en 2008 el Ministerio de

la Proteccion Social y el INVIMA en Colombia a traves de  Asesoria
Interinstitucional, expidid la Resolucion 2378 con la cual se adoptan de caracter
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obligatorio, las Buenas Préacticas Clinicas para las instituciones que conducen
investigacion con medicamentos en seres humanos en Colombia. Regulacion que
viene a complementar las directrices existentes en nuestro pais hasta ese
momento: Codigo de Etica Médica, Ley 23/1981; Etica Hospitalaria: Resolucion
13437/1991, Derechos de los pacientes, Normas cientificas, técnicas vy

administrativas, Resolucion 8430 / 1993, entre otras.

Vale la pena destacar que desde hace aproximadamente 10 afios, profesionales
de salud colombianos se han venido interesando por participar en procesos de
Investigacion Clinica, vinculandose al desarrollo de protocolos de Investigacion
multicéntricos en las Fases I, lll y IV. De esta manera, tras un entrenamiento en
investigacién clinica, se han creado las condiciones para que pacientes
colombianos puedan beneficiarse de tecnologia sanitaria en desarrollo. Asi mismo,
el cimulo de sus experiencias esta contribuyendo a la formacién de investigadores
en salud, que se espera posicionen a Colombia como una pais capaz de generar
conocimiento de acuerdo con los estandares internacionales pero a partir de las

necesidades en salud de nuestra poblacion.

Asi mismo, la experiencia acumulada por los profesionales y las Instituciones
Prestadoras de Salud, ha venido convirtiendo a nuestro pais en un mercado cada
vez mas atractivo para la Industria Farmacéutica, principal desarrollador de

tecnologia sanitaria y patrocinador de la investigacion clinica.

En medio de estas condiciones y de la gran inversion de recursos que requiere la
investigacion clinica, también la Industria Farmacéutica, buscando mayor
eficiencia, ha empezado a delegar la Gestion de la Investigacion a nuevas
organizaciones conocidas como Contract Research Organization (CRO)
manteniendo la Industria en la mayoria de los casos la Investigacion & Desarrollo
de la tecnologia, pero sirviéndose de la plataforma especializada de las CROs
para la conduccion de los Estudios Clinicos. Asi pues, estas organizaciones con

presencia principalmente en Europa y Norteamérica, también han empezado a
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penetrar mercados emergentes en investigacion como Asia y Latinoamérica, con

una experiencia en Colombia de aproximadamente cinco afios.

Ante las exigencias regulatorias, las directrices de la Industria Farmacéutica y de
las CROs para que los investigadores colombianos desarrollen sus protocolos en
centros de Investigacion plenamente adecuados a las condiciones que exige el
patrocinador, con recursos humanos, fisicos y tecnoldgicos que respondan a las
mas altos niveles de calidad en investigacion y que permitan hacer plenamente
comparables los datos clinicos obtenidos de pacientes atendidos dentro de una
infraestructura clinica europea, norte o suramericana; sin lugar a sesgos por las
variaciones del entorno o el sistema de salud de cada pais, los centros de
investigaciéon colombianos han visto reducidas sus posibilidades de participacion
en investigacién dentro del esquema de atencidén obligatorio propuesto por los
lineamientos del Plan Obligatorio de Salud - POS. Asi, han privilegiado la practica
privada como escenario mas favorable para el desarrollo de la Investigacién, no

obstante, los recursos disponibles contindan siendo escasos.

Esta situacion ha puesto sobre el tapete la necesidad de la Gestion en los centros
de Investigacion, pues existe una contradiccion entre los cada vez mas exigentes
requerimientos para el desarrollo de la Investigacién y los recursos cada vez
menos disponibles para hacer esto posible. De otro lado, se evidencia como en el
ambito clinico cada profesional suele hacer bien su trabajo pero encuentra
barreras al intentar integrar su pericia con un trabajo en equipo que logre sacar

adelante proyectos de investigacion.

Por lo pronto, el INVIMA como ente regulador ha puesto limitantes a los centros
que buscan certificarse en Buenas Préacticas Clinicas. Estas limitantes van desde
los acuerdos sobre que es una Institucion Prestadora de Salud (IPS) de acuerdo
con el Sistema Unico de Habilitacién en Salud, y los requisitos formales que
impone la certificacion. Ante las multiples consultas y quejas de parte de los

centros (IPS), y la limitacién en el tiempo y recursos del INVIMA, la Unica salida ha
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sido restringir cada vez mas la posibilidad de certificacion para las IPS que dada la
naturaleza de su servicio y las prioridades para la atencién sanitaria, no estan en
capacidad de iniciar un proceso de certificacién en Investigacion, con inversion en

recursos de los que no disponen.

En ese sentido, el desarrollo de la investigacién clinica en Colombia, requiere no
solo del fortalecimiento técnico y cientifico de los investigadores y de las
necesidades de salud de los pacientes; requiere de la voluntad de nuestro
gobierno y de las aseguradoras que autorizan tratamientos. Requiere también de
una gestién capaz de reconocer las necesidades del sector, que logre articular los
recursos e intereses de los diferentes actores y aunar esfuerzos para que la
investigacion clinica crezca en nuestro pais, todo esto porque es una oportunidad
para ofrecer mejores servicios de salud a la poblacion y porgue constituye un
escenario generador de empleo calificado, por ende contribuye al desarrollo de la
Nacion.
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2. La Investigacion Clinicay la Administracién: Modelos de Gestion en un

Entorno Globalizado.

Hasta hace algunos afios los estudios clinicos completos se concentraban en
paises donde existe industria de investigacion y desarrollo. Sin embargo, se
reconoce que paises que tradicionalmente han mantenido el liderazgo en
Investigacion Clinica, paulatinamente estan cediendo participacion a regiones
emergentes. Las dificultades en incluir y retener pacientes, los crecientes costos
de realizar los ensayos clinicos y los cada vez mayores tramites burocraticos,
estan llevando a las empresas farmacéuticas a buscar alternativas fuera de estos

paises, y muchas de ellas las estan encontrando en Asia y América Latina.

De otro lado, en la medida de que el mercado para nuevos medicamentos tiende
a globalizarse; el proceso de Armonizacién en Buenas Practicas Clinicas (GCP),
crea la oportunidad para que la Industria farmacéutica, busque la aprobacion de
los medicamentos en diferentes mercados simultanea o secuencialmente, de
acuerdo con sus intereses: penetracion de nuevos mercados Vs. vigencia de la

proteccion de datos y de patentes. (Rettig, 2000)
2.1 Investigacién Clinica en paises desarrollados.

De acuerdo con Adams y cols. (2005) la ultima década ha sido testigo de un
crecimiento en los esfuerzos por conducir investigacion clinica en centros
ubicados fuera del mundo industrializado. Esta situaciébn ha enfrentado a las
instituciones con la necesidad de desarrollar una infraestructura de colaboracion
basica para los requerimientos de la investigacién. Esto es por ejemplo, la
constitucion de Comités de Etica Institucional y definicion de procedimientos
estandarizados (SOPs), que den cuenta de la capacidad institucional para
conducir un protocolo, de acuerdo con los requerimientos del patrocinador,

mayormente Industria Farmacéutica.

La complejidad y alto costo asociado al desarrollo de estudios clinicos, ha puesto

de manifiesto la necesidad de centros de coordinacion (Williford, W. et al 1995)
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Estos centros asociados a la industria farmacéutica, las instituciones académicas y
las agencias gubernamentales, han propiciado un aumento de oportunidades y

nuevos roles de desempefio para diversos profesionales.

Dentro de este escenario, la tercerizacion estratégica ha asumido un rol de
importancia creciente en las operaciones de industrias farmacéuticas establecidas
y emergentes. La necesidad de un uso mas eficiente del capital y demés recursos,
ha requerido la implementacion de estrategias de Joint Ventures y Outsourcing,
usando el nicho de proveedores de servicios de los cuales las CROs (Contract
Research Organization) se destacan como las mas prominentes (Azoulay, 2004,
Piachaud, 2002).

La presencia de CROs en la industria farmacéutica es un fenémeno que ha estado
en el proceso de desarrollo sobre los ultimos 30 afios. Hoy el mercado global de
CRO comprende aproximadamente 1300 firmas, de las cuales Covance, Quintiles
Transnational Corporation y Parexel International Corporation, son las tres

mayores CROs en el mundo. (Rettig, 2000)

Se estima que las compafias farmacéuticas conducen aproximadamente una
tercera parte de su proceso de desarrollo de medicamentos via tercerizacién en
CROs, y las dos partes remantes son conducidas In-House. Tal como sefiala
Piachaud (2002), cuando los administradores comenzaron a descubrir la eficiencia
de usar CROs no fue sorprendente que mas compafias farmacéuticas
comenzaran a contratar con estas firmas para todas las fases del proceso de

descubrimiento, desarrollo y comercializacion de nuevos medicamentos.

Las CROs prestan servicios especializados que atienden las necesidades del
sector, los cuales pueden ser contratados por la Industria Farmaceéutica desde la
misma etapa de desarrollo de medicamentos: investigacién pre-clinica,

produccion, etiquetado, registro; o para la gestién y administracion de los estudios
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clinicos: disefio de protocolos de investigacion, desarrollo de software,
administracion de bases de datos, seleccion de investigadores, monitoreo de los
estudios clinicos, centralizacion de servicios de laboratorio. La prestacion de sus
servicios puede también orientarse a la gestion de los procesos regulatorios:
entrenamiento, preparacion de documentos, interaccion con las autoridades
regulatorias. (Eichler, H-G., Kong, S.X. Grégoire, J. P., 2006)

Algunos factores que determinan el uso de CROs en la conduccion de estudios
clinicos, se asocian con poder convertir costos fijos en costos variables dado que
este modelo, no exige al patrocinador mantener obligaciones de largo plazo
asociadas con la contratacion, entrenamiento y sostenimiento de grandes equipos
de trabajo, con competencias especificas requeridas para un proyecto en
particular. Asi mismo, el uso de una CRO eficiente con experiencia en un area
terapéutica especifica y con presencia multinacional, puede ayudar a acelerar el
proceso de desarrollo y mercadeo de un nuevo producto, propiciando una
combinacion de conocimiento local junto con la capacidad para administrar datos y

proyectos de amplitud global. (Piachaud, 2002)

De otro lado, la conduccion de estudios clinicos ha dado también origen a otro tipo
de organizaciones especializadas en la Administracion de Centros de
Investigacion, conocidas como SMOs (Site Management Organizations). Los
servicios de una SMO son dirigidos hacia los patrocinadores de Investigacién
Clinica (Industria Farmacéutica y CROSs) y se focalizan en el establecimiento de
alianzas para la conduccion de protocolos de investigacion: negociacion de
contratos y provision de los servicios y recursos necesarios para el desarrollo de la
Investigacion tales como conformacion y/o interaccion con los Comités de Etica,
asociacion con investigadores, contratacion de coordinadores de estudio y del
equipo profesional requerido, de acuerdo con las necesidades de cada estudio.
Las SMOs garantizan entonces la estandarizacion de procesos para la
investigacién, el entrenamiento del personal, la disponibilidad de recursos

humanos, técnicos-tecnologicos y cientificos; y el cumplimiento de las metas
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establecidas con el patrocinador, en reclutamiento y seguimiento de pacientes,

con plena adherencia al protocolo de investigacion.

En Estados Unidos la mayoria de SMOs se han especializado en areas
terapéuticas, que mantienen contratos con las principales compafias proveedoras
de servicios de salud, destacdndose por la eficiencia en el reclutamiento de
pacientes, la adherencia al protocolo y la entrega de datos de alta calidad, que
responden a los requisitos exigidos por la FDA. Esta misma oportunidad esta
siendo aprovechada por algunas compafiias aseguradoras, que al establecer
asociaciones con las SMOs, facilitan el acceso a medicamentos de alto costo,
para pacientes que no pueden pagar por ellos. (Rettig, 2000)

Estos Centros de Investigacion (Site Management Organizations) hacen posible
también el acceso a bases de datos nacionales con informacion integrada a un
anico sistema administrativo que incluye datos demograficos y clinicos; afiliaciones
institucionales a universidades y dependencias gubernamentales, asi como una
sélida infraestructura de soporte para la investigacion, liderada por profesionales

con alta calificacion. (Feussner, J., Burris, J., McGlynn, G., Lavori, P., 2002)

Otras estructuras que promueven el desarrollo de investigacion clinica en paises
como Estados Unidos son conocidas como AHCs (Academic Health Centers), las
cuales son oficinas de investigacion clinica al interior de prestigiosas
universidades, las cuales promueven la interaccion con la industria farmacéutica y
recientemente también con CROs, para conducir de forma conjunta ensayos
clinicos. Desde luego, la participacion de reconocidos centros académicos, otorga
a la publicacion de los resultados de estudios clinicos mayor rigurosidad y
credibilidad académica; constituyéndose aqui un reto el mantenimiento de la

independencia académica (Rettig, 2000; Mirowski & Van Horn, 2005)

Vale la pena en este sentido destacar que los medios de promocion de nuevos

productos (medicamentos) se realizan mayormente a través de estrategias de
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Comunicacion y Educacién Médica, con contratacién de expertos y lideres de
opinién referentes para cada especialidad; pago a conferencistas reconocidos y/o
patrocinio a los profesionales para asistir a eventos académicos, con lo cual la
industria farmacéutica se convierte en uno de los principales patrocinadores de la

educacion médica.
2.2 Investigacion Clinica en Paises en desarrollo

La puesta en marcha de Protocolos de Investigacion Clinica, conlleva procesos y
procedimientos adicionales a los usualmente implementados para garantizar una
atencién de calidad a las necesidades en salud de un paciente dentro de la
practica clinica regular. En la figura 1 se esquematiza la diferencia en los

procesos:

Figura 1. Procedimientos involucrados en la atencidn regular de pacientes y

la consulta de Estudios Clinicos.
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Dada la necesidad de procedimientos especializados y estandarizados, la
evaluacion de tecnologia sanitaria, incluyendo nuevos medicamentos, dispositivos
médicos y procedimientos, es a menudo desarrollada en centros de excelencia. En
contraste, estudios clinicos post-marketing (Fase 1V) tienden a ser desarrollados

principalmente en centros de practica general (M.C Christensen et al, 2007)

En América Latina por ejemplo, hasta hace pocos afios se realizaban solamente
estudios fase IV y de caracter promocional. Actualmente se observa un incremento
en la realizacion de estudios Fase Il y Fase Ill. Por lo general, las pruebas pre-
clinicas son realizadas en Estados Unidos, mientras que el resto del proceso, y su

auditoria, son hechos con una frecuencia cada vez mayor en la region.

Como resultado, en los ultimos afos los paises de regiones emergentes han
mantenido una participacion creciente en investigacion clinica, concentrandose en
Ameérica Latina, Asia y Europa del Este el 20 % de los ensayos clinicos registrados

a nivel mundial. (Fajardo-Caballero & Bayona, 2011)

De acuerdo con informes de prensa, se encuentra que algunas CROs con
presencia en Latinoamérica cercana a los 10 afios, han registrado crecimientos a
un ritmo de entre 35% y 50% anual. De ser asi, ejecutivos de las CROs (Contract
Research Organizations) que operan en la region estiman que América Latina
podria duplicar en cuestion de tres o cuatro afios las 4.500 pruebas clinicas que
venian desarrollando a finales del 2008, segun las cifras del Instituto Nacional de
Salud de Estados Unidos. (Clark, Todd D., 2009; ACRO 2011)

Para ilustrar el escenario de participacion de cada region en ensayos clinicos, a
continuacion se presentan graficos comparativos que muestran el namero de
estudios desarrollados hasta 2011 a nivel mundial, registrados en el portal oficial

del gobierno de los Estados Unidos y el Instituto Nacional de Salud.
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Figura 2. Estudios Clinicos Registrados en el Mundo.

Fuente. www.ClinicalTrials.gov Acceso Marzo 2012
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Figura 3. Estudios Clinicos Registrados Sur América

Fuente. www.ClinicalTrials.gov Acceso Marzo 2012

Gréfica 3. Participacion por paises de Sur América en Estudios Clinicos
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Al respecto vale la pena mencionar que los estudios registrados agrupan los
protocolos de Investigacion Clinica activos, en fase de reclutamiento de

pacientes, terminados (suspendidos) y completados.

En esa medida, se encuentra que Colombia ocupa el sexto lugar en los paises de
la regidn (después de Brasil, México, Argentina, Chile y Pera) contribuyendo con el
9% de participacion en Investigacion Clinica en la region, lo cual hace de
Colombia un pais con potencial para el desarrollo y crecimiento la investigacion

clinica.

Consecuentemente, a través de procesos para la adopcion de lineamientos
internacionales y la certificacibn en Buenas Practicas Clinicas, en paises como
Colombia, se busca dar cuenta de una alineacion con los estandares de la
industria farmacéutica, contrarrestando de esta manera algunas de las amenazas
que las compafiias farmacéuticas, principalmente basadas en un sistema de
negocios anglo-sajon, pueden encontrar para la penetracion de mercados
emergentes caracterizados, entre otras condiciones por altos niveles de
incertidumbre, volatiidad y rapido desarrollo en las demandas de los
consumidores; sistemas politicos no siempre estables y sistemas legales
relativamente débiles. (Chong Ju Choiet al, 2010)

De otro lado, una frecuente discusion en torno al desarrollo de Investigacion
Clinica en paises pobres y en desarrollo, tiene que ver con la explotacion de
necesidades / carencias en salud, en poblaciones sin aseguramiento o con
dificultades de acceso a medicamentos. En este contexto, se arguye que en los
paises en desarrollo son evaluados medicamentos para recolectar la evidencia
que sustentard su aprobacion, pero para ser luego distribuidos dentro de una
poblacién (mercado) con el poder adquisitivo para comprarlos, es decir poblacién
de paises ricos. Ampliandose de esta manera la brecha entre la poblacién que

puede pagar por el acceso a medicamentos seguros y efectivos y la que soélo
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puede beneficiarse de la tecnologia en desarrollo, en fases apenas de evaluacion.
(Adams, Miller, Craig, et al. 2005)

Sin embargo, no puede olvidarse que mas alla de las utilidades percibidas por la
industria farmacéutica, tras la comercializacion de medicamentos en los que se
hizo gran inversion, los pacientes que son enrolados en los estudios clinicos,
padecen en todo caso, la condicion patolégica para la cual los medicamentos
estan siendo estudiados; con lo cual via participacion en los estudios clinicos, los
pacientes pueden acceder a atencidbn médica con la mejor alternativa terapéutica

disponible y dentro del estandar de oro para la intervencion:

Oportunidad en los tiempos de atencion

e Cumplimiento y alta vigilancia de adherencia a los tratamientos

e Oportunidad de los exdmenes de diagndstico y seguimiento

e Garantia de cobertura plena de la atencion médica — terapéutica requerida

e Tratamiento con las mejores alternativas terapéuticas disponibles

Se distribuyen entonces de esta manera, servicios en salud que cumplen los mas
altos estdndares de calidad, sin variabilidad por region geografica o limitaciones
impuestas por el entorno, haciendo comparables entre si la atencion recibida en
cualquier clinica de cualquier pais del mundo. (Emanuel, E., Wendler, D., Killen, J.,
Grady, C.; 2004)

Ademas de los beneficios directos alcanzados como resultados positivos de la
Optima atencién de una necesidad de salud, la Investigacion clinica también

provee beneficios a la sociedad como:

e Incremento en la experiencia para los investigadores quienes se exponen
tempranamente a técnicas de intervencion mas avanzadas

e Mejoramiento de la infraestructura para la prestacion de servicios en salud
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e Generacién de puestos de trabajo e inversion de capital extranjero, que
contribuye al crecimiento economico de los paises participantes en

protocolos de Investigacion.

En este sentido, Clark y cols. (2009) refieren como en India por ejemplo,
companiias farmacéuticas occidentales gastaron en 2004 cerca de $ 30 millones
de ddlares en ensayos clinicos. Hacia 2006 esta cifra alcanzo los $ 140 millones
de dolares y hacia 2010 la inversién fue de casi $ 1.5 billones de USD; cifra que
fue considerada una inyeccion de capital significativa para atender las
necesidades en salud de una poblacion, para la cual el gasto en salud de 2005,

fue de aproximadamente $ 42 billones de dolares.

Otra discusion ética frente a la participacion de paises pobres en estudios clinicos,
aparece relacionada con la compensacion econdémica de los voluntarios
participantes. Vale la pena destacar que en paises como Colombia, al pago
directo a participantes no es permitido por los Comités de Etica. En consecuencia,
solo pueden ser reembolsados gastos en los cuales el paciente incurre para poder
asistir a las actividades relacionadas con el estudio clinico, mayormente
alimentacion y trasporte para asistir a los controles médicos. Por el contrario, en
paises desarrollados que reclutan voluntarios para participar en Estudios Clinicos,

el pago a participantes, tanto voluntarios sanos como pacientes, es permitido.

El argumento para no permitir el pago a participantes en paises pobres, se soporta
en gue aqui incluso una pequefia cantidad de dinero, constituye un incentivo que
coaccionaria la voluntariedad del paciente. No obstante, este argumento es
altamente discutible cuando se reconoce que incluso en paises desarrollados
muchos participantes pueden ser enrolados bajo cierta presion, dado que de
acuerdo con la estructura del sistema de salud del pais; mediado por el mercado
como en el caso de los Estados Unidos, muchos pacientes pueden ingresar a
estudios clinicos como Unica alternativa para acceder a tratamientos que de otra

manera no estarian disponibles para ellos, dada su falta de aseguramiento.
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En otros paises con cobertura en salud universal, también los pacientes pueden
encontrar incentivos para su participacion en estudios clinicos, derivados de los
largos tiempos de espera por los que tienen que pasar, para recibir alguna
intervencion sanitaria. En el Reino Unido o Canada por ejemplo, los pacientes
deben esperar un promedio de 2 meses para asistir a una cita con especialista
una vez fueron remitidos por el médico general. Una alta disponibilidad de
pacientes con problemas o restricciones de aseguramiento, puede explicar en
gran medida, la eficiencia en los tiempos de reclutamiento de pacientes en paises

desarrollados.

Otra controversia suscitada en torno a la investigacion clinica de medicamentos,
se relaciona con las tecnologias que concentran la mayor inversion de recursos.
En esa medida, se evidencia una mayor inversion en Investigacion y Desarrollo
conducente a la comercializacion de productos que atienden enfermedades
degenerativas o problematicas de salud de mayor prevalencia e incidencia en
paises europeos, Japon y los Estados Unidos, los cuales segun S. Shah (2003)

dominan mas del 80 % del mercado global de medicamentos.

Al respecto, la OMS ha calculado que cerca de dos tercios de la poblacién mundial
tienen acceso a tratamientos completos y eficaces con los medicamentos que
necesitan, mientras que el otro tercio carece de acceso regular. Se estima que
aproximadamente un 30% de la poblacion mundial carece de acceso a los
medicamentos y que en las regiones mas pobres de Africa y Asia esta cifra es de
mas del 50% (OMS, 2004) Reconociendo también que América Latina es la
region del planeta donde la desigualdad social estd mas acentuada, Claudio
Flores (2006) sefala que mientras la carencia en el acceso a medicamentos en la
region se ubica en un rango entre el 21% y 50% de la poblacion, a la vez los
estratos medios y altos en América Latina, representan un mercado consumidor

importante para la economia global. Es en esa medida que América Latina es
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considerada como una de las regiones mas atractivas en el mundo para la

realizacion de investigaciones biomédicas internacionales. (Flores, 2006)

América Latina y el Caribe esta constituida por un grupo de paises con sociedades
marcadas por un alto grado de segmentacion, considerables niveles de exclusion
y marginalidad, deficiente distribucion de los ingresos e inestabilidades
econOmicas persistentes. Como resultado, los paises latinoamericanos enfrentan
un gran desafio producto de sus desigualdades socioecondmicas: deben atender
por un lado a la poblacion con demandas similares a la de paises desarrollados
relacionadas con tecnologia, medicamentos e infraestructura, pero sin haber

solucionado todavia los problemas sanitarios relacionados con la pobreza.

Segun un reporte del Centro de Investigaciones para el Desarrollo CID, de la
Universidad Nacional de Colombia, en América Latina los paises que tienen la
peor distribucion del ingreso son Brasil y Colombia; seguidos por Chile, Panama 'y
Nicaragua. (Rodriguez, O. 2007)

También el limitado acceso a los servicios de salud fue considerado de forma
mayoritaria como el principal problema que afecta a paises como Bolivia, Chile,
Colombia, Guatemala, Panama, Paraguay, Perd, Republica Dominicana; de

acuerdo con el Informe presentado por la CEPAL en 2010.

La condicién de disparidad en Colombia se evidencia en el hecho de que si bien,
nuestro pais ocupa el puesto nimero 28 en el Ranking Mundial de los 100 paises
con mayor Producto Interno Bruto (PIB - GDP), no aparece siquiera listado en el
conteo de los 100 paises mas ricos de acuerdo con la distribucion del PIB per
capita; conteo dentro del cual si aparecen otros paises de la region, aunque en
posiciones inferiores (Chile 70, Argentina 75, México 84, Uruguay 86, Panama 89,
Venezuela 91, Costa Rica 97) Ubicadndose en cambio en la posicion niumero 34
dentro de los paises con mayor poblacion viviendo por debajo de la linea de

pobreza: 45, 5 %. (Ver graficas 4 y 5)
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Rank Country

1 Liberia
2 Haiti
3 Chad

Congo, Democratic
4 Republic of the

5 Sierra Leone
6 Mozambique
7 Nigeria

8 Gaza Strip

9 Suriname

10 Swaziland

11 Burundi

12 Zimbabwe
13 Honduras
14 Zambia

15 Niger

16 Comoros

17 Rwanda

18 Guatemala
19 Namibia

20 Senegal

21 Sao Tome and Principe
22 Malawi

23 Tajikistan

24 Eritrea

25 Kenya

26 Madagascar
27 South Africa

28 L esotho

29 Cameroon

30 Nicaragua

31 Guinea

32 Burkina Faso

33 West Bank

34 Colombia

35 Yemen

36 Belize
Dominican

37 Republic

38 Cote d'lvoire

39 Djibouti

40 East Timor

Gréfica 5. Comparacion entre paises. Poblacion viviendo bajo la linea de

Pobreza (% 2011)
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En virtud de lo anterior, dentro de regiones con alta desigualdad social, las
consideraciones éticas sobre la realizacion de estudios clinicos cobran mayor
relevancia, dado que mas facilmente pueden crearse condiciones para que
poblaciones vulnerables sean sometidas a riesgos para evaluacion de tecnologias
sanitarias que luego de su aprobacion, solo estaran disponibles para los mercados
de paises desarrollados o para los segmentos de poblacion en paises en
desarrollo, con la capacidad econdmica suficiente para pagar por el acceso a los

medicamentos.

Como alternativa de solucion, Claudio Flores (2006) concluye que las politicas
publicas de la region deben favorecer el desarrollo de investigaciones
internacionales de tipo colaborativo y estar cerrado a las que tengan caracter de
explotacion. En ese orden de ideas, la evaluacion ética de los protocolos de
investigacion debe hacer énfasis en la identificacion de posibles indicadores de
vulnerabilidad social, que pueden propiciar la inclusién de pacientes en desventaja

en razon de los siguientes factores:

e Debilidad en la capacidad de investigacion del pais
e Disparidades socioeconomicas

e Debilidades en el nivel de instruccion

e Exclusion de asistencia en salud

e Vulnerabilidad relacionada con el género

¢ Vulnerabilidad relacionada con la vida rural

e Vulnerabilidad relacionada con la diversidad étnica (grupos indigenas)

Entonces conducir estudios clinicos en paises en desarrollo, deberia ser
considerado anti ético solo si los pacientes son tratados de forma diferente a
como serian tratados los pacientes de paises desarrollados. Es decir, si la
intervencion terapéutica estuviera condicionada por la region, asignando
deliberadamente por ejemplo, un mayor nimero de pacientes a una intervencion

con placebo o con una alternativa de esperada menor eficacia terapéutica.
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3. Investigacién Clinica en Colombia: Gestion en los Centros de

Investigacion

Un estudio adelantado por Abadia y Oviedo (2009) demuestra como “la atencion
gerenciada en Colombia” ha creado burocracias complejas que retrasan y limitan

la atencidn de las necesidades en salud de la poblacion.

Esta misma “atencion gerenciada” es la que restringe el desarrollo de la
Investigacion Clinica en Colombia pero que paraddjicamente es a veces la
condicion que determina el ingreso y adherencia de los pacientes a los estudios
clinicos, pues para muchos esta es la mejor oportunidad para recibir atencién

meédica de acuerdo al “estandar de oro” de la practica clinica.

En ese sentido, los resultados de la Encuesta Nacional de Salud realizada en
Colombia en 2007, reflejan como a pesar del incremento en la cobertura de
aseguramiento en salud para la poblacién colombiana, aun persisten condiciones
desfavorables que restringen el acceso de la poblacién a los servicios de salud.
Las barreras de acceso que con mayor frecuencia impactan negativamente a la

poblacion son:

Demanda Dinero: se refiere a las personas que no usaron servicios de

salud por falta de dinero

e Demanda Tiempo: se refiere a las personas que no usaron servicios de
salud por falta de tiempo

e Oferta Acceso: se refiere a las personas que no usaron servicios de salud
porque el centro de salud es lejano o porque considera que se requieren
muchos tramites

o Oferta Calidad: se refiere a las personas que no usaron servicios de salud

porque considera que es malo el servicio, la cita se la dieron muy

distanciada, no lo atendieron, no confia en los médicos, o consultd y no le

resolvieron problema.
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En el caso de Bogota por ejemplo, a pesar de la concentracion de la oferta de
servicios de salud y las mejores condiciones de infraestructura y acceso,
comparadas con el resto del pais, los resultados de la Encuesta de Calidad de
Vida 2003 — 2008 reflejan como la percepcion negativa de la calidad del servicio y
la restriccion econdmica para pagar por los servicios, constituyen las principales

barreras reportadas por la poblacién. (Ver Tabla 2)

Tabla 2. Barreras de Acceso a los servicios de salud segun causa
Unidad de medida: Porcentaje de personas

Regidn Tipo de Barrera 2003 2008
Demanda _Dinero 55.77 39.01

Bogota D.C. Demanda _ Tiempo 9.28 3.32
Oferta _ Acceso 9.93 21.69

Oferta _ Calidad 25.02 35.99

Fuente. Colombia Encuesta Calidad de Vida 2003 - 2008

Asi mismo, cuando la barrera para acceder a los servicios de salud se relaciona
con los gastos de bolsillo que los usuarios deben asumir, se encuentra que el
mayor volumen de gastos para la atencion de sus necesidades en salud, obedece
a gastos en medicamentos, el cual en el afio 2007 comprendi6 el 37,6% del total
de los gastos mensuales a nivel nacional, seguido por el transporte que
correspondio con el 19,1% y el gasto en consulta particular con el 11, 2%. (Ver
Tabla 3)
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Tabla 3. Gasto mensual de bolsillo seguin concepto de gasto
(en miles de pesos)

Concepto Gasto Consulta Gasto Total
Externa Hospitalizacion
Por cuota moderadora del POS por la 23.245 85.559 108.804
consulta (cuota de recuperacién) o copago

Por vale o bono de medicina prepagada 1.059 181 1.240

Por consulta particular 48.197 67.259 115.457

Por medicamentos 161.934 35.435 197.369

Por materiales u otros elementos para la 13.719 13.294 27.014

atencion

Por examenes de laboratorio o Rayos X 47.631 9.836 57.466

Por férulas, ortopédicos u otros elementos 7.678 766 8.444
para la salud
Por otros procedimientos de tratamiento, 18.665 4.488 23.143
como terapia, inyecciones o sesiones
educativas

Por transporte de ida y vuelta 82.202 28.440 110.642

Por alimentacion 19.836 16.542 36.378
Por alojamiento 3.404 3.106 6.510
Por otra cosa como fotocopias 2.931 1.926 4.875

Total 430.491 266.834 697.324

Fuente. Colombia Encuesta Nacional de Salud 2007. Ministerio de la Proteccion Social.

El costo creciente de la atencion de las necesidades en salud de la poblacion,
donde el precio de los medicamentos consume la mayor destinacion presupuestal
tanto desde los gobiernos como desde los individuos, ha impulsado que cada vez
tome mayor fuera el movimiento de Medicina Basada en la Evidencia, el cual

busca vigilar y certificar el desempefio de los proveedores de atencion en salud.

En términos generales, la implementacion de programas de Medicina Basada en
la Evidencia persigue una gestibn mas eficiente de los recursos. Con este fin son
desarrolladas y/o adoptadas Guias de Préactica Clinica, que a través de diversas
metodologias como la revision sistematica y el consenso entre expertos, definen
los diversos procedimientos que los profesionales de salud deben seguir para una
atencion efectiva y eficiente de determinada necesidad en salud. Una vez
consolidadas las Guias y/o Protocolos de Atencion, son presentadas a tomadores
de decisiones como Gobiernos y Administradores de los Sistemas e Instituciones

de Salud, para que las diversas tecnologias y procedimientos que fueron



41

respaldadas con evidencia de eficacia suficiente, sean aprobadas para su

inclusién en los planes de atencion en salud para la poblacion.

Por el contrario, tecnologia sanitaria que no alcanza a demostrar una relacion de
costo-efectividad, costo-utilidad ¢ costo-beneficio favorable, para atender dada
necesidad en salud, no es recomendada para ser aprobaba, con la consecuente

negacion de recursos para su autorizacion o financiamiento.

En el caso de Colombia con la Ley 1438 de 2011 que reformé el Sistema General
de Seguridad Social en Salud, se cre6 también el Instituto de Evaluacién de
Tecnologia en Salud, como una corporacion sin animo de lucro de naturaleza
mixta, de la cual hace parte, entre otros, las sociedades cientificas y la Academia
Nacional de Medicina. Esta entidad es la responsable de la evaluacion de
tecnologias en salud basada en la evidencia cientifica; y sus orientaciones son un

referente para la definicion de planes de beneficios. (Art. 92 Ley 1438 de 2011)

En los casos en que las preferencias individuales o el juicio clinico del profesional
tratante, considere que la mejor alternativa para un paciente dado, segun sus
caracteristicas particulares, sea el diagnéstico, tratamiento y/o cuidado con una
tecnologia sanitaria no incluida dentro del plan de atencidén general; los usuarios
de los servicios de salud deben autofinanciar con mayor frecuencia la atencion de

su necesidad en salud.

Asi la garantia social de que los servicios de salud son distribuidos en condiciones
de calidad, equidad y uso eficiente de los recursos; parecen ahora estar
soportados sobre los procesos de certificacién de diverso orden. Christensen et al,
(2007) sefialan como recientemente, se han promovido estudios para investigar la
suscripcion de profesionales y organizaciones de salud a “mejores practicas” Esta
situacion es evidenciada en el afan de las Organizaciones por Certificar sus
Procesos en Gestion de Calidad dentro del esquema ISO por ejemplo. (Ariza, D.,
Gbémez, M., Ledn, F., 2007) En Colombia para el sector Salud certificaciones tipo

ISO deben sumarse a los Procesos de Acreditacién de caracter voluntario, y la
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Habilitacién dentro del Sistema Unico de Registro para Prestadores, con caracter

obligatorio.

Adicionalmente, es requerida con caracter obligatorio la Certificacion en Buenas
Practicas Clinicas, para las Instituciones Prestadoras de Servicios en Salud que
esperan participar en Investigacion Clinica. Vale la pena aqui sefialar, que es a
través de la Investigacion Clinica que la evidencia que soportara las decisiones
frente a la evaluacion de eficacia y seguridad de la tecnologia sanitaria es
recogida. Para la toma de estas decisiones es fundamental también el
reconocimiento del sector, como uno de los que mayor grado de cambio

tecnoldgico e innovacion reviste.

Asi pues, desde la misma expedicion de la norma que exigio la obligatoriedad de
la Certificacion en Buenas Practicas Clinicas, diversos actores del sector a traves
de boletines de prensa han manifestado como la Resolucién 2378 / 2008 abre una
oportunidad para la alineacién de la Investigacién Clinica en Colombia, con los
requisitos de Organizaciones de reconocimiento mundial como la FDA o la EMA.
Sin embargo, anticiparon también que la aplicacién de esta normatividad en
nuestro pais, antes que contribuir al desarrollo de la investigacién en el corto
plazo, levantaria barreras a la misma, dada la falta de experticia técnica y la
limitacion de recursos del ente regulador (INVIMA) para hacerse cargo de la
certificacion de los centros de Investigacion. Asi mismo, se sefialaba como
limitante que los Centros de Investigacion no habian aun desarrollado alternativas
de gestidn especificas que les permitieran articular el conocimiento adquirido en la
prestacion de los servicios da salud y la coordinacion de los multiples agentes

participantes en el entorno de la Investigacién Clinica.
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3.1 Generalidades del Sistema General de Salud en Colombia

El sistema de salud colombiano implementado desde el afio 1993, esta basado en
el modelo anglosajon de privatizacion y regulacion de servicios publicos y simula
un mercado competitivo, donde el regulador (Ministerio Salud) establece un precio
(Unidad de Pago por capitacion UPC) y un producto (Plan Obligatorio de Salud -
POS) que las organizaciones, tanto publicas como privadas, deben brindar a los

consumidores o usuarios de los servicios. (Chicaiza, L., 2002)

Los servicios de salud son prestados por entidades publicas, privadas o mixtas a
las que los usuarios se encuentran afiliados por libre eleccion, y dentro de dos
regimenes generales: contributivo y subsidiado. Los afiliados al régimen
contributivo (cotizantes y sus beneficiarios) son personas vinculadas a través de
contrato de trabajo, los servidores publicos, los pensionados y jubilados y los

trabajadores independientes con capacidad de pago.

En el régimen subsidiado se encuentran las personas sin capacidad de pago para
cubrir el monto total de la cotizacion, razén por la cual son subsidiadas por el
Sistema General de Seguridad Social en Salud. De otro lado, se encuentran los
vinculados, como régimen transitorio, que atiende las necesidades de aquellas
personas sin capacidad de pago pero que no reunen todavia las condiciones

necesarias para ser beneficiarias del régimen subsidiado.

El Plan Obligatorio de Salud POS en Colombia, esta configurado por el conjunto
de tecnologias en salud a que tiene derecho, en caso de necesitarlo, todo afiliado
al Sistema General de Seguridad Social en Salud y cuya prestacion debe ser
garantizada por las Entidades Promotoras de Salud EPS. (Comision de
Regulacion en Salud. Acuerdo 029, 2011)

Con la reciente actualizacién del POS (Acuerdo 029 Diciembre, 2011) quedaron
definidas las tecnologias sanitarias a las que los usuarios de los servicios de salud
tendran acceso, via financiacion del Estado. Las tecnologias que no se encuentran

listadas dentro del Plan Obligatorio s6lo podran autorizadas a los usuarios en caso
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de ser requeridas, si una junta técnico-cientifica definida para tal fin, asi lo
determina. Los comités técnico cientificos deberan estar integrados por médicos
cientificos y tratantes. Bajo ninguna circunstancia el personal administrativo de las
Entidades Promotoras de Salud integrara estos comités (Art. 26, Ley 1438 Enero
2011)

En caso contario, el usuario podra apelar a instancias legales como la Accion de
Tutela para la autorizacion del servicio, o financiar el acceso al mismo con sus
propios recursos. Vale la pena mencionar que los principios que orientan la
inclusiébn de una tecnologia sanitaria dentro del POS son los de integralidad,
territorialidad, complementariedad, pertinencia demografica y epidemioldgica,
costo-efectividad, eficiencia 'y sostenibilidad financiera, participacion,
transparencia, competencia, corresponsabilidad y calidad. En contraposicion, los
criterios que determinan la exclusién explicita de una tecnologia dentro del POS
obedecen a que la tecnologia sea considerada como cosmética, estética,
suntuaria; o las de caracter experimental o sobre la cuales no se tenga evidencia
cientifica, de seguridad o costo efectividad, que haya sido reconocida por las

autoridades nacionales.

Ahora desde la perspectiva de la oferta del servicio, las firmas involucradas son
las de aseguramiento: Empresas Promotoras de salud EPS y Administradoras de
Régimen Subsidiado ARS, que ejercen labores administrativas como la afiliacion
de usuarios, la contratacion y organizacion de servicios, y de financiamiento como
la gestiébn de recursos, manejo del riesgo y reaseguramiento. Desde luego las
Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud IPS, que asumen directamente la
prestacion del servicio, son componente fundamental en la organizacion de la
oferta. (Chicaiza, 2002)

Las Instituciones Prestadoras de Servicios (IPS) son clinicas y hospitales publicos
y privados, consultorios, laboratorios, centro de atencion basica y demas centros
de servicios de salud y profesionales que, agrupados o individualmente, ofrecen

sus servicios mediante las EPS. Las IPS cuentan con autonomia técnica y
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financiera y deben contar con sistemas de registro y control de costos y de

calidad.

Para el funcionamiento del sistema se requiere entones de la accion coordinada y
especializada de los diferentes actores, que en términos generales tienen bajo su
responsabilidad las siguientes funciones: regulacion del sistema, afiliacion de

usuarios, administracion de recursos y prestacion de servicios.

Ahora bien, en el escenario de Investigacion Clinica, es importante tener en
cuenta que el desarrollo de los Protocolos de Investigacion es realizado dentro de
las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud (IPS). En ese orden de ideas,
son estas Instituciones (IPS) las que deben Certificarse en Buenas Practicas
Clinicas para poder participar en investigacion. En este caso también, la Industria
Farmacéutica como patrocinadora de los estudios asume algunas funciones de las
que tradicionalmente sélo es responsable la firma aseguradora: contratacién y
organizacion de servicios, definicién del paquete y protocolo de atencién y pago de
todos servicios — costos en los que la Institucion y el paciente (usuario) incurra por
participar dentro de un protocolo de investigacion como mecanismo para atender

una necesidad en salud.

Asi pues, via participacion en estudios clinicos muchos de los costos asociados a
la atencion de necesidades en salud, que deberian ser cubiertos por el
asegurador, las instituciones o los pacientes, son trasladados a la Industria
Farmacéutica, en aras de garantizar que los protocolos seran conducidos de

acuerdo a las especificidades que exige el patrocinador.

3.2 Gestidén del servicio parala Conduccién de Estudios Clinicos.

Cada estudio clinico es conducido siguiendo un protocolo detallado, usualmente
desarrollado por la firma patrocinadora. El protocolo de investigacion define los
criterios de elegibilidad de los pacientes, a través de la formulacion precisa de

criterios de inclusion y exclusion. Asi mismo, establece los procedimientos que
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deben ser realizados, los test que deben ser aplicados y precisa los datos que

deben ser recolectados.

Dependiendo de aspectos como el tamafio de la muestra de pacientes que se
espera reclutar, la indicacion del medicamento de estudio y la fase de desarrollo
en que este se encuentra, el patrocinador contrata mdaltiples centros de
investigacion dentro de los cuales se desarrollara el estudio. El equipo que estara
a cargo de la conduccion del protocolo estd principalmente conformado por un
investigador principal, sub-investigador(es) y el coordinador del estudio. Personal
adicional estara involucrado en el estudio de acuerdo con las necesidades
especificas del mismo: radiologia, laboratorio clinico, enfermeria, psicologia, etc.
(Fisher, J. 2006)

Un contrato entre el patrocinador y cada investigador (Centro de Investigacion)
refleja el nimero de pacientes que el centro acuerda reclutar, el presupuesto y
duracion del estudio, y los detalles sobre como el protocolo sera implementado y
monitoreado. Los honorarios por participacion son pagados por el patrocinador al
centro de investigacién, de acuerdo con los procedimientos realizados y el

reclutamiento de pacientes.

En este sentido, Huckman & Zinner (2007) equiparan los centros de investigacion
con el funcionamiento de una fébrica, donde el producto final es un paciente de
estudio completamente evaluado. EIl contrato entre el patrocinador y el centro de
investigaciébn especifica la cantidad de producto requerido (objetivo de
enrolamiento), el precio (presupuesto para cada paciente incluido), la fecha
esperada de entrega (duracion del periodo de enrolamiento). Asi mismo, el
protocolo contiene las especificaciones del producto, los cuales deben ser
idénticos en todos los centros participantes. Cada sitio, sin embargo, toma
decisiones administrativas y operacionales concernientes a las estrategias que se
implementaran para conducir eficientemente el estudio; estrategias que se
relacionan por ejemplo con la busqueda de pacientes y la asignacion de

actividades — responsabilidades al equipo participante.
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No obstante la semejanza en los sitios con respecto a los términos y
requerimientos para un estudio dado, la estructura organizacional de los centros
de investigacion difiere dramaticamente (Huckman, R.S., Zinner, D.E., 2008) En
esa medida, los autores analizaron y compararon el desempefio de 320 centros de
investigacion en Estados Unidos agrupados para el analisis de acuerdo con el
nivel de focalizacion / especializacion en la conduccion de estudios clinicos. Asi
distinguieron tres categorias que permiten describir el nivel de focalizacion en los

centros de investigacion:

e Fabrica focalizada: corresponde con centros dedicados exclusivamente a la
conduccion de protocolos de investigacion. La especializacién se encuentra
presente al nivel de la firma.

e Planta dentro de una planta: la unidad de investigacion funciona como una
Unidad de Negocios independiente, dentro una organizacion que presta
servicios de salud.

e Fabrica sin focalizacién: se reconocen alli instituciones que integran la

conduccién de ensayos clinicos con la atencion tradicional de pacientes.

Frente al nivel de especializacion, los autores argumentan que tal como propone la
teoria administrativa tradicional, la especializacion del trabajo propicia el
incremento en la productividad. En ese orden de ideas, dentro de la
Administracion de Estudios Clinicos se evidencia la vigencia del Modelo de
Gerencia Cientifica propuesto por F. Taylor para quien a través de Unidades de
Planeaciéon se debe proyectar el trabajo, programar las tareas y definir las
instrucciones mediante un sistema de control de ruta de trabajo tales como
flujogramas y cronogramas, analizar los costos de produccién, estandarizar los
métodos y tiempos de trabajo y pagar por rendimiento. (Taylor F., 1929; Martinez,
C. 1999)

Sin embargo, los autores no encuentran una diferencia significativa en el
desempefio evidenciado entre los centros con dedicacién exclusiva a la
conduccion de estudios clinicos; y aquellos que cuentan con una unidad

especializada que asume las funciones del centro de investigacion.
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Por el contario, centros de atencion sanitaria sin focalizacion especifica en
estudios clinicos, participando en ellos de forma esporadica como alternativa a la
atencibn meédica regular, como fuente adicional de ingresos econdémicos o
respondiendo al mero interés académico, evidencian consistentemente menores
tasas de reclutamiento de pacientes, tiempos mas prolongados para la
culminacién de cada fase del estudio y més dificultades para responder
eficientemente a las expectativas del patrocinador frente al monitoreo del estudio.

3.3 Gestion del Servicio y Especializacion en los Centros de Investigacién
Clinica Colombianos

El proceso de Certificacion en Buenas Practicas Clinicas implementado tras la
obligatoriedad en el cumplimiento de la Resolucién 2378 /2008 del INVIMA, para
los centros que conducen Investigacion Clinica, bien puede leerse como una
estrategia que ademas de buscar la alineacion de la practica clinica de Colombia
con los estandares internacionales, propende por lograr la especializacién de
algunos Centros de Investigacion (IPS) en la prestacion de servicios directos a la

Industria Farmacéutica.

En consecuencia, la aplicacién de la norma en tanto visitas del Ente Regulador
(INVIMA) a los Centros de Investigacion para verificacion de cumplimiento en los
requerimientos establecidos, se ha concentrado en la revision de procedimientos
estandarizados (Standar Operacional Procedures SOPs) que las Instituciones
Prestadoras de Servicios de Salud (IPS) hayan construido para dar cuenta de la

capacidad institucional para conducir estudios clinicos.

En ese mismo sentido, las listas de chequeo construidas por el INVIMA como
herramienta de verificacion, giran en torno a la comprobacion de recursos
humanos, fisicos y tecnologicos que las IPS hayan destinado exclusivamente para

procesos de Investigacién. Todo esto en aras desde luego de la especializacion de
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los servicios, pero sin una clara argumentacion del porque los recursos destinados
a la atencibn médica de rutina, no pueden ser compartidos con los recursos
destinados a la atencidn de pacientes participantes en Protocolos de Investigacion

Clinica.

Como resultado, la mayoria de las IPS que en 2008 presentaron ante el INVIMA
solicitud de Certificacion en Buenas Practicas Clinicas tras la radicacion del Plan
Gradual de Cumplimiento que debia estar a méas tardar implementado a Diciembre
de 2010, se han visto avocadas a desistir del Proceso de Certificacion, dada la
gran inversion de recursos que esto exige y la escasa rentabilidad que tal

inversion les generaria.

Las visitas de certificacion en BPC realizadas a la fecha por el INVIMA, se han
caracterizado por la exigencia a las Instituciones de recursos exclusivos al servicio
de la Investigacion. Estos recursos oscilan en algunos tan razonables como la
dedicacion exclusiva de personal a cargo de la Conduccién de los Estudios
Clinicos, como la contratacion de Coordinadores de Estudio y la conformacién o
contratacion de servicios especializados como los provistos por los Comités
Cientificos y de Etica en Investigacion Institucionales, que garanticen la
evaluacion y seguimiento de los Estudios Clinicos dentro de los estandares
internacionales; hasta la disponibilidad de servicios exclusivos de Farmacia
también certificadas en Procesos de Buena Practica y Manufactura o de
Laboratorios Clinicos con personal y recursos exclusivos, que también deben estar
Certificados en Calidad segun las particularidades de los servicios que ofrecen.

Construir procesos independientes de la atencién clinica de rutina y que reflejen
cada uno de los pasos a seguir para evaluar y conducir eficientemente un
protocolo de investigacion clinica, con exclusividad en la asignacion de recursos,
ha sido una demanda de la que la mayoria de instituciones han desistido, dado
que en un entorno de recursos escasos, debe privilegiarse la prestacion de
servicios propios a la mision organizacional: prestar servicios de salud de acuerdo
a las condiciones exigidas por el asegurador (EPS) y el Sistema General de Salud
(POS).
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Como consecuencia, a Diciembre de 2011 solo 85 Instituciones Prestadoras de
Servicios en Salud (IPS) han logrado la Certificacion en Buenas Practicas Clinicas
expedida por el INVIMA, luego de un desgastante y costoso proceso de
adecuacion a los lineamientos exigidos y del cual desafortunadamente en algunos
casos, no se ha obtenido todavia retorno alguno, dada la falta de nuevos
protocolos de Investigacion dentro de los cuales la Industria Farmacéutica los
haya seleccionado para participar y donde los acuerdos interinstitucionales hayan

permitido avanzar.

Es decir, gestion eficiente desde los diversos componentes que hacen parte de la
evaluacion y desarrollo de Protocolos de Investigacion: Aprobacion Etica,
Cientifica y Administrativa por parte de las IPS para la conduccion del Protocolo;
Aprobacion Regulatoria (INVIMA); Monitoreo desde de la firma patrocinadora al
interior de la filial y en coordinacién con el Equipo Central a nivel mundial, y desde
luego, adecuadas estrategias de gestion que permitan el buen desarrollo del
protocolo de Investigacion, en lo referente a inclusion de pacientes y seguimiento

dentro del estudio con adherencia al Protocolo de Investigacion.

Asi pues, de todas las IPS registradas en el pais dentro del Sistema Unico de
Habilitacion para prestadores de Servicios de Salud, y que segun la Encuesta
Nacional de Salud de 2007 se totalizan como 5.112 IPS con infraestructura
institucional (es decir, excluyendo las IPS que funcionan como consultorios
individuales, los centros exclusivamente de servicios diagnosticos o cosméticos, y
las IPS de las Fuerzas Miliares y la Policia) tan solo 85 centros (IPS) de acuerdo
con los criterios de evaluacion acogidos por el INVIMA, estarian a la fecha en
capacidad de conducir Estudios Clinicos en Colombia. (INVIMA. Portal
Organizacional. Instituciones Certificadas en Buenas Practicas Clinicas. Ultimo
Acceso Abril 2012)

Dentro de las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud IPS que ha recibido
la Certificaciébn en BPC, pueden distinguirse 26 Centros de Investigacion ubicados
dentro de Hospitales de Il y IV Nivel de Atencion, con infraestructura suficiente

para atender las diferentes especialidades médicas. Dentro de este grupo, en 19
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Hospitales, mayormente de caracter universitario, las funciones especificas de
Investigacion Clinica son coordinadas por una Oficina, Unidad o Instituto de
Investigacion, que funciona como una Unidad de Negocios Especializada al
interior de la Organizacion, semejante a la estructura de “planta dentro de una

planta”, propuesto por Huckman, R.S., Zinner, D.E., 2008.

Los otros 7 Hospitales son Empresas Sociales del Estado E.S.E, ubicadas 2 de
ellas en Bogot4, las cuales mayormente prestan atencion dentro de la practica
clinica de rutina pero han mostrado un interés creciente en la participacion en
estudios clinicos, como oportunidad para alcanzar el acceso temprano a
tecnologia sanitaria en desarrollo. La gestion de la Investigacién Clinica dentro de
estas IPS se asemeja con la gestion sin focalizacion descrita por Huckman &

Zinner.

Finalmente, se contabilizan 59 Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud
que funcionan como Centros de Investigacién Clinica, pocos de ellos con
dedicacion exclusiva al desarrollo de Protocolos de Investigacion, sin atencion de
pacientes dentro del esquema de consulta médica regular, pero que evidencian
alta especializaciéon en el desarrollo de procedimientos orientados exclusivamente
a las necesidades de la Industria Farmacéutica para la conduccion eficiente de

Protocolos de Investigacion Clinica.

En las gréficas 4, 5 y 6 se presenta una distribucion de los Centros de

Investigacion a la fecha certificados en Buenas Practicas Clinicas en Colombia.
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Gréfica 6. Tipologia de los Centros de Investigacion Certificados en BPC

IPS Certificadas BPC INVIMA

Fuente. INVIMA. Instituc[ones Certificadas en Buenas Précticas Clinicas.
Ultimo Acceso Abril 2012

Grafica 7. Participacion Departamentos Centros Investigacion Certificados
BPC

Fuente. INVIMA. Instituc[ones Certificadas en Buenas Practicas Clinicas.
Ultimo Acceso Abril 2012
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Gréfica 8. Distribucion Centros de Investigacion Certificados BPC

Girardot; 1  Aguazul; 1 Manizales; 2 Soledad; 1
Cartagena; 2 Acacias; 1 yopdiopteria; 1 Espinal ; 1

ABRiRekro; 1 “217¢ !

Pereira; 1
LaTebaida ; 1

Pasto; 1
Chia;1

Bucaramanga; 7

Fuente. INVIMA. Instituciones Certificadas en Buenas Précticas Clinicas. Ultimo Acceso Abril 2012

Resulta llamativo sin embargo, el hecho que desde la perspectiva de los
Prestadores del Servicio, las condiciones de la planta fisica y los recursos fisicos,
humanos, técnicos y tecnolégicos que hacen posible la prestacion de servicios de
salud en términos de calidad, eficiencia, respeto y confidencialidad hacia los
pacientes y los mismos profesionales, recibid6 una valoracion positiva en la
Encuesta de Salud 2007. Asi pues los porcentajes asociados a la percepcion
positiva de las condiciones fisicas y el tiempo disponible para la atenciéon de la
consulta ambulatoria / externa en los diferentes servicios tanto en las IPS del
sector publico y privado, oscilaron entre un 80% y un 95,8% de satisfaccién, con
resultados ligeramente superiores en el sector privado. (Encuesta Nacional de
Salud, 2007)

La misma disponibilidad de recursos y de procesos especificos para la atencion de
la poblacién, es la que hace posible que las Instituciones Prestadoras de Salud
cuenten en Colombia con Certificado de Habilitacién de la Secretaria de Salud

correspondiente a cada Distrito, y en muchos casos con Sistemas de Acreditacion
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y Gestion de Calidad. Situacidn que se contrapone, a la escasisima capacidad
aparente de las Instituciones para participar en los términos exigidos por el
INVIMA, de los Procesos de Investigacion Clinica.

Como resultado, ante una oportunidad que aparece promisoria para el avance de
la Investigacion Clinica en Colombia, la Industria Farmacéutica como principal
patrocinador de la misma, se ha mantenido aun conservadora en la inclusion de
las filiales colombianas para comprometer metas considerables de reclutamiento
de pacientes dentro de sus estudios clinicos. Maxime dentro de aquellos de
caracter estratégico para las diversas compafiias, en términos de moléculas para
las que se estd recolectando la evidencia que permitira la presentacion para
aprobacion de entidades reguladoras como la FDA en Estados Unidos o la EMA

en la Union Europea.
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4. Consideraciones Finales

Como se ha sostenido a lo largo de este documento, el crecimiento de la
Investigacion Clinica en Colombia, configura una oportunidad de desarrollo
econdémico para la Nacién, con inyeccion de recursos Yy fortalecimiento del capital
social de nuestra poblacién, dado que las inversiones son concentradas en uno de
los sectores mas sensibles de la sociedad: la distribucion y acceso a los servicios

de salud.

Se reconoce que el pais ha avanzado en el desarrollo de capacidades para la
investigacion y ha incrementado considerablemente el nimero de profesionales
con maestrias y doctorados formados tanto en el pais como en el exterior, quienes
estan contribuyendo al desarrollo de la Investigacion en el pais. Esta condicidon se
manifiesta en los indicadores favorables publicados por el Observatorio
Colombiano de Ciencia y Tecnologia 2006 -2011, los cuales a su vez reportan la
concentracion de las capacidades de Investigacion en el pais precisamente en el
area de Ciencia y Tecnologia de la Salud, sector que ocupa el segundo lugar en
namero de grupos de investigacion registrados / avalados y el primer lugar en
namero de proyectos de Investigacion aprobados por la autoridades competentes,
dentro del periodo 2006 — 2011. (Observatorio Colombiano de Ciencia y
Tecnologia, 2011)

Dentro de un entorno favorecedor, a través de la participacién en estudios clinicos
multicéntricos, las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud pueden recibir
recursos que contribuyan al mejoramiento de sus laboratorios, unidades de
diagnéstico, y del servicio farmacéutico, por ejemplo. También la prestacion de
servicios de salud dentro de los mas altos estandares de calidad es estimulada,
dadas las exigencias de los lineamientos internacionales vy los requerimientos de
calidad de la industria farmacéutica, los Comités de Etica y las Entidades
Reguladoras, a cargo de la vigilancia de los procesos y la informacion derivada de

la atencion de pacientes.
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Desde la perspectiva de los pacientes, los protocolos de Investigacion clinica
ofrecen oportunidades para que los pacientes puedan beneficiarse de la
tecnologia sanitaria en desarrollo, dentro de un modelo de atencion en salud sin
costo directo para ellos, y percibiendo los beneficios de una atencion médica que
persigue una comprension en profundidad de la enfermedad, la adherencia a los
tratamientos, el seguimiento y vigilancia mas cercana en la presentacion de
eventos adversos a los medicamentos y el analisis de los multiples factores que
contribuyen en el éxito o fracaso de una estrategia terapéutica. También con el
reembolso de gastos de bolsillo a los pacientes, se eliminan algunas de las
barreras de acceso de la poblacién a los servicios médicos.

Desde luego, la generacion de nuevas fuentes de empleo para profesionales,
principalmente de ciencias de salud, administrativas y sociales, constituye otra
oportunidad de desarrollo para regiones consolidadas y emergentes. Posterior al
respectivo entrenamiento de profesionales en Investigacion Clinica, las compariias
farmacéuticas directamente o a través de Organizaciones de Investigacion por
Contrato CROs, pueden disponer de servicios especializados para satisfacer las
necesidades crecientes del sector, en cada eslabén del proceso de desarrollo,
comercializacién y vigilancia de medicamentos. Asi mismo, es propiciada la
generacion de empleos alrededor de del eje principal de la cadena de valor en la
conduccién de estudios clinicos por concepto de importaciones, exportaciones,
impuestos, traducciones, servicios de laboratorio clinico, mensajeria,

administracion de sistemas de informacion y manejo de datos, entre otros.

No obstante los beneficios que pueden percibirse a través de la participacion de
las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud en Colombia, es también
fundamental mantener una vigilancia estrecha a los propdsitos que la investigacion
clinica puede perseguir. El aprovechamiento de carencias o necesidades
insatisfechas en salud debe ser cuidadosamente custodiado, para evitar que el

afan por responder a las expectativas de las compaifiias patrocinadoras se
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privilegie sobre el bienestar individual de los pacientes, o sobre la sostenibilidad
financiera de nuestro sistema de salud, permitiendo que sean otros actores como
la industria farmacéutica, en lugar del Gobierno, las que definan las condiciones

bajo las cuales deben ser distribuidos los servicios de salud en nuestro pais.

Otro aspecto sobre el cual debe centrase la atencién para la consolidacion de las
IPS como centros de Investigacion, se relaciona con una estructura de costos que
en realidad genere valor a las Organizaciones y sobre todo a los Procesos de
Investigacion Clinica. Debe tenerse precaucion en el sobre costeo que se esta
evidenciando para los procedimientos que son facturados directamente a la
Entidad Patrocinadora, o sobre los posibles recobros al Sistema de Salud, por
procedimientos, servicios o intervenciones que en efecto fueron ya facturadas al

patrocinador.

Es decir, la gestion financiera en los centros de investigacion debe caracterizarse
por la generacion de utilidades que propicien la sostenibilidad de la Organizacion,
que reconozcan las necesidades especificas y por ende cuantifiquen los costos de
participar en Investigacién, para que a partir de este conocimiento, pueda
estimarse de forma mas responsable la factibilidad de una Institucion para
participar dentro de un Protocolo de Investigacion: Evaluacién Factibilidad Clinica,

Capacidades Institucionales y Evaluacion Financiera del Proyecto.

Sera entonces un sélido proceso de evaluacion institucional, resultante de la
implementacion de estrategias de gestién para la investigacion, el que también
permitira la liberacion de cargas para el Sistema de Salud, que trasfiriendo
algunos costos al Patrocinador en los términos pactados por los contratos para la
conduccion de cada protocolo de investigacion, estard en capacidad potenciar el

crecimiento favorable de de los centros de Investigacion.
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