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RESUMEN

Introduccidén: El entorno regulatorio mundial es cada vez mas exigente para
establecer, implementar y mantener el cumplimiento de las buenas practicas clinicas
(BPC). En Cuba, una respuesta necesaria derivada del desarrollo creciente de la
industria farmacéutica y biotecnoldgica nacional fue la creacidon del Centro Nacional
Coordinador de Ensayos Clinicos (CENCEC). Una de las misiones del CENCEC es
preparar a las unidades-sitios clinicos seleccionados que realizan investigaciones
clinicas, para su posterior certificacion en BPC por la autoridad reguladora nacional,
con la finalidad de avalar la calidad que corresponde al proceso de investigacion
clinica que redunda en una esmerada atencidn y proteccién al paciente objeto de
estudio.

Objetivo: Describir la estrategia del CENCEC para la preparacion en BPC de los sitios
clinicos seleccionados del Sistema Nacional de Salud (SNS) que participan en ensayos
clinicos.

Métodos: Se revisan mas de 250 documentos normativos emitidos por Europa,
Estados Unidos, Japdén y los paises nérdicos relacionados con aspectos préacticos y
éticos para la implementacion de las BPC. Se elabora una estrategia para la
preparacion de los sitios clinicos en BPC concebida en 4 etapas: 1) concepcion técnica
del proceso y organizacién documental, 2) seleccién de los sitios clinicos, 3)
diagnostico y evaluacion pre-intervencion y 4) preparacion para la certificacion.
Resultados: Se identificaron 80 sitios clinicos que realizan ensayos clinicos en Cuba,
de los cuales se seleccionaron 11 para la aplicacion de la estrategia. Se elaboré un
manual de preparacion de los sitios en BPC con los aspectos de mayor impacto en el
cumplimiento de las BPC. Se realizaron 40 visitas a los sitios clinicos seleccionados,

196
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas. 2013; 32(2):196-212

12 diagnésticas, 24 de seguimiento, una de inclusién de nuevos sitios, y 3 de
declaraciéon de "Listo para Certificacion". Se certificaron 3 sitios clinicos de los 11
incluidos en la estrategia.

Conclusiones: La estrategia del CENCEC senté las bases metodoldgicas y los
procedimientos para el cumplimiento de las BPC en los sitios clinicos del SNS que
participan en la realizacion de ensayos clinicos. Se incremento el nivel de
cumplimiento de las BPC en los 11 sitios seleccionados para la aplicacion de la
estrategia, alcanzandose la certificaciéon en 3 de estos.

Palabras clave: ensayos clinicos (EC), buenas practicas clinicas (BPC), sitio clinico,
requisitos, estandares, agencias regulatorias de medicamentos (ARM), certificacion,
acreditacion, armonizacion, procedimientos normalizados de trabajo (PNT).

ABSTRACT

Background: The global regulatory environment is increasingly demanding to
establish, implement, and maintain the compliance with Good Clinical Practices (GCP).
In Cuba, The National Coordinating Center for Clinical Trials (CENCEC) was created as
a necessary response derived from the increasing development of the national
pharmaceutical and biotechnological industry. One of the missions of the CENCEC is to
prepare selected clinical units/sites that conduct clinical research for a further
certification in GCP by the national regulatory authority in order to guarantee the
quality that corresponds to the process of clinical research, resulting in a careful
attention and protection of the patient under study.

Objective: To describe the strategy of the CENCEC for the preparation of good
clinical practices in the selected clinical sites of the National Health System (SNS) that
participate in clinical trials.

Methods: More than 250 regulatory documents issued by Europe, the United States,
Japan and the Nordic countries, related to ethical and practical aspects for the
implementation of good clinical practices, were reviewed. A strategy for the
preparation of clinical sites in GCP was conceived in 4 stages: 1) technical design of
the process and document organization, 2) selection of the clinical sites, 3) diagnosis
and pre-intervention evaluation, and 4) preparation for certification.

Results: 80 clinical sites that conduct clinical trials in Cuba were identified, of which
11 were selected for the implementation of the strategy. A manual for the preparation
of the sites in GCP with aspects of great impact in compliance with GCP was created.
40 visits were made to the selected clinical sites, 12 of them were diagnostic, 24 were
follow-up visits, 1 was made for the inclusion of new sites, and 3 for the statement
"Ready for Certification". 3 clinical sites of the 11 included in the strategy were
certified.

Conclusions: CENCEC strategy paved the methodological ways and the procedures
for the compliance with good clinical practices in the clinical sites of the National
Health System that participate in the clinical trials. The level of compliance with GCP
increased in the 11 sites selected for the implementation of the strategy, achieving
certification in 3 of them.

Key words: clinical trials (CT), Good Clinical Practices (GCP), clinical sites,
requirements, standards, Drug Regulatory Agencies (DRA), certification, accreditation,
harmonization, standard operating procedures (SOP).
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INTRODUCCION

Un compromiso social ineludible inherente a la esencia misma del proceso
revolucionario plasmado en su alegato fundacional, ha sido la salud del pueblo como
un derecho de todos (y no un lujo), que es responsabilidad del Estado y la sociedad (y
no del individuo), y un prerrequisito para el desarrollo econémico (y no a la inversa).*

Las décadas de los 60 y 70 del pasado siglo en Cuba se centraron en formar los
recursos humanos (en nimero y calificacibn) que permitieran revertir la precaria
situacion sanitaria heredada, y desde los mismos inicios, se incentivo la creacion de
un verdadero «ejército» de hombres de ciencia.??

La década de los 80 se caracterizo por el despegue de la industria farmacéutica
nacional y la biotecnologia (cuando apenas surgian las primeras empresas
biotecnoldgicas en Estados Unidos y 10 afios antes de que hubiese un despegue
similar en Europa), y se constituyo el Polo Cientifico de la Biotecnologia Cubana
(PCBC) que, actualmente y en apretada sintesis, cuenta con mas de 40 instituciones
donde trabajan miles de cientificos y otros técnicos, produce biofarmacos y vacunas y
registra unas 900 patentes reconocidas internacionalmente*”’

Sin embargo, para lograr el registro de un producto de la industria biotecnolégica y/o
médico-farmacéutica en cualquier latitud -después de concluidas las etapas de
investigacion y obtencién-, se requiere una fase de evaluacion clinica que representa
un considerable esfuerzo y costo, este Ultimo proporcionalmente mayor (hasta un 60
% del total) que cualquiera de las diferentes etapas de desarrollo del producto en
cuestion, hasta obtener el aval que ampara su comercializacion.®

Por la complejidad del proceso, desde principios de los afios 80 del pasado siglo, una
parte de los laboratorios de paises del primer mundo han adoptado la variante de
emplear instituciones especializadas, conocidas como "Centros de Investigacion por
Contrato" (ACRO-CRO, por sus siglas en inglés), por las ventajas que brindan en
cuanto a costo, calidad y celeridad que este campo requiere. Por solo citar un
ejemplo: QUINTILE, creada por el bioestadistico Gillings en 1982, participa en 60
paises, tiene 20 000 trabajadores, esta relacionada con mas de medio centenar de
productos de elevada demanda y maneja un capital cercano a los $ 3 billones
anuales.®

Cuba no ha estado ajena a estos requerimientos cada vez mas exigentes para el
registro sanitario de los farmacos y productos biotecnolégicos, donde tiene que
prevalecer la condicidon primera e inviolable de garantizar la protecciéon y seguridad
del ser humano. Con estos fines, en diciembre del 1991, se funda el Centro Nacional
Coordinador de Ensayos Clinicos (CENCEC), con una estructura que permitiera la
evaluacion clinica de aquellos productos que requerian su registro dentro y fuera del
pafs, para su rapida aplicacion en la practica médica y posterior comercializacion.*®**

El CENCEC, conjuntamente con su red tienen, sin embargo, particularidades
diferenciadoras de instituciones con iguales objetivos: logra un alcance nacional;
integra funciones de servicios cientificos-de investigacién académica-de salud y
contribuye al perfeccionamiento de los recursos humanos con un impacto positivo en
la calidad de la atencion.*?™*°

Para el cumplimiento de estas misiones, el CENCEC cuenta con un equipo de
investigadores, agrupados segun funciones muy especificas:
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- Asuntos regulatorios.

- Unidad Independiente de Aseguramiento de la Calidad (ISO 9001) auditada por la
Agencia Espafiola de Normalizacién y Certificacion (AENOR), entre otros.

- Departamento de Ensayos Clinicos y Disefio Estadistico.

- Atencién a la Red Nacional, controlada periédicamente por decanos y rectores segun
instrucciones del Viceministro de Salud del Area.

- Atencion a Unidades de Salud.
- Registro Publico Cubano de Ensayos Clinicos.

- Departamento Docente.

Estos grupos de trabajo, por solo citar algunos, mantienen una estrecha vinculacién
con los grupos nacionales de las especialidades médicas correspondientes,
promotores, unidades de salud seleccionadas y con la Autoridad Reguladora de
Medicamentos de Cuba.*®18

Un detallado recuento de estructura, funciones, organizacion y otros aspectos del
CENCEC pueden ser revisados en otras fuentes.*?4

El CENCEC se proyecta internacionalmente mediante la participacion de sus
especialistas e investigadores en eventos y reuniones de relevancia mundial, entre las
que se destacan las reuniones anuales de la Conferencia Europea de Ensayos Clinicos
Aplicados y la Drug Information Association de los Estados Unidos (DIA). También
mantiene intercambios docentes y convenios de trabajo con prestigiosas
universidades como la de Hasselt de Bélgica y la de Dalhousie de Halifax, Nueva
Escocia, Canada, por solo citar las principales.'®?2

Cada 2 afos, el CENCEC realiza un Taller Internacional de Disefio y Conduccion de
Ensayos Clinicos, con la presencia y participacién de prestigiosos profesores y
especialistas reconocidos internacionalmente en la actividad de las investigaciones
clinicas.*®**

Con este capital humano, el CENCEC ha mantenido estrecha vinculacién con otro tipo
de investigacién clinica, mas académica y salubrista, que responde a las necesidades
de salud de la poblacién, utilizando los estandares de las anteriores pero con un
enfoque diferente, no encaminado exclusivamente al registro sanitario. Ha seguido de
cerca la conciliaciéon, desde el establecimiento oficial de la Red Panamericana de
Armonizacion de Regulaciones Farmacéuticas (PARF), de las Normas de Buenas
Préacticas Clinicas (BPC) durante la llamada "era de la armonizacion", donde un grupo
de estandares se "adaptan" para su uso en diferentes paises con intereses comunes
en aras de asegurar calidad, eficacia y seguridad de los medicamentos en Las
Américas.?®

En esta direccion, el documento Buenas Précticas Clinicas: Documento de Las
Américas, elaborado por la PARF y aprobado en la IV Conferencia Panamericana sobre
Armonizacién de la Reglamentacién Farmacéutica celebrada en marzo del 2005,
proporciona a los paises de la regién una guia comun para el desarrollo de los
ensayos clinicos y establece requerimientos para cada una de las partes protagonicas:
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El sitio clinico con sus componentes

- Comité de Etica Institucional (CEI).

- Los investigadores clinicos (IC).

- Laboratorios clinicos (LC).

- Anatomia patoldgica (AP).

- Farmacia.

- Almacén de medicamentos y productos en investigacion.
- Archivo y Estadisticas.

- Imagenologia.

Los promotores y las Agencias Reguladoras de Medicamentos (ARM), cada
uno con sus responsabilidades especificas dentro del proceso, para garantizar la
calidad y confiabilidad de los datos derivados de la investigacion clinica y replicada en
el area segun particularidades.?*?°

Sin embargo, esta meta resulta compleja para la mayoria de los paises, en especial
para los paises en desarrollo, por la falta de normas de BPC y de investigadores
experimentados como sefiala Abraham y colaboradores.?’

Esta realidad no ha detenido el avance de los ultimos afios en la regién de Las
Ameéricas (Norte, Centro y Sur), donde un importante mercado emergente sustenta el
desarrollo de los EC con una participacion ascendente de sus organismos reguladores
en la elaboracién y aplicaciéon de las directrices para la investigacion clinica, la
formacion de comités de ética para la seguridad del paciente y la prioridad de la
comunidad cientifica, médica y autoridades sanitarias para el cumplimiento de los
principios éticos y cientificos establecidos en la Declaracion de Helsinki.?""2°

No es de extrafiar que los Estados Unidos en el 2003, con el objetivo de brindar
mayor credibilidad a los resultados de las investigaciones realizadas y proporcionar
mayor prestigio, confiabilidad y competitividad al producto por registrar o finalmente
registrado, comenzaron la acreditacion de instituciones (Association for the
Accreditation of Human) que definen las "reglas éticas" para los estudios que incluyen
seres humanos en la investigacién biomédica, asi como mantener un papel
protagénico en tan importante campo.*

Este "proteccionismo" tiene numerosas razones -algunas no seran objetivo de esta
publicacién- por cuanto la regién de Las Américas es un escenario halagltefio dado por
caracteristicas demograficas (mas de 560 millones de habitantes), estilo de vida
"occidental" con sus consecuencias co-modrbidas: obesidad, enfermedades cardiacas y
cancer, entre otras. Todos estos factores han propiciado un incremento significativo
en los uUltimos afos de EC realizados en América Latina: del 2,1 % en el 1993 al 10,3
% en el 2010. A nivel global, el 78 % (78 010 estudios) de los ensayos clinicos
registrados, se ejecutan en "Las Américas", pero de estos, el 90 % pertenece a
América del Norte.?!
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Otro interesante dato lo reporta la Agencia Europea de Medicamentos (EMEA): el 62,2
% de los pacientes incluidos en 347 EC presentados a esta agencia entre 2005 y
2009, recibieron su tratamiento en centros de ensayos clinicos fuera de la Union
Europea (de ellos el 35,2 % en América del Norte; 9,2 % en América Central y del
Sury 7,8 % en el Medio Oriente, Asia y el Pacifico), lo que sugiere un incremento
exponencial de las solicitudes "fuera"” de la UE. No obstante, se han identificado
importantes debilidades en el area latinoamericana, donde no existe una cultura de
cumplimiento de normas en BPC y soporte tecnolégico no solamente por factores
econémicos.*?

Ante esta diaspora, las principales ARM del primer mundo prestan especial interés a la
realizaciéon de inspecciones de BPC para corroborar la exactitud y trazabilidad de los
datos generados en los EC, con vistas a garantizar la seguridad y eficacia de los
medicamentos que se comercializan y buscan nuevas formas de realizar los EC

"reinventandolos” y/o "comprimiéndolos".*8-3°-37

Sin embargo, las violaciones a estos principios elementales se han sucedido en todas
las latitudes, han sido denunciadas en todos los foros, y tienen pésimas
consecuencias por la pérdida de credibilidad de los investigadores e instituciones
involucradas.®®*°

Con todo este complicado panorama internacional, Cuba, ante el empuje de su propia
industria biotecnolégica y farmacéutica, con un alto nimero de nuevos productos ya
registrados y exigiendo que sus resultados cientificos fueran totalmente confiables
frente a las exigencias de los registros sanitarios (nacional y de otros paises),
implementa en el 2006, liderado por el Centro Nacional Coordinador de Ensayos
Clinicos, un proyecto ramal de investigacion con los objetivos de alcanzar elevados
niveles de cumplimiento en las normas de BPC establecidas nacionalmente. Para ello
desarrolla un proceso de preparacion para la certificacion de sitios clinicos en buenas
practicas clinicas (BPC) para la realizacién de ensayos clinicos, que permitiera
alcanzar indicadores internacionales a un grupo seleccionado de diferentes unidades
de salud del SNS, finalmente logrado por algunas de las instituciones cientificas
cubanas que ya estan certificadas.*®*’

Para lograr este proyecto de investigacion, el CENCEC se apoya en el trabajo
acumulado en estas 2 décadas de existencia: mas de un centenar de ensayos clinicos
en un millar de sitios clinicos, medio centenar de productos evaluados para 25 centros
promotores, haber involucrado a mas de 3 000 investigadores con el beneficio de 18
000 pacientes, contribuir a elevar la calidad de la asistencia médica y al propio
desarrollo cientifico del Sistema Nacional de Salud.

OBJETIVOS

Describir y divulgar la estrategia del CENCEC en Cuba para la preparaciéon y
certificacion en BPC de los sitios clinicos del SNS seleccionados que participan en
ensayos clinicos, asi como los resultados alcanzados que han sido pioneros en el
desarrollo de esta investigacion.

METODOS
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El SNS cubano esta constituido por 922 unidades de salud distribuidas en los 3 niveles
de atencidn directa a la poblacién: 175 (18,9 %) corresponden a hospitales e
institutos de investigacion y 452 (49 %) a policlinicos. De este universo general, mas
de 80 unidades estan involucradas en la realizacién de EC y de estas, 11 fueron
escogidas por su mayor participacién en ensayos clinicos multicéntricos.*3®

Se concibié una estrategia en 4 etapas con el objetivo de preparar para la certificacion
de los sitios clinicos en Buenas Practicas Clinicas:

1. Concepcidn técnica del proceso y organizacion documental.

- Se realiz6 una revision bibliografica de los articulos, nacionales e internacionales,
sobre el tema de BPC y palabras clave relacionadas.

- Se considero sitio clinico al lugar donde se realiza o lleva a cabo la investigacion
clinica con el paciente, unido a un grupo de servicios y departamentos comunes, que
participan en el desarrollo del ensayo clinico, en una unidad asistencial.

- Se identificaron las areas clave en los sitios clinicos para el cumplimiento de BPC,
para lo cual se consideraron todos los servicios que generan y/o manejan los datos de
un ensayo clinico dentro del sitio clinico: los departamentos de Imagenologia,
Laboratorio Clinico, Farmacia, Comité de Etica para la Investigacién Cientifica (CEIC),
Servicio de Hospitalizacién o Consulta (donde el paciente recibe la atencion médica o
se realiza la evaluacion clinica del producto en ensayo), Anatomia Patolégica,
Admisién, Archivo y Estadistica, y el Almacén de Medicamentos o Productos de
Investigaciéon, donde las primeras 5 areas resultan obligatorias para la certificacion,
segun la regulacién nacional .?>49->*

- Se elaboré por un grupo de expertos un Manual de preparacion en BPC, instrumento
de preparacién, autoevaluaciéon y evaluacion por parte de la unidad y el grupo de
trabajo, compuesto principalmente por listas de chequeo con los requisitos
imprescindibles a cumplir por cada cual. Se conformé el manual con los indicadores y
las listas de chequeo para cada una de las areas clave bajo el criterio fundamental de
evaluar la calidad de los datos generados en los ensayos clinicos a través de 3
aspectos generales: las condiciones estructurales y materiales de los servicios en los
sitios clinicos, la documentacion y la capacitaciéon del personal (tabla 1).

- Se definieron los criterios para declarar unidad lista para la certificacion (anexo).
2. Seleccidn de los sitios clinicos.

- Se identificaron los sitios clinicos teniendo en cuenta la experiencia en EC (nUmero
de EC realizados en el hospital y afios de experiencia en EC), su voluntad politico-
administrativa y la disposicién para iniciar el proceso de preparacion y certificacion en
BPC.

3. Diagnostico y evaluacion pre-intervencion.

- Se distribuy6 el Manual de preparacion para cumplimiento y certificacion de los
sitios clinicos en BPC a los sitios clinicos seleccionados para la preparacion y
autoevaluacion.

- Se realiz6 una visita diagndstica a cada uno de los sitios seleccionados.
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4. La preparacion para la certificacion.

- Se realizaron visitas de seguimiento en las que se propusieron soluciones y
recomendaciones a cada una de las dificultades encontradas por area visitada.

- La unidad receptora de las recomendaciones confeccion6 un plan de acciones
correctivas para dar solucion a las mismas.

Tabla 1. Principales criterios establecidos por cada uno de los aspectos generales

Aspectos generales Criterios

Condiciones estructurales adecuadas para ingreso o
consulta de los pacientes (areas de trabajo con buenas
condiciones e higiénicas) y para conservar los productos

Condiciones estructurales de investigacien en los EC

y materiales de los servicios _ . . P——
en los sitios clinicos Equipos u otros medios necesarios para la realizacion de

los EC (refrigeracidn para la conservacion de los productos
en investigacion, archivos para la conservacion de la
documentacion, etc.)

Seguridad de la documentacion de los ensayos clinicos

Constancia de capacitacion en BPC de las personas que
participan en los ensayos clinicos

Existencia de PNT por areas para la realizacion de EC

Existencia de registros en cada una de las dreas para la
realizacion de ensayos clinicos

La documentacian

Existencia de los documentos normativos de los ensayos

clinicos

Constancia de capacitacion en BPC del personal que
Capacitacion del personal participa en los ensayos clinicos {titulas, certificaciones,

diplomas)

- Una vez solucionados la mayoria de los problemas encontrados durante las visitas
de preparacion, se realiz6 la visita de evaluacioén final por un grupo de expertos que
finalmente proponen declarar listo para la certificacion al sitio clinico seleccionado.

- Como colofén del proceso, conjuntamente con la unidad evaluada, se preparo el
expediente que se envia al CECMED para coordinar la inspeccién de certificacion (el
CENCEC es invitado permanente), que culminara o no- con la certificacion en BPC de
la unidad de salud.

- En un periodo de 2 afios caduca la condicidn de certificacion y debera, si es
solicitado por los sitios que la obtuvieron, iniciar el proceso de preparacion para la re-
certificacion.

RESULTADOS

Se revisaron mas de 250 documentos normativos (regulaciones, guias, aspectos
histéricos y éticos, entre otros), emitidos por Europa, Estados Unidos, Japén, los
paises nordicos y la regién de Las Américas, asi como los Procedimientos
normalizados de trabajo (PNT) emitidos por el CENCEC, relacionados todos con
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aspectos practicos y éticos para la implementacion de las BPC, de los cuales se
acotaron los considerados mas relevantes.®8:13:16-20.23-43.49-51

En el momento del estudio, el CENCEC conducia 90 ensayos clinicos multicéntricos a
nivel nacional. Del total de unidades de salud que realizaban EC fueron seleccionadas
inicialmente 8:

- Hospital Clinicoquirurgico "Hermanos Ameijeiras" de La Habana (con 37 ensayos
clinicos/90 nacionales).

- Hospital General "Dr. Juan Bruno Zayas" de Santiago de Cuba (20/90).

- Hospital Provincial Universitario "Celestino Hernandez Robau" de Villa Clara (19/90).
- Hospital "l11 Congreso" de Pinar del Rio (17/90).

- Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia (INOR) de La Habana (16/90).

- Centro de Investigaciones Medicoquirdrgicas (CIMEQ) de La Habana (14/90).

- Centro Nacional de Toxicologia (CENATOX) de La Habana (12/90).

- Hospital General Docente "Abel Santamaria" de Pinar del Rio (11/90).

En estas unidades se inici6 el proceso de preparacion para la certificaciéon en BPC por
ser los hospitales con mayor experiencia, disposicién y mas involucrados en la
ejecucion del casi centenar de ensayos clinicos antes mencionado. Posteriormente, a
solicitud de centros promotores y la direccion del MINSAP de Cuba, se sumaron otros
3 hospitales:

- Hospital Provincial Universitario "Arnaldo Milian Castro" de Villa Clara.
- Hospital Provincial Docente "Saturnino Lora" de Santiago de Cuba.

- Hospital Oncoldgico "Conrado Benitez" de Santiago de Cuba.

Acorde con la estrategia trazada, se realizaron un total de 40 visitas (tabla 2) a las 11
unidades asistenciales o sitios clinicos seleccionados del pais, divididas en:

- Diagnésticas: 12.

- Seguimiento: 24.

- De declaracion inicial de "listo para certificacion": 3.

- Para incluir nuevos servicios: 1.

De los 11 sitios seleccionados del SNS, 3 alcanzaron la condicion de "listos para

certificacion en BPC" y la agencia reguladora cubana determiné otorgar la condicién
de "certificado de buenas practicas clinicas".

204
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas. 2013; 32(2):196-212

Tabla 2. Cantidad de wisitas realizadas segun tipo de wisita por unidades de salud

Unidad de salud

Hospital Clinico-Quirdrgico “Hermanos
Ameijeiras”, La Habana

Instituto de Oncologia v Radiobiologia,
La Habana

Centro de Investigaciones
Medicoquirdrgicas {CIMEQ), La Habana

Centro Macional de Toxicologia, CEMATOX

La Habana

Hospital “III Congreso”, Unidad
oncolagica, Pinar del Rio

Hospital Clinico-Quirdrgico Pravincial “Abel
Santamaria Cuadrado®, Pinar del Rio
Hospital Clinico-Quirdrgico Pravincial
“arnaldo Milidn Castro*, ¥illa Clara

Hospital Oncolagico “Celesting
Hernandez", Yilla Clara

Hospital Clinico-Quirdrgico Provincial
"Saturnino Lora”, Santiago de Cuba

Hospital Oncologico “Conrado Benitez”,
Santiago de Cuba

Hospital Clinico-Quirdrgico Provincial
“Juan Bruno Zayas”, Santiago de Cuba
Totales

DISCUSION

De los documentos rectores evaluados por el grupo de expertos para confeccionar el
Manual de Preparacion para la Certificacion en BPC con las listas de chequeo por sitio,

Cantidad de visitas realizadas
segun tipo de visitas

Diagnastica

1z

Seguimiento

24

Declaracian
de “listo para
certificacion™

0

se tuvieron en cuenta los principales criterios establecidos en la literatura vy,
mayoritariamente, los establecidos en el documento Buenas Préacticas Clinicas:

Documento para las Américas de la OPS.*

El criterio principal para la selecciéon de los sitios clinicos fue la mayor participaciéon en
ensayos clinicos multicéntricos. Este parametro es una condicién sine qua non exigida
por promotores y autoridades reguladoras.

El CENCEC establece, dentro de sus procedimientos para la conduccion de ensayos

clinicos, el contacto inicial con la instituciéon elegida para obtener la conformidad en la
realizacion de la investigacion. De existir un acuerdo mutuo, se evalla la institucion
para comprobar si las condiciones existentes se corresponden con los requerimientos

del estudio. De estas visitas se derivan acciones correctivas de la institucion

encaminadas a la solucién de los posibles problemas existentes. Una vez resueltas las

dificultades invalidantes, se realiza una visita de declaracion de "lista para

certificacion en BPC".

http://scielo.sld.cu

Total

40
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Es destacable que, cuando fue necesaria mas de una visita de seguimiento, la
principal causa no fue la «estructural», sino la relacionada con la capacitacién de los
recursos humanos, lo que también ha sido sefialado en la region de Las
Américas.927:28:31

En los 8 sitios en que el proceso no culminé en la categoria de "listos para certificar"
se identificé alguna dificultad principal como:

- Personal no adiestrado en la tematica de EC o entrenados que se dedican a otras
tareas.

- Comités de ética de la investigacion con inestabilidad en la membresia, que no
cuentan o presentan dificultades con los procesos normalizados de trabajo (PNT)
propios.

- Capacidad limitada para conservar las HC de los EC por no menos de 15 afios.
- Carencias de algunos registros fundamentales para desarrollar la actividad.

- Deficiencia con mobiliarios o de estructura constructiva.

El proceso para estos sitios no ha concluido y continda siendo una tarea en curso y de
superaciéon constante donde, la voluntad politico-administrativa de los decisores de la
institucion de salud en proceso de preparacion, sera decisiva para alcanzar esta
condiciéon de indudable prestigio en el menor tiempo posible.

Las 3 unidades que alcanzaron el certificado de BPC que otorga la autoridad
reguladora cubana han adquirido beneficios tangibles que se relacionan a
continuacion:

- Mejora en los patrones de atencion médica de la enfermedad en que se evalla el
producto, porque exige para la aceptacion del protocolo del EC, los mejores
estandares de diagnéstico, evaluacion y tratamiento de la enfermedad.

- Contribucién a la formacion y perfeccionamiento de los recursos humanos que
participan en los ensayos clinicos.

- Impacto indirecto en la mejoria de los indicadores de salud derivados de los estudios
encaminados a introducir un nuevo producto, al proponer una nueva indicaciéon de un
producto registrado o al establecimiento de patrones de farmaco-equivalencia entre
productos afines. Como ejemplos: se comprobaron mejores indicadores en el estudio
fase IV de la Eritropoyetina en anémicos; el estudio fase Ill multicéntrico de
Inmunoglobulina en recién nacidos de madres con hepatitis B, donde se alcanzé una
cobertura de proteccion del 99 %; los cambios de patrones en la atencion médica al
evaluar el Interfer6n alfa recombinante en enfermedades siquiatricas y malignas
introduciendo nuevos métodos de diagnodstico, evaluacion y actualizacion en las
mejores terapéuticas disponibles en el mundo.

En sus 2 décadas de constituido, el Centro Nacional Coordinador de Ensayos Clinicos
ha demostrado ser una realidad necesaria e inherente al propio desarrollo del sistema
de salud cubano. Sin dudas, cumple con sus funciones influyendo positiva y
armonicamente en el balance que la investigacion clinica requiere y exige.
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Esta estrategia para la preparacion de la certificacion en BPC se inserta en las
funciones del CENCEC ejecutando un programa permanente con acciones periddicas
de control, asesoria y generalizacion a otros sitios, y el compromiso tacito de mejorar
la seguridad y proteccion del paciente.

La experiencia acumulada en este campo pudiera ser Util, ademas, tanto en las
Américas como en otras regiones del mundo.

CONCLUSIONES

Con la estrategia desarrollada por el CENCEC para lograr la condicién de "listos para
la certificacion" en aquellas unidades seleccionadas del SNS se logro:

- Cumplimentar las 4 etapas previstas para el proceso con la incorporaciéon de los
principales estandares nacionales e internacionales de Buenas Practicas Clinicas en EC
de cada uno de los servicios involucrados en estos estudios.

- Establecer las bases metodolégicas y los procedimientos para el cumplimiento de las
BPC en los sitios clinicos del Sistema Nacional de Salud que participan en la
realizacién de ensayos clinicos.

- Brindar soporte técnico y metodolégico para incrementar el nivel de cumplimiento
en Buenas Practicas Clinicas en 11 de los sitios clinicos del SNS y preparar las
condiciones idoneas que permitieron alcanzar la certificacion en 3 de estos sitios. Es
valido enfatizar que las unidades que alcanzaron los requisitos para optar por la
certificacion fueron aquellas en las que prevalecié una fuerte voluntad politico-
administrativa de las direcciones en elevar los estandares de atencion.

- Con la ejecucion de esta metodologia se garantiza una relacion armonica y superior
entre los sitios clinicos por donde transita la investigacion clinica, los propios
investigadores involucrados, y el soporte documental a un producto dado, elevando la
seguridad y proteccidon de los pacientes objeto de la investigacion clinica.

- Esta experiencia, donde priman inviolables premisas al respeto del ser humano de
maxima seguridad y proteccién, son bastiones del trabajo del Centro para la
proyeccion nacional y replicables en aquellos paises de la regién de Las Américas o
del mundo que asi lo requieran.

Anexo

Criterios generales y por areas

Requerimientos generales:

- Capacitacion en BPC del personal que participa en los Ensayos Clinicos.
- Documentacion:

¢ Designacion por la Direccion del Centro de los responsables por area.

e Procedimientos normalizados de trabajo.
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e Registros.

e Funciones establecidas por puesto de trabajo.

- Area o local adecuado y mobiliario.

Requerimientos especificos por areas:
Comité de Etica de la Investigacion

e Creado por resoluciéon de la direccion de la institucion.
e Compuesto por un niumero adecuado de personas, no inferior a 5 personas,

que garanticen su eficiencia pero no tan numeroso que lo haga dificil de
administrar.

Farmacia:

e Existencia de las condiciones necesarias para la conservacion y custodia de los
productos de investigacion.

¢ Disponibilidad de los productos de investigacion las 24 horas del dia.

Laboratorio clinico

e Equipamiento y medios adecuados.

e Cadena de frio, refrigeracion y control.

Sitio clinico:
e Equipamiento y medios adecuados.
e Cadena de frio, refrigeracion y controles.
e Condiciones adecuadas de consulta e internamiento.

e Garantia de atencién inmediata a una potencial urgencia-emergencia médica.
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