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RESUMEN

Este estudio tuvo por objeto conocer el interés que tienen los directivos
de las empresas farmacéuticas nacionales en realizar ensayos clinicos y la
factibilidad del disefio y desarrollo de los mismos, asi como aportar informacién
actualizada sobre los requerimientos que conlleva la elaboracion de un ensayo

clinico en Guatemala.

Se utilizd como técnica de investigacién un instrumento tipo encuesta,
que fue respondido por los directores técnicos o propietarios de los laboratorios
farmacéuticos nacionales grandes y de reconocido prestigio.

Los resultados obtenidos se presentaron en forma de tablas y graficas, y
mostraron que los directivos encuestados de las empresas farmacéuticas
nacionales seleccionadas tienen poco interés en el disefio y desarrollo de
ensayos clinicos, ya que lo consideran como un proceso complicado, aunque
sus respuestas evidenciaron poco conocimiento de los requerimientos

necesarios.

En este estudio de investigacion se concluyd que si es factible que los
laboratorios farmacéuticos nacionales que cuentan con recursos, disefien y
desarrollen ensayos clinicos, ya que existen instituciones y profesionales
capacitados que pueden llevarlos a cabo. También se confirmé que disefiar y
desarrollar ensayos clinicos en Guatemala es un proceso bastante largo y caro
debido a que las autoridades del Ministerio de Salud exigen los mismos
requerimientos que se solicitan a nivel internacional, bajo las directrices de la
Buena Practica Clinica (BPC).
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I. INTRODUCCION

La necesidad de realizar investigacion de nuevos medicamentos es de
trascendental importancia para el desarrollo de la humanidad. Segun la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) hasta la fecha, todavia no existen tratamientos adecuados
para tres cuartas partes de las dos mil quinientas afecciones médicas reconocidas en la
actualidad. (23)

La investigacién de nuevas sustancias terapéuticas en el siglo XX, ha
contribuido a una disminucién considerable en la mortalidad; por ejemplo se han
reducido a 80% las muertes por causa de enfermedades infecciosas, 75% por
enfermedades reumaticas, 68% por arteriosclerosis, 67% por hipertension arterial y en

61% por causa de enfermedades ulcerosas. (23)

La investigacion de nuevos medicamentos es un proceso caro que implica afios
de experimentacion, y el cual lo llevan a cabo la mayoria de las veces Unicamente las
grandes compafiias farmacéuticas, en colaboracién con investigadores de las
Universidades y del sector publico. Se requiere una gran inversion en tiempo y dinero
para la realizacion de ensayos en animales y en personas antes de poder comercializar
los nuevos productos. Debido a esto son muy pocos los laboratorios farmacéuticos que
desarrollan ensayos clinicos en Guatemala y los que los llevan a cabo actualmente son

laboratorios transnacionales.

Un ensayo clinico es un estudio sistematico, que sigue en un todo las pautas
del método cientifico en seres humanos voluntarios, realizado con medicamentos y / o
especialidades medicinales. Tiene como objetivo descubrir o verificar los efectos y / o
identificar las reacciones adversas del producto de investigacion y / o estudiar la
farmacocinética de los principios activos, con el objetivo de establecer su eficacia y
seguridad. (24)

Los ensayos clinicos son importantes en el proceso de desarrollo, aprobacion e
introduccién en el mercado de nuevos medicamentos y tratamientos contra las

enfermedades.



Su principal propdsito es comprobar si las nuevas drogas son seguras y
eficaces. Sin embargo, también pueden estar dirigidos a conocer como prevenir la
enfermedad, diagnosticar anticipadamente la patologia o mejorar la calidad de vida de

los pacientes.

Con esta investigacion se pretendié, por medio de un cuestionario, conocer el
interés que tienen los directivos de las empresas farmacéuticas nacionales en realizar
ensayos clinicos y la factibilidad del disefo y desarrollo de los mismos, asi como

determinar las principales limitantes que les impiden llevarlos a cabo.

Este estudio es de mucha utilidad para los laboratorios farmacéuticos
nacionales que estan interesados en disefar y desarrollar ensayos clinicos ya que
pretende apoyarlos, ofreciéndoles informacién actualizada referente a los

requerimientos que conlleva la elaboracion de un ensayo clinico en Guatemala.



II. MARCO CONCEPTUAL

2.1 Antecedentes

El término ensayo clinico (clinical trial) aparecidé por primera vez en la
bibliografia cientifica en el afio 1931 para referirse a los estudios destinados a evaluar
la eficiencia de nuevos tratamientos. Algunos afios mas tarde, Austin Bradford Hill lo
defini6 como un experimento disefiado cuidadosa y éticamente con el fin de contestar
a preguntas formuladas previamente. El mismo autor escribié el articulo “The clinical
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trial” que se publicé en 1952 en el New England Journal of Medicine y que supuso una

acertada exposicion de todos los aspectos cientificos de la nueva metodologia. (20)

Hasta hace algunos afios los estudios clinicos completos se realizaban

Unicamente en paises donde existe industria de investigacién y desarrollo.

En varios paises de América latina, la falta de recursos y capacitacion dentro de las
autoridades reguladoras y en las instituciones que realizan investigaciones, limitan el
desarrollo en esta area. A la fecha, la mayoria de los paises no cuentan con programas
de inspeccion en la ejecucion de ensayos clinicos, limitdndose Unicamente a la

autorizacion de protocolos.

En 1995 la OMS elabord la Guia de Buenas Practicas Clinicas (BPC) para
investigaciones de productos farmacéuticos cuyo objetivo es contar con estandares

aplicables a nivel mundial para llevar a cabo investigaciones biomédicas en humanos.

En Guatemala, en el aho 1999, la autoridad reguladora en medicamentos
incluyod en su legislacion una parte para el adecuado desarrollo de ensayos clinicos, en
la cual se indica que para la aprobacion de los mismos, es necesario un protocolo, una
Comision Nacional que de su aprobacion y el desarrollo de una normativa. Pero no es
hasta octubre del 2001 que son publicadas las primeras Normativas de Estudios
Clinicos. (15)



En el afio 2004 se constituyd en Guatemala la Comision para la Evaluacion de
Ensayos Clinicos por medio del Acuerdo Ministerial SP-M-2264-2004 como el organismo
encargado de evaluar y aprobar ensayos clinicos y comités de ética, incluyendo

profesionales del sector académico.

A la presente fecha Guatemala cuenta con las normativas contenidas en el
Acuerdo Ministerial MSPA 466-2007, donde se actualizaron los requerimientos para
normar la constitucién y funcionamiento de los comités de ética en investigacion
(Anexo B).

Las normas formales para la realizacion de ensayos clinicos han mejorado
dramaticamente durante las Ultimas décadas y se basan en la Declaracion de Helsinki
(documento fundamental de normas éticas para la investigacion en seres humanos),

adoptada por la Asociacién Médica Mundial en 1964. (2)

En la actualidad mediante la Conferencia Internacional de Armonizacion (ICH),
la Comunidad Europea, los EEUU y Japdn (y entre otros en caracter de observadores,
Canada y la Organizacién Mundial de la Salud), han producido guias que unifican
criterios sobre diferentes temas relativos a medicamentos. En el marco de la
Conferencia Internacional de Armonizacidén surgieron las Guias de Buenas Practicas
Clinicas, que definen una serie de pautas a través de las cuales los estudios clinicos
puedan ser disefiados, implementados, finalizados, auditados, analizados e informados

para asegurar su confiabilidad. (24)

En Guatemala actualmente se realizan pocos ensayos clinicos los cuales son

desarrollados por laboratorios farmacéuticos transnacionales. (11)
2.2 Justificacion

Para poder conocer las propiedades de un medicamento es necesaria la
investigacién que comienza experimentando en animales para posteriormente realizar
pruebas clinicas en humanos, las cuales son muy importantes, ya que muchos
medicamentos presentan un comportamiento distinto en los animales que en las

personas.



Esto justifica la existencia del ensayo clinico, el cual es necesario para

establecer la seguridad y la eficacia de productos y tratamientos médicos especificos.

La mayor parte de lo que se sabe hoy en dia acerca de la seguridad y eficacia
de los productos y tratamientos se ha obtenido de ensayos clinicos aleatorios
controlados, que han sido disefiados para responder a importantes interrogantes

cientificas y de problemas de salud. (31)

Un ensayo clinico es un proceso estrictamente controlado que se debe realizar
para poder demostrar con pruebas cientificas que determinado medicamento es una
opcidon adecuada para el tratamiento de una enfermedad especifica. Mediante los
ensayos clinicos se investiga si los tratamientos son seguros, si funcionan igual en
hombres que en mujeres, o en adultos y nifios y, por supuesto, si éstos tienen efectos
adversos. Si no se llevaran a cabo los ensayos clinicos, se paralizaria el progreso de la

terapéutica.

Los ensayos clinicos son imprescindibles porque en la actualidad constituyen la
forma mas adecuada de investigacion de nuevos tratamientos, para prevenir, aliviar o
curar enfermedades, mediante el uso de farmacos. Los tratamientos que se utilizan
hoy en dia, son el resultado de ensayos clinicos previos, que no hubieran podido

utilizarse si estos estudios no se hubieran llevado a cabo. (14)

La mayoria de los laboratorios farmacéuticos de Guatemala conocen poco de
los requerimientos éticos y metodoldgicos para la elaboraciéon de los estudios clinicos,

lo cual es necesario para un adecuado desarrollo de la investigacion clinica en el pais.

El principal proposito de un ensayo clinico es encontrar una forma adecuada y
con validez cientifica para prevenir, diagnosticar o tratar una enfermedad. Los estudios

clinicos son parte de un largo y cuidadoso proceso de investigacion.

Los pacientes que participan en un estudio son tratados con medicamentos o
procedimientos que ya han sido investigados en ensayos exitosos de laboratorio y / o

con animales.



En Guatemala existen empresas farmacéuticas que disefian, desarrollan o
planifican desarrollar productos nuevos, pero para poder registrarlos deben presentar
ensayos clinicos que garanticen la seguridad y eficacia de estos productos, antes de
ser comercializados, y muchas veces, estas empresas no saben por dénde comenzar
para poder llevar a cabo estos ensayos. Por ello, con esta investigacion se pretendid
conocer el grado de interés de estos laboratorios en le ejecucién de dichos ensayos,
qué limitantes consideran que impiden su realizacién y aportar informacion lo mas
actualizada posible, sobre los requerimientos para el desarrollo de ensayos clinicos en

Guatemala, lo cual beneficiara el desarrollo de la investigacion en este pais.
2.3 Planteamiento del problema

¢Estan los laboratorios farmacéuticos nacionales interesados en disefar y

desarrollar ensayos clinicos?
2.4 Alcances y limites

2.4.1. Alcance. Se desarrollara un estudio de factibilidad de
necesidades para el disefio y desarrollo de ensayos clinicos en
Guatemala, determinando el grado de interés de los laboratorios

farmacéuticos del pais en este tema y sus principales limitantes.

2.4.2. Limites. Se tomaran en consideracion en esta
investigaciéon 20 laboratorios farmacéuticos grandes de Guatemala, que
estan por el Ministerio de Salud para la fabricacién de medicamentos ya

gue son los que pueden costear ensayos clinicos.



III.  MARCO TEORICO
3.1.  Ensayo clinico

Un ensayo clinico es cualquier investigacion en humanos cuyo objetivo es
descubrir o verificar los efectos clinicos, farmacolégicos o farmacodinamicos de un
producto en investigacién y / o identificar reacciones adversas y / o estudiar la
absorcién, distribucién, metabolismo y excrecion de un producto en investigacion con el

fin de establecer su seguridad y / o eficacia. (17)

En la busqueda de tratamientos nuevos y mejores para las enfermedades, los
investigadores comienzan estudiando un nuevo medicamento en el laboratorio, para
posteriormente probarlo en animales de experimentacion. Una vez que se ha
comprobado que los resultados son buenos, y que se puede usar con seguridad, se
aprueba en personas voluntarias sanas. A continuacidn se hace necesario utilizarlo en un
grupo de enfermos. Este grupo de enfermos voluntarios son los que van a formar parte

de un “ensayo clinico”. (14)

El objetivo de un ensayo clinico es recoger datos que permitan a los

investigadores comprobar como funciona un nuevo tratamiento en los pacientes.

Todos los pacientes que participan en los ensayos clinicos son voluntarios.

Pueden decidir poner fin a su participacidon en cualquier momento. (25)

El disefio del estudio debe contemplar basicamente: (27)

La ética v justificacion del ensayo.

* La poblacion susceptible de ser estudiada.

* La seleccion de los pacientes con su consentimiento a participar.

* El proceso de aleatorizacion.

* La descripcidon minuciosa de la intervencion.

e El seguimiento exhaustivo que contemple las pérdidas y los no
cumplidores.

* La medicion de la variable final.



e La comparacién de los resultados en los grupos de intervencion y

control.

Los principales componentes, que determinan la validez interna de un ensayo

clinico son: (5, 4)

* La asignacion de los sujetos debe ser al azar.

» Debe existir un seguimiento completo de los individuos en el estudio.

» Evitar que las expectativas de los pacientes y de sus evaluadores influyan
en la medicion de los desenlaces.

* Brindar igual atenciéon médica, fuera de la terapia en estudio, a los grupos

del ensayo.

Los ensayos clinicos son patrocinados o financiados por una variedad de
organizaciones o personas, como médicos, instituciones médicas, fundaciones, grupos
de voluntarios, y las companias farmacéuticas. Los ensayos pueden llevarse a cabo en

varios lugares, como hospitales, universidades, consultorios médicos. (8)
3.2.  Fases de los ensayos clinicos

3.2.1. Investigacion preclinica. Antes de administrar una nueva terapia a los
pacientes, debe comprobarse la hipotesis de investigacion subyacente (la explicacion de
cdmo actla una nueva terapia) bajo circunstancias artificiales controladas en un
laboratorio. Esta etapa se llama investigacion preclinica, y puede tomar afos convertir
este conocimiento en una nueva terapia. Si se comprueba que la investigacion preclinica
es satisfactoria, el patrocinador del estudio clinico presenta una solicitud de Nuevo
Medicamento en Investigacion a la Administracion de Alimentos y Medicamentos de los
Estados Unidos (FDA) a fin de solicitar autorizacién para comenzar los estudios clinicos
en humanos. Si se aprueba la solicitud de Nuevo Medicamento en Investigacion, los
investigadores pueden comenzar a investigar la nueva terapia, lo que incluye una serie
de estudios para determinar si existen suficientes pruebas para respaldar el avance a la

siguiente fase de investigacion. (6)



La investigacion clinica se realiza en segmentos definidos llamados fases. Cada
fase de un ensayo clinico esta destinada a proporcionar diferente informacién sobre el
nuevo tratamiento como dosis, seguridad y eficacia (cdmo actua). Las fases se

describen como I, II, IIT y IV.

3.2.2. Ensayos clinicos de fase I. Constituyen el primer paso en la investigacion
de un medicamento nuevo en humanos. (18) El objetivo de un ensayo clinico de fase I
es comprobar que un nuevo medicamento o tratamiento, que demostré ser seguro para
su utilizacién en animales, también puede administrarse de manera segura a los seres

humanos.

En los ensayos de fase I se busca determinar tres cosas sobre el medicamento

nuevo: (7)

e ¢Cuanto se puede administrar sin riesgo?
« ¢Con qué frecuencia se debe administrar?

e ¢Qué efectos colaterales tiene?

Los médicos recopilan datos sobre la dosis, la frecuencia y la seguridad de la
terapia en investigacién. Las personas que participan en ensayos clinicos de fase I
suelen ser las primeras en recibir una nueva terapia o una nueva combinacién de

terapias.

En los ensayos clinicos de fase I, la dosis de un medicamento en investigacion se
aumenta gradualmente a fin de determinar la dosis éptima inocua. Este proceso se
llama aumento escalonado de dosis. Los primeros participantes reciben una pequefa
dosis del medicamento. Si los efectos secundarios son escasos o nulos, el siguiente
grupo recibe dosis mayores del medicamento hasta que los médicos determinan la dosis
optima con la menor cantidad de efectos secundarios. Asimismo, los médicos obtienen
informacidn sobre la mejor forma de administrar el nuevo tratamiento, por ejemplo, por

via oral o intravenosa.
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Por ultimo, recopilan datos sobre la absorcion, el procesamiento y la distribucion

del medicamento en el cuerpo.

Por lo general, los ensayos clinicos de fase I duran desde varios meses hasta un
afno e incluyen una cantidad reducida de personas, habitualmente no mas de 10 6 20. A
menudo, se ofrece participar en ensayos clinicos de fase I a las personas, cuyas
enfermedades no han respondido a un tratamiento anterior. Sin embargo, los ensayos
clinicos de fase I no evalian la respuesta a un medicamento. En ocasiones, la
enfermedad de una persona respondera en esta fase a los medicamentos en

investigacion, pero esta situacion es poco comun. (6)

Por lo general, estos ensayos se realizan en centros médicos académicos o en

hospitales grandes.

3.2.3. Ensayos clinicos de fase II. Representan el segundo paso en la evaluacion
de un nuevo medicamento en humanos. Los ensayos clinicos de fase II estan destinados
a brindar informacion mas detallada sobre la seguridad del tratamiento, asi como a
evaluar el efecto sobre pacientes afectados por la enfermedad de interés, y ajustar la

dosis; también continuar los estudios sobre farmacocinética y tolerancia. (1)

Toma alrededor de dos afos completar los ensayos clinicos de fase II y, por lo
general, se incluyen entre 20 y 40 participantes. La tasa de respuesta en esta fase debe
ser equivalente o superior a la del tratamiento estandar a fin de continuar con los

ensayos clinicos de fase III. (6)

Algunas instituciones como la FDA recomiendan que la fase II se lleve a cabo en
un grupo mas grande (100-300) para evaluar si la intervencion es efectiva y continuar

evaluando su seguridad. (30)

Generalmente, los ensayos de fase II se realizan en centros médicos académicos
o en hospitales importantes, pero también se realizan en hospitales locales de menor

tamano.
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3.2.4. Ensayos clinicos de fase III. Constituyen la Ultima etapa de la evaluacién
de un medicamento antes de su comercializacion. El objetivo de los ensayos clinicos de
fase III es tomar un nuevo tratamiento en el que se demostraron resultados favorables
al tratar una cantidad reducida de pacientes con una enfermedad determinada, y
compararlo con la norma o el estandar de atencién actual para esa enfermedad
especifica. En otras palabras, su propdsito es establecer una relacién beneficio / riesgo,
en comparacion con otras alternativas terapéuticas disponibles o con placebo si no hay

tratamiento disponible.
El 28% de los ensayos clinicos desarrollados en Guatemala son contra placebo (22).

En esta fase, se recopilan datos de una gran cantidad de pacientes para
determinar si el nuevo tratamiento es mas efectivo y posiblemente menos tdxico que el
tratamiento estandar actual. Generalmente, los ensayos clinicos de fase III son
aleatorios; es decir, los pacientes se distribuyen al azar, ya sea al grupo que recibe el
tratamiento estandar o bien al que recibe el nuevo tratamiento. Cada persona tiene la
misma posibilidad de quedar asignada a cualquiera de los grupos. A veces ni el paciente
ni el médico saben en qué grupo esta el paciente. (7) A pesar de que los ensayos de
fase III se concentran en pacientes con una enfermedad determinada, en general se
incluyen pacientes de diversas edades, multiples etnias y ambos sexos de modo que los

resultados, una vez obtenidos, puedan aplicarse a una gran cantidad de personas. (6)

Si el nimero de pacientes y el coste de la terapia lo permiten, suelen participar
de dos a cuatro mil pacientes, incluso mas. El coste de la terapia desde su inicio hasta
llegar a esta fase puede ser de cientos de millones de euros; no se puede correr el
riesgo de que la muestra sea pequefia. Aunque las muestras sean grandes, los efectos
secundarios raros o con un tiempo de latencia largo, en muchas ocasiones no pueden

ser debidamente valorados en esta fase.

El disefio experimental mas utilizado en la fase III son los estudios de

intervencién, prospectivos, con control concurrente, asignacion aleatoria y doble ciego.

(1)
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La fase III es la principal fase de investigacion en Guatemala. (22)

En los Estados Unidos, cuando los estudios clinicos reportan que un tratamiento
es mas eficaz y / o seguro que el tratamiento actual estandar, se somete a la FDA
(Administracion de Alimentos y Farmacos) una solicitud del nuevo medicamento para su
aprobacién. La FDA entonces revisa la informacion. Si la FDA tiene preguntas sobre la
informacién, puede que solicite mas informacion o incluso que se realicen mas estudios.

Esto puede extender el proceso de aprobacion a mas de cinco anos.

Segun los resultados de los estudios clinicos, la FDA decide si el tratamiento es
apropiado para el uso del publico general. Cuando esto sucede, el tratamiento
generalmente se convierte en el nuevo cuidado estandar, y medicamentos mas nuevos

deben compararse contra éste antes de que se aprueben. (12)

Actualmente la FDA sigue trabajando para que los ensayos clinicos controlados

sean mejores y mas informativos. (3)

3.2.5. Ensayos clinicos de fase IV. Son los que se realizan con un medicamento
después de su comercializacion. Estos ensayos podran ser similares a los descritos en las
fases I, II y III si investigan algin aspecto aun no evaluado o condiciones de uso
diferentes de las autorizadas como podria ser una nueva indicacion. Estos ensayos son

preferiblemente controlados y aleatorios. (15)

El objetivo de los estudios en esta fase es comprobar la efectividad del
tratamiento y valorar efectos secundarios a medio y largo plazo. En las tres primeras
fases es muy dificil detectar efectos secundarios poco frecuentes, o que surgen después
de un tiempo de latencia mayor que la duracion de los ensayos realizados en las tres

primeras fases. (1)

En Guatemala, sélo un 10% de los ensayos clinicos corresponde a la fase IV (22)
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3.3.  Ventajas y desventajas de participar en un ensayo clinico

Varios estudios han comprobado que las personas que participan en ensayos
clinicos tienen algunas ventajas. Por ejemplo, las personas que participan en estudios de
investigacion son revisadas o monitorizadas por los profesionales de una manera mas
personalizada, esto es, de manera mas cercana y en forma mas segura. Por lo general
este tipo de atencion ayuda a detectar rapidamente cualquier efecto secundario que se
presente. Una ventaja importante es el tener acceso rapido a nuevos medicamentos o

examenes que aun no estan disponibles por el momento para el publico en general. (16)

Entre las desventajas de participar en un ensayo clinico tenemos, que las nuevas
drogas pueden provocar efectos secundarios, que la persona recibira el mismo tipo de
tratamiento durante todo el estudio, que nada le asegura al participante que la terapia
que se esta investigando vaya a beneficiarle, ni siquiera que vaya a ser mejor que el
estandar empleado habitualmente en los hospitales. Algunas personas se sienten como

objetos de experimentacion, lo que cominmente se denomina “conejillos de india”. (16)
3.4. ¢Como se realiza un ensayo clinico?

Para realizar un ensayo clinico lo primero es tener una pregunta de investigacion
bien fundamentada en los antecedentes cientificos, ya que a partir de ella podemos
plantear hipdtesis, objetivos, calcular el nimero de pacientes que debemos estudiar y
establecer el analisis estadistico que realizaremos. Los puntos anteriores son los que le
dan credibilidad a los resultados del protocolo. Un estudio con deficiencias
metodoldgicas es un estudio no ético, ya que expone a los sujetos de investigaciéon a
muchos riesgos sin posibles beneficios. Los puntos principales de un ensayo clinico son:
antecedentes cientificos, planteamiento del problema, hipdtesis, objetivos, justificacion,
seleccion y retiro de los pacientes (criterios de inclusién, no inclusiéon y exclusion),
diseno del estudio, tratamiento de los individuos, variables de estudio, definicion
operacional de las variables, cdlculo del tamafo de la muestra, andlisis estadistico,
acceso a los documentos fuente, control de calidad y aseguramiento de la calidad,

manejo de la informacién y custodia de registros, consentimiento informado, tiempo del
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estudio y organizacidon general de las diferentes etapas en su desarrollo (cronograma),
apoyo bibliografico, anexos (informacion adicional, instrumentos de evaluacién, etc.).
(29)

En Guatemala existe la Normativa para la Regulacion de Ensayos clinicos en
Humanos, Acuerdo Ministerial SP-M-466-2007, la cual busca establecer que se respeten
los principios éticos basicos: Autonomia de las personas, beneficencia y justicia en todo

el desarrollo de una investigacion en la que participen seres humanos. Por lo tanto:

* No se debe realizar ninguna investigacién en la que haya razones a priori para
suponer dafos serios o irremediables a los participantes.

* Los resultados esperados de la investigacion deben beneficiar a la sociedad y el
beneficio para los sujetos de la investigacion, siempre debe ser mayor al riesgo.

* La proteccién del sujeto debe prevalecer por encima de los intereses de la
ciencia y de la sociedad.

* Solo se podra realizar investigacion biomédica con sujetos humanos, si el
objetivo propuesto justifica el riesgo inherente al cual se exponen los sujetos
participantes en la investigacion.

» El ensayo clinico debe estar disefiado para reducir al maximo posible el dolor, la
incomodidad, el miedo y cualquier otro riesgo previsible en relacién con la

enfermedad y edad o grado de desarrollo del sujeto.

Cuando un investigador quiere realizar un ensayo clinico, tiene que elaborar un
plan detallado, que se denomina protocolo. La mayoria de los ensayos clinicos suelen
comparar dos tratamientos distintos en dos grupos de pacientes. Si se dispone ya de un

tratamiento adecuado, se comparara éste con el tratamiento nuevo.

Si hasta el momento no existe tratamiento eficaz, compararemos el nuevo
tratamiento frente a placebo, es decir, un preparado con apariencia de medicamento,
pero sin actividad alguna. No se utilizara placebo si contamos con algin tratamiento que

resulte beneficioso.
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Para que los resultados sean confiables, los pacientes son asignados al azar a
uno de los grupos de tratamiento y ni el paciente ni el médico deben saber si se trata
de un tipo de tratamiento o del otro (doble ciego). Se establecen revisiones periddicas
de los resultados que permiten suspender un tratamiento que resulte poco seguro o

ineficaz.

Ademas, ante la primera evidencia de que un tratamiento es mejor que otro, el
ensayo se suspende y todos los enfermos pasan a recibir la mejor opcién. A lo largo del
estudio, el paciente estara en contacto con su médico que le mantendra puntualmente

informado.

Al final se conseguira responder a las preguntas planteadas en la investigacion
con el consiguiente beneficio para todos los pacientes. El estudio no se puede poner en
marcha hasta que La Comisidon responsable de su evaluacion haya aprobado el
protocolo. Esta Comisidn verifica: que el estudio responda al interrogante cientifico mas
importante, que esté bien planificado, que sea lo mas seguro posible, y que cumpla con
estrictas normas éticas. Mientras el estudio estd en marcha, La Comision recibe
actualizaciones periodicas para asegurarse de que cumpla con lo planificado y de que

todo lo relacionado con la seguridad de los participantes se trate de manera oportuna.

El protocolo del ensayo clinico también debe ser revisado y aprobado por el
Comité de Etica en Investigacion, el cual es una organizacion independiente, formada
por profesionales médicos / cientificos y miembros no médicos o no cientificos, cuya
funcidén es asegurar la proteccion de los derechos, la seguridad y el bienestar de las
personas que forman parte del estudio. Este Comité también verifica la capacidad del
investigador(es) y lo adecuado de las instalaciones, métodos y material que se usaran al
obtener y documentar el consentimiento informado de las personas que participaran en
el ensayo. (Ver en Anexo B todo lo relacionado con las funciones del Comité de Etica en
Investigacion, la proteccién de los sujetos que participan en ensayos clinicos y el

consentimiento informado).

Es necesario que el lugar donde se realice el estudio cuente con los recursos

humanos y materiales para atender al paciente en el caso de que se presente dafio
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directo por la investigacion, como reacciones adversas o complicaciones por los

procedimientos médicos, invasivos o no, para evaluar el medicamento de estudio. (29)
3.5. Requisitos para la realizacion de ensayos clinicos en Guatemala

De conformidad con los articulos 34 y 35 de la Normativa vigente en Guatemala
para la Regulacion de Ensayos Clinicos en humanos (Acuerdo Ministerial SP-M-466-
2007), los ensayos clinicos deberan someterse a la autorizaciéon de la Autoridad
reguladora y evaluacion de La Comisidn responsable de su evaluacion. Posterior a la

evaluacion si procede, la Autoridad reguladora otorgara la autorizacion respectiva.

Los protocolos de ensayos clinicos deberan contar con la revision y aprobacion
de un Comité de Etica en Investigacion acreditado por el Ministerio de Salud, por

conducto de la dependencia respectiva.

La solicitud de autorizacion de un ensayo clinico debe contar con la siguiente

documentacion (15):

3.5.1. Solicitud formulada por el investigador o patrocinador dirigida a La

Comision para la evaluacion de estudios clinicos indicando:

¢ Titulo y nimero del protocolo.

* Nombre y direccidn del investigador principal.

 Sitio de investigacion.

¢ Medicamento en estudio (denominacién comun internacional
o cadigo, forma farmacéutica, concentracidn, presentacion).

* Fase de investigacion.

« Comité de Etica en Investigacion.

» Patrocinador.

* Subinvestigadores, cuando aplique.

* Recibo de pago del arancel correspondiente, de acuerdo al

reglamento especifico.
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3.5.2. Protocolo del ensayo clinico. Todo protocolo de ensayo clinico

estara redactado en espafiol, incluyendo los siguientes apartados basicos:

* Resumen.

« Indice.

» Informacién general.

 Justificacion y objetivos.

» Tipo de ensayo clinico y disefio del mismo.

» Seleccién de los sujetos.

» Descripcion del tratamiento.

» Desarrollo del ensayo y evaluacién de la respuesta.
* Efectos adversos.

» Consentimiento informado y otros aspectos éticos aplicables.
» Consideraciones practicas.

* Andlisis estadistico. (15)

Un protocolo de ensayo clinico debe especificar la fuente de la que se van a
reclutar los participantes, ya que es un determinante de la representatividad y
homogeneidad de la muestra, asi como los criterios de inclusidon y exclusion, de los
pacientes. Ademas, antes del comienzo del ensayo se debe estimar cuantos

participantes son necesarios. (21)

En Guatemala la evaluacion de los protocolos de ensayos clinicos se realiza
segun la Buena Practica Clinica de la Conferencia Internacional de Armonizacion (en
inglés ICH-GCP). (29)

Requisitos para un protocolo que siga las normas de la Buena Practica Clinica
de la Conferencia Internacional de Armonizaciéon (ICH-GCP): (24, 26) El protocolo de

un ensayo clinico debe incluir, de forma general los puntos siguientes:
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Informacion general

Titulo del protocolo, nimero de identificacion del protocolo y fecha. Cualquier

enmienda debe llevar también nimero y fecha;

» Fase de investigacion;

* Nombre y direccién del patrocinador y del monitor;

 Nombre y titulo de la persona autorizada por el patrocinador para firmar el
protocolo y las enmiendas;

e Nombre, titulo, direccidon y nimero de teléfono de los expertos médicos del
patrocinador del ensayo;

* Nombre y curriculo vitae del investigador responsable de la realizacion del
ensayo y la direccién y nimero de teléfono del lugar del ensayo;

* Nombre, curriculo vitae, direccion y nimero de teléfono del médico calificado
responsable de las decisiones médicas relacionadas con el lugar del ensayo (si
no coincide con el investigador);

* Nombre y direccidon del laboratorio clinico y otros departamentos médicos y/o

técnicos y / o instituciones implicadas en el ensayo;

* Resumen del protocolo.
Antecedentes

* Nombre y descripcidn del producto en investigacion;

» Justificacion del estudio;

* Resumen de los hallazgos de estudios no clinicos que tengan potencialmente un
significado clinico y de los ensayos clinicos realizados que sean relevantes para el
ensayo actual;

* Resumen de los riesgos y beneficios potenciales y conocidos, si los hay para
sujetos humanos;

» Descripcion vy justificacion de la via de administracion, dosificacion y periodos de
tratamiento;

» Notificacion de que el ensayo sera realizado de acuerdo con el protocolo, la

buena practica clinica (BPC) y los requisitos reguladores pertinentes;
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» Descripcion de la poblacién a ser estudiada;
» Referencias de la literatura y datos que sean relevantes para el ensayo y que

faciliten antecedentes sobre el mismo.

Objetivos del ensayo
Una descripcion detallada de los objetivos y del propdsito del ensayo y de las hipotesis

cuando procede.

Disefo del ensayo
La integridad cientifica del ensayo y la credibilidad de los datos obtenidos en el mismo
dependen sustancialmente de su disefio. La descripcién del disefio de ensayo debe

incluir:

» Descripcién de las variables primarias (y secundarias si las hubiera), que se
mediran durante el ensayo.

» Una descripcion del tipo / disefio del ensayo que se va a realizar (Ej: doble ciego,
controlado con placebo, paralelo) y un esquema del disefio del ensayo,
procedimientos y etapas del estudio a que corresponde).

e Una descripcion de las medidas tomadas para minimizar o evitar el sesgo,
incluyendo: aleatorizacion y ciego.

» Descripcion del tratamiento del ensayo y de la dosificacién del producto en
investigaciéon. También incluye la descripcion de la forma farmacéutica,
empaquetado y etiquetado del producto en investigacion.

e Descripcion de la secuencia y duracion de todos los periodos del ensayo,
incluyendo el seguimiento si lo hubiere.

» Una descripcion de las reglas o criterios para detener alguna parte del ensayo, el
ensayo completo o retirar un sujeto del ensayo.

* Procedimientos para el recuento del producto en investigacion, incluyendo el

placebo y el comparador si lo hubiere.
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« Mantenimiento de los cddigos de aleatorizacidon y procedimiento para la apertura
de los mismos.

 La identificacién de cualquier dato que deba ser registrado en los cuadernos de
recoleccién de datos (CRD) o deba ser considerado dato original (cuando no

exista registro escrito o electrénico previo de los datos).

Seleccidn y salida de los sujetos

Criterios de seleccién

Criterios de inclusion de los sujetos (que incluya definicion de criterios diagndsticos)
Criterios de exclusion de los sujetos Criterios / Procedimiento de salida de los sujetos
(esto es, finalizar el tratamiento con un producto en investigaciéon / tratamiento del
ensayo) especificando:

Cuando y como se retiran los sujetos del ensayo / tratamiento con el producto en
investigacion.

El tipo de datos que se recogeran de estos sujetos y el calendario de recoleccion.

Si y cdmo son reemplazados los sujetos.

El seguimiento para los sujetos que abandonen el ensayo / tratamiento con el producto

en investigacion.

Tratamiento de los sujetos

El tratamiento que se administrara incluyendo el nombre de todos los productos, la
dosificacion, la via de administracion y el periodo de tratamiento incluyendo el periodo
de seguimiento para los sujetos de cada rama del ensayo;

La medicacion / tratamientos permitidos (incluyendo la medicacién de rescate) y no
permitidos antes y / o durante el ensayo;

Procedimientos para monitorizar el cumplimiento por parte del sujeto.
Evaluacion

Evaluacion de la eficacia:
Especificaciéon de los parametros de eficacia.

Métodos y calendario para evaluar, recoger y analizar los parametros de eficacia.
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Evaluacion de seguridad:

Especificaciéon de los parametros de seguridad.

Métodos y calendario para evaluar, recoger y analizar los parametros de seguridad.
Procedimientos para registrar y comunicar acontecimientos adversos y enfermedades
intercurrentes y para facilitar informes sobre los mismos.

Tipo y duracién del seguimiento de los sujetos después de los acontecimientos adversos.

Estadistica

Descripcion de los métodos estadisticos a ser empleados, incluyendo el calendario de
cualquier analisis intermedio que se haya planeado.

NUumero previsto de sujetos que se planea incluir. En ensayos multicéntricos debe
especificarse el nimero previsto de sujetos a incluir en cada lugar en que se realiza el
ensayo. Razon por la cual se eligié el tamafo de la muestra, incluyendo explicaciones
sobre (o célculos de) la potencia del estudio y la justificacion clinica.

Nivel de significacion que se va a usar.

Criterios para la finalizaciéon del ensayo.

Procedimientos para explicar datos perdidos o no usados.

Procedimientos para comunicar desviacion del plan estadistico original (cualquier
desviacion del plan estadistico original debe describirse y justificarse en el protocolo y /
o en el informe final). Seleccion de los sujetos que se incluiran en los analisis (ejemplo:
todos los sujetos aleatorizados, todos los sujetos tratados, todos los sujetos que

cumplan los criterios de inclusién, sujetos evaluables).
Acceso directo a los datos / documentos originales

El patrocinador debe especificar en el protocolo o en otro contrato escrito que el
investigador / institucion permitira las monitorizaciones, auditorias, revisiones del Comité
de ética e inspecciones reguladoras relacionadas con el ensayo, facilitando el acceso

directo a los documentos / datos originales.



22

Control y garantia de calidad

Se estableceran las instrucciones y consideraciones practicas del control de calidad

Etica

Descripcion de las consideraciones éticas relacionadas con el ensayo.
Consideraciones éticas generales de la investigacién, donde se trata sobre
balance de los beneficios y riesgos individuales a los que se exponen los sujetos
(informacion sobre eficacia y seguridad del farmaco en estudio) con el impacto
esperado al nivel de la sociedad y los beneficios potenciales derivados del ensayo
para las poblaciones portadoras de la enfermedad, relacionandolos con la
gravedad de la patologia estudiada o la falta de soluciones terapéuticas
especificas.

Justificacion del disefio del ensayo en relacion a la necesidad de llevar a cabo un
experimento de rigor cientifico y metodoldgico que justifique los riesgos a los
que seran sometidos los sujetos.

Descripcidon de las Revisiones y aprobaciones del protocolo del ensayo por parte
del Comité de Etica y, si aplica, Autoridad Reguladora.

Descripcion de la Informacidon que se le brindara a los sujetos sobre las
caracteristicas del ensayo y los procedimientos para solicitar y obtener la
aprobacién de participacion de los sujetos (Consentimiento Informado por
escrito).

Especificacién de como se protegera la confidencialidad de la informacién y de

los datos de su identidad y quienes tendran acceso a los mismos.

Manejo de los datos y mantenimiento de los registros:

Se explicitara los procedimientos para la entrada y manejo de datos.
Se explicitard la forma de archivo de documentacion y condiciones de

almacenamiento y acceso a los mismos.
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Financiamiento y seguros:

Financiamiento y seguros si no se contemplan en un contrato aparte.

Politica de publicaciones:

Politica de publicaciones, si no se contempla en un contrato aparte.

3.5.3. Folleto del investigador, el cual puede estar en el idioma original
con un resumen en espafol, y tiene por objeto documentar que se le ha
proporcionado al investigador la informacion cientifica relevante y actual sobre el

producto de investigacién. (15)

3.5.4. Procedimiento y modelo del documento para obtener el
consentimiento informado (6), el cual es un proceso por el cual la persona que
formara parte del ensayo clinico confirma voluntariamente su disposicion de
participar, después de haber sido informada de todos los aspectos del ensayo
que son relevantes para la decision de participar. El consentimiento informado se
documenta por medio de un formato de consentimiento escrito, firmado y
fechado, aprobado previamente por el Comité de Etica en Investigacion
acreditado. (24)

3.5.5. Compromiso del investigador de cumplir con las Buenas Practicas
Clinicas y de informar periédicamente al Comité de Etica en Investigacion desde

el inicio hasta el final de la investigacion. (15)
3.5.6. Informacion escrita que se proveera a los sujetos del ensayo.

3.5.7. Informe de la aprobacion y seguimiento del ensayo por parte del

Comité de Etica en Investigacion debidamente acreditado seglin proceda.

3.5.8. Cuando proceda, declaracion de conformidad de las autoridades

pertinentes del centro donde se realizara el ensayo.
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La Comisién evaluadora, comunicard por escrito al investigador,
patrocinador y Comité de Etica en Investigacion, la recepcién de la solicitud y

documentacion completa, asimismo su posterior autorizacion expresa.

Seran sometidos a autorizacion: Todo ensayo clinico con una sustancia
calificada como producto en fase de investigacién clinica; busqueda de nuevas

indicaciones terapéuticas de una sustancia ya registrada. (15)

3.6. Datos fuente, documentacion fuente y documentos esenciales para ensayos

clinicos

Los datos fuente son toda la informacidn en registros originales y copias
certificadas de los registros originales de hallazgos clinicos, observaciones u otras
actividades en un ensayo clinico, necesaria para la evaluacion del protocolo. Los datos
fuente estan contenidos en los documentos fuente, que se definen como todos los
registros, en cualquier formato, incluyendo registros escritos (texto en papel), medios
electronicos, magnéticos u Opticos; estudios —por ejemplo de rayos x y
electrocardiogramas— que describen o registran métodos, conduccidn y resultados de un
estudio de imagen o de funcionamiento organico, los factores que afectan un estudio y
las acciones tomadas. Los datos fuente y los documentos fuente se encuentran en el

expediente clinico. (29)

Los documentos esenciales son aquellos documentos que individual o
colectivamente permiten evaluar el manejo de una prueba y la calidad de los datos
producidos. Estos documentos sirven para demostrar el cumplimiento del investigador,
patrocinador y monitor con los estandares de Buenas Practicas Clinicas (BPC) y con

todos los requerimientos reglamentarios pertinentes. (24)

La presentacion de los documentos esenciales en los lugares del investigador y
patrocinador oportunamente facilita sustancialmente el manejo exitoso de un ensayo por

parte del investigador, patrocinador y monitor.
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Estos documentos son generalmente auditados por la funcion independiente de
auditoria del patrocinador e inspeccionados por la autoridad reglamentaria como parte
del proceso para confirmar la validez de la prueba y la integridad de los datos obtenidos.
(24)

Los documentos esenciales deberan ser conservados por el patrocinador del

estudio hasta al menos dos afios desde la terminacidn formal del estudio clinico. (29)
3.7. Buenas Practicas Clinicas (BPC).

Es el nombre que se le ha dado a una serie de normas disefiadas con el fin de
evitar errores y fraudes, asi como para garantizar que los sujetos de un estudio clinico

mantengan integros sus derechos durante el mismo.(13)

Las Buenas Practicas Clinicas constituyen un conjunto de requisitos armonizados
internacionalmente para garantizar la proteccién de los sujetos bajo investigacion y para
que los datos generados posean la veracidad cientifica necesaria que les permita ser

aceptados por las agencias regulatorias nacionales e internacionales. (28)

Los principios éticos, fundamentados principalmente en la Declaracion de
Helsinki, deben ser la base para la aprobacion y la realizacidon de los ensayos clinicos.
Tres principios éticos basicos de similar fuerza moral —el respeto a las personas, la
beneficencia y la justicia— impregnan todos los principios de buenas practicas clinicas

(BPC) enumerados a continuacion (24):

* Los ensayos clinicos deben realizarse sélo si los beneficios previstos para cada
sujeto del ensayo y para la sociedad superan claramente a los riesgos que se

corren.

* Aunque los beneficios de los resultados del ensayo clinico para la ciencia y la
sociedad son importantes y deben tenerse en cuenta, las consideraciones
fundamentales son las relacionadas con los derechos, la seguridad y el bienestar

de los sujetos del ensayo.
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Un ensayo se realizara cumpliendo el protocolo que ha recibido previamente la
aprobacién o la opinién favorable del comité de revision institucional (CRI) o del
comité ético independiente (CEI).

La aprobacidon de los ensayos clinicos de los productos experimentales estara
respaldada por informacion preclinica y, cuando proceda, por informacién clinica

adecuada.

Los ensayos clinicos deben ser sélidos desde el punto de vista cientifico y estaran

descritos en un protocolo claro y detallado.

Se obtendra de cada sujeto la autorizacién con conocimiento de causa previa a la

participacion en ensayos clinicos.

Médicos cualificados (o, si fuera apropiado, dentistas cualificados) se encargaran
de la atencién médica de los sujetos del ensayo y de cualquier decisién médica

tomada en su beneficio.

En virtud de la educacién, la formacién y la experiencia, estos profesionales
estaran adecuadamente cualificados para realizar su cometido en lo que respecta

al ensayo y a los sujetos que participan en este.

El registro, la gestion y el almacenamiento de toda la informacién del ensayo
clinico seran adecuados para que la notificacion, la interpretacion y la verificacién

del ensayo sean precisas.

Se protegera la confidencialidad de los registros que pudieran revelar la
identidad de los sujetos, respetando las reglas de privacidad y de

confidencialidad de acuerdo con los requisitos normativos aplicables.

Los productos experimentales se fabricaran, manejaran y almacenaran conforme
a las Buenas Practicas de Fabricacion (BPF) aplicables, y se utilizaran conforme al

protocolo aprobado.
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Se implantaran sistemas con procedimientos que garanticen la calidad de cada

aspecto del ensayo.

¢Cuanto cuesta un ensayo clinico?

El coste de un ensayo clinico es variable y depende de numerosos factores, entre

los que se incluyen el tamano de la muestra, la dificultad en reclutar pacientes y el

disefio y la duracién del estudio. Aunque casi no existe informacién publicada al

respecto, el presupuesto de un ensayo clinico promovido por la industria farmacéutica se

distribuye aproximadamente de la siguiente forma:

Honorarios profesionales y gastos administrativos: 35-40%

Andlisis, pruebas diagndsticas y exploraciones complementarias: 35-40%

Otros gastos: 20-25%

Un nuevo farmaco comercializado en Estados Unidos tiene un coste promedio de
231 millones de ddlares, de los que 75 millones corresponden al desarrollo
clinico. Si se considera que el numero de pacientes tratados con un nuevo
farmaco en el curso de ensayos clinicos previos a su comercializacion oscila entre
2,500 y 5,000 se desprende que el coste global por paciente es alrededor de
2,000 a 3,000 ddlares. Esta cifra incluye tanto los gastos generados por el equipo
investigador y el centro donde se realiza la investigacién, como los gastos
internos de la propia empresa farmacéutica: preparacion del protocolo,
supervision, muestras de medicaciéon, analisis estadistico, garantia de
cumplimiento de la Buena Practica Clinica, documentacion, elaboracion de
informes, etc. Hay que tener en cuenta que estas cifras son promedios y que
pueden existir variaciones muy grandes. El coste de un ensayo clinico con un
antimicdtico tdpico es completamente diferente que el de un nuevo

antidepresivo. (19)

Quintiles Transnational Corp. es una de las principales compafiias a nivel
que se dedica a realizar ensayos clinicos y que en Europa ha logrado el primer
lugar en satisfaccion general. (9) Ademas de Quintiles, también realizan estos
estudios en Guatemala, la empresa Asesoria Y Consultoria Farmacéutica y

médicos como el Dr. Vargas y Dr. Ledn Arango.
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Desarrollar ensayos clinicos en Guatemala es un proceso caro debido a
que las autoridades del Ministerio de Salud exigen los mismos requerimientos
que se solicitan a nivel internacional, tomando en cuenta la Buena Practica
Clinica. (11)

En Guatemala, un ensayo clinico fase III cuesta como minimo $100,000 y
la mayoria de los andlisis que se llevan a cabo en los ensayos clinicos son
realizados en el Centro de Diagndstico TecniScan. (10)



4.1.

4.2.

4.3.

IV. MARCO METODOLOGICO
Objetivos generales

Determinar la factibilidad del desarrollo de ensayos clinicos en el area

Metropolitana de Guatemala.

Generar informacion actualizada referente a ensayos clinicos y sus
requerimientos para disenarlos y desarrollarlos de acuerdo a la

legislacion vigente en Guatemala.
Objetivos especificos

Determinar el interés de las empresas farmacéuticas grandes de

Guatemala en la realizacion de ensayos clinicos.

Profundizar en el conocimiento de la legislacion que afecta al ensayo
clinico en Guatemala, asi como las guias consensuadas

internacionalmente referentes a diferentes aspectos del ensayo clinico.

Determinar las limitantes de las empresas farmacéuticas de Guatemala

para la realizacidn de los ensayos clinicos.

Investigar qué entidades o profesionales realizan ensayos clinicos en

Guatemala.

Investigar qué costo aproximado tiene el disefio y desarrollo de un

ensayo clinico en Guatemala actualmente.
Poblacién

Laboratorios fabricantes de productos farmacéuticos autorizados por el

Ministerio de Salud de Guatemala.
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4.4 Muestra

4.4.

4.5.

20 laboratorios farmacéuticos nacionales grandes y de reconocido

prestigio autorizados por el Ministerio de Salud de Guatemala.
Instrumento

Se elabord un instrumento tipo encuesta, el cual se dirigid a directores
técnicos o propietarios de los laboratorios farmacéuticos de Guatemala
seleccionados, para conocer su interés en el desarrollo de ensayos clinicos, asi

como sus principales limitantes. (Ver el cuestionario en Anexo I).

El instrumento de evaluacion se disefid con preguntas concretas y
directas para facilitar su comprensién y que el encuestado no tuviera dificultad

en responderlo.

Para asegurar que las preguntas formuladas en el cuestionario no dieran
lugar a distintas interpretaciones, que fueran facilmente comprensibles y con un

enfoque adecuado, se validd dicho instrumento.

Una vez comprobado que no habia ambigliedades en la interpretacion,
se procedid a la entrega de los cuestionarios personalmente o por correo

electronico al representante de cada laboratorio seleccionado.

No se solicitdé el nombre de la persona que respondid el cuestionario y
se garantizd confidencialidad de los datos obtenidos para obtener respuestas

mas confiables.
Disefio de investigacion

Se trabajo con un estudio no experimental descriptivo, para explorar
algo no investigado en Guatemala, como lo es el interés actual que tienen los
laboratorios farmacéuticos nacionales en el disefio y desarrollo de ensayos
clinicos. Esto se realizd por medio de un instrumento de evaluacion tipo

encuesta con 17 preguntas.



4.6.

Analisis estadistico

Los resultados se presentan mediante estadistica descriptiva.

Se obtuvieron porcentajes, los cuales se presentaron en tablas y graficas.
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V. MARCO OPERATIVO

5.1.  Recopilacién y tratamiento de datos.

Todos los datos se obtuvieron a través de un instrumento tipo cuestionario que
fue respondido por el propietario o director técnico de los laboratorios farmacéuticas

nacionales.

Tratamiento de datos:
- Obtencién de porcentajes a través de estadistica descriptiva.

- Elaboracién de graficas.
5.2. Recursos

5.2.1. Recursos humanos.
Autor: Evelyn Putzeys Siliézar
Asesor: Lic. Elfego Rolando Lopez
Colaboradores: Lda. Leticia de Vargas
Dr. Sergio Galdamez
Directores técnicos o propietarios de Laboratorios

Farmacéuticos de Guatemala.

5.2.2. Recursos materiales.
Instrumento de evaluacién
Computadora
Libros y revistas cientificas
Direcciones de correo electrénico

Internet.
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VI RESULTADOS

A continuacion se presentan una serie de tablas y graficas que muestran los

resultados obtenidos en cada una de las preguntas del cuestionario.

Cuadro 1

¢Cudntos empleados tienen aproximadamente en el laboratorio donde trabaja?

50 6 menos 51-100 Mas de 100

0% 46.7% 53.3%

Grafica No. 1

¢ Cuantos empleados tiene aproximadamente el
laboratorio donde trabaja?

050 6 menos
B51-100
OMas de 100
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Cuadro 2

¢Cudles areas tienen autorizadas por el Ministerio de Salud en el laboratorio?

34

Sélidos Semi-solidos Liquidos Inyectables

100% 80% 100% 80%

Grafica No. 2

¢ Cuales areas tienen autorizadas por el Ministerio
de Salud en el laboratorio?

120%
100%
80%
60% DOSeries1
40%
20%

0% T T :
Solidos Semi-solidos Liquidos Inyectables




Cuadro 3

(Cuantos productos farmacéuticos tienen registrados en el laboratorio?

1-50 51-100 Mas de 100

13.33% 33.33% 53.33%

Grafica No. 3

¢ Cuantos productos farmacéuticos tienen
registrados en el laboratorio?

ODe 1a50
B51-100
OMas de 100
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Cuadro 4

El laboratorio para el cual trabaja comercializa sus productos en:

Guatemala

Centroamérica

El Caribe

Otros paises

100%

100%

46.7%

26.7%

Grafica No. 4

El laboratorio para el cual trabaja comercializa sus

productos en:

120%

100%

80%

60%

40%

20%

0%

OSeries1
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Cuadro 5

Considera que el laboratorio para el cual trabaja, comparado con los demas laboratorios
nacionales es:

Grande Mediano Pequefio

73.3% 26.7% 0%

Grafica No.5

Considera que el laboratorio para el cual trabaja,
comparado con los demas laboratorios nacionales
es:

OGrande

BMediano

OPequeno




Cuadro 6

(Usted sabe en qué consiste un ensayo clinico?

Si No

100% 0%

Grafica No. 6

¢Usted sabe en qué consiste un ensayo clinico?

asi
BNo
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Cuadro 7

¢Ha tenido alguna experiencia con ensayos clinicos?

Si No
26.7% 73.3%

Grafica No.7

¢Ha tenido alguna experiencia con ensayos
clinicos?

asi

BNo

39



40

Cuadro 8

Considera que el laboratorio para el cual presta servicios profesionales
necesitaria para su crecimiento llevar a cabo ensayos clinicos para el
desarrollo y comercializacion de medicamentos nuevos o que ya se venden

en otros paises.

De acuerdo En desacuerdo
60% 40%

Grafica No. 8

Considera que el laboratorio para el cual presta servicios
profesionales necesitaria para su crecimiento llevar a cabo
ensayos clinicos para el desarrollo y comercializacion de
medicamentos nuevos o que ya se venden en otros paises.

ODe acuerdo

BEn desacuerdo
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Cuadro 9

¢Cree usted que los directivos del laboratorio estan interesados en el

desarrollo de ensayos clinicos en Guatemala?

Interesados No interesados

46.7% 53.3%

Grafica No. 9

¢ Cree usted que los directivos del laboratorio estan
interesados en el desarrollo de ensayos clinicos en
Guatemala?

O|nteresados

BNo interesados




Cuadro 10

42

¢Cudles limitantes considera usted que son las que impiden la realizacién de

ensayos clinicos a los laboratorios nacionales?

Alto costo Falta de Falta de Falta de Falta de Falta de Otras
conocimiento interés confiabilidad especialistas centros razones
100% 20% 0% 6.7% 13.3% 6.7% 6.7%
Grafica No.10
¢Cuales limitantes considera usted que son las que impiden la
realizacion de ensayos clinicos a los laboratorios nacionales?
120%
100%
80% 1
60% T OSeries1
%0% H 1 —
g —
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o ) » »
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Cuadro 11

¢Considera que los directivos del laboratorio en el que trabaja estarian
interesados en recibir informacién actualizada sobre los requisitos para llevar

a cabo ensayos clinicos en Guatemala?

Interesados No interesados
80% 20%

Grafica No.11

¢Considera que los directivos del laboratorio en el que trabaja
estarian interesados en recibir informacion actualizada sobre
los requisitos para llevar a cabo ensayos clinicos en
Guatemala?

O|nteresados

BNo interesados




Cuadro 12

¢Cree usted que para un laboratorio farmacéutico nacional disefar y

desarrollar ensayos clinicos de nuevos productos en Guatemala es?

Complicado

Levemente complicado

Nada complicado

73.3%

26.7%

0%

Grafica No. 12

Cree usted que para un laboratorio farmacéutico nacional
disenar y desarrollar ensayos clinicos de nuevos productos

en Guatemala es:

OComplicado

B| evemente complicado

ONada complicado
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Cuadro 13

45

¢Conoce los requerimientos para desarrollar ensayos clinicos en Guatemala?

Todos

Algunos

Ninguno

20%

60%

20%

Grafica No. 13

¢ Conoce los requerimientos para desarrollar
ensayos clinicos en Guatemala?

OTodos

BAlgunos

ONinguno




Cuadro 14

46

¢Considera que es importante para el desarrollo de un laboratorio nacional

disenar y desarrollar ensayos clinicos?

Si

No

80%

20%

Grafica No. 14

¢Considera que es importante para el desarrollo de un
laboratorio nacional disenar y desarrollar ensayos clinicos?

asi

BNo
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Cuadro 15

¢Cree que los ensayos clinicos que se realizan en Guatemala estan hechos

correctamente y son confiables?

Si No No sé

13.3% 6.7% 80%

Grafica No.15

¢Cree que los ensayos clinicos que se realizan en Guatemala
estan hechos correctamente y son confiables?

asi
BNo

ONo sé
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Cuadro 16

¢Tiene una idea de cuanto cuesta un ensayo clinico en Guatemala? Si su

respuesta es afirmativa, por favor escriba un aproximado.

Si No
33.3% 66.7%

Las respuestas de las 5 personas que respondieron afirmativamente estan entre
el rango de Q100,000.00 a Q 800,000.00

Grafica No. 16

¢Tiene una idea de cuanto cuesta un ensayo clinico en
Guatemala? Si su respuesta es afirmativa, por favor escriba
un aproximado

osi

BNo




Cuadro 17

(Sabe usted quién disefia o desarrolla ensayos clinicos en Guatemala? Si su respuesta es afirmativa por favor escribalo en la linea

Si No
33.3% 66.7%

De las 5 personas que respondieron afirmativamente Unicamente 4

escribieron en la linea lo siguiente:

1
2
3.
4

Asesoria y Consultoria Farmacéutica
Dr. Vargas
Dr. Ledn Arango

Quintiles

Grafica No.17
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¢Sabe usted quién disena o desarrolla ensayos clinicos en
Guatemala? Si su respuesta es afirmativa por favor escribalo
en la linea

osi

BNo




VII DISCUSION DE RESULTADOS

El instrumento de evaluacidon que se utilizé para la obtencién de datos en esta
investigacién tuvo por objetivo determinar el interés de los laboratorios farmacéuticos
de Guatemala en disefar y desarrollar ensayos clinicos, y fue respondido por los

directores técnicos (farmacéuticos) o propietarios.

Se incluyeron en la muestra 20 laboratorios grandes de reconocido prestigio y

que estan autorizados por el Ministerio de Salud de Guatemala.

Las primeras cinco preguntas del cuestionario confirmaron que el laboratorio
evaluado esta entre los considerados grandes en Guatemala, comparado con otros
laboratorios nacionales, basado en la cantidad de empleados y de productos
registrados, paises donde vende sus medicamentos, areas de produccidon autorizadas
por el Ministerio de Salud y opinidn del director técnico o propietario que respondio las

preguntas.

La mayoria de laboratorios farmacéuticos en Guatemala son pequefios, por lo
cual no se consideraron en este estudio, debido a que para el desarrollo de ensayos
clinicos se requiere de recursos humanos, econdmicos e infraestructura con los que en

la actualidad ellos no cuentan.

Todas las personas que respondieron el cuestionario indicaron que si sabian en
qué consiste un ensayo clinico, aunque Unicamente un 26.7% reportd haber tenido
algun tipo de experiencia en este tema, posiblemente, profesionales que trabajaron

anteriormente en laboratorios internacionales, que si han desarrollado ensayos clinicos.

Un 60% de las personas encuestadas, considerd que el laboratorio para el cual prestan
servicios profesionales necesitaria para su crecimiento llevar a cabo ensayos clinicos
para asi desarrollar o comercializar mas productos, sin embargo Unicamente un 47.7%
cree que los directivos del laboratorio estan interesados en el desarrollo de ensayos
clinicos debido a varias razones, entre las cuales la principal, y en la que todos los

encuestados estuvieron de acuerdo es el alto costo que representa llevarlos a cabo.
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La segunda razéon mas importante es que consideran que en Guatemala existe
falta de conocimiento con respecto a la forma correcta de realizarlos. Otras razones
mencionadas fueron la falta de confiabilidad, falta de especialistas en el tema y de
centros de reconocido prestigio donde llevarlos a cabo, asi como también indicaron (en
otras razones) que no es rentable la inversion que se haria ya que las ventas han
bajado ultimamente y dificilmente el nuevo producto pagaria el costo de un ensayo

clinico.

La mayoria de los encuestados considerd que los directivos del laboratorio en el
que trabajan si estarian interesados en recibir informacion actualizada sobre los
requisitos para llevar a cabo ensayos clinicos en Guatemala, lo cual es légico ya que

esta informacion no presentaria ningun costo para la empresa.

Con respecto a lo complicado que seria para un laboratorio farmacéutico
nacional disefar y desarrollar ensayos clinicos el 73.3% de personas encuestadas
opind que si lo seria y un 26.7% que seria levemente complicado. Ninguno indicé que
no fuera complicado, sin embargo cuando se les preguntd si conocian los
requerimientos para llevarlos a cabo Unicamente un 20% indicd conocerlos, un 60%
menciond conocer algunos de los requisitos y un 20% indicé no conocer ninguno de

los requerimientos.

El 80% de los encuestados considerd que es importante para el desarrollo de
un laboratorio nacional disefiar y desarrollar ensayos clinicos, aunque también un 80%
indicd que no sabe si los ensayos clinicos que se realizan en Guatemala se efectian
correctamente y basados en la BPC, por lo que también se desconoce si son confiables.
Esto muestra una clara desconfianza, especialmente a los ensayos que son
patrocinados por compafias farmacéuticas a las cuales les conviene comercializar el

producto para recuperar la inversion efectuada.

La mayoria de encuestados no conoce el costo econdmico respecto a
desarrollar un ensayo clinico en Guatemala, y los pocos que si la tienen (33.3%)
indicaron que dependiendo del tipo de ensayo (fases I, II, III o IV) puede variar el
costo entre Q100,000.00 a Q 800,000.00 y mas si es desarrollo de una molécula

nueva.
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El 33.3% de los encuestados respondié que sabia quién disefia o desarrolla
ensayos clinicos en Guatemala, sin embargo, Unicamente el 26.7% refirié el nombre o

razén social de alguna empresa que efectta este trabajo.

Se observd en los resultados obtenidos, que los conocimientos de los
profesionales farmacéuticos y propietarios encuestados, con respecto al disefio y
desarrollo de ensayos clinicos son escasos y que los laboratorios nacionales tienen

poco interés en disefarlos y desarrollarlos.



VIIT CONCLUSIONES

Con base a los resultados obtenidos puede indicarse que es factible que los
laboratorios farmacéuticos nacionales que cuentan con recursos humanos y
econdmicos suficientes, puedan disefiar y desarrollar ensayos clinicos, ya que

existen instituciones y profesionales capacitados que pueden llevarlos a cabo.

Se cumplieron los objetivos generales y especificos propuestos en este trabajo

de investigacion.

Disefiar y desarrollar ensayos clinicos en Guatemala es un proceso largo y
caro, debido a que las autoridades del Ministerio de Salud exigen los mismos
requerimientos que se solicitan a nivel internacional, bajo las directrices de la

Buena Practica Clinica (BPC).

Esta investigacion evidencid que los directivos encuestados de las empresas
farmacéuticas seleccionadas tienen poco interés y escaso conocimiento de los
requerimientos necesarios para el disefo y desarrollo de ensayos clinicos en

Guatemala.
Las principales limitantes para que los laboratorios nacionales desarrollen

ensayos clinicos son el alto costo econémico que representaria para la empresa

y la falta de conocimiento técnico del proceso que se debe desarrollar.
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IX.  RECOMENDACIONES

. Apoyo técnico al profesional farmacéutico en la investigacion clinica
con programas de formacion adecuada que reviertan en una mejor

realizacion del ensayo clinico.

Que las instituciones gubernamentales relacionadas con la salud
publica estimulen a los investigadores y a la industria a cumplir con
altos estandares de calidad cientifica y ética para el diseno y

desarrollo de ensayos clinicos en los que participan seres humanos.

Disefio y ejecucion de programas de capacitacion en las
universidades para formar y capacitar profesionales que desarrollen

ensayos clinicos que cumplan con la buena practica clinica.

. A las autoridades responsables de la autorizacion de los ensayos
clinicos establecer normas claras que permitan en el pais disefar y

desarrollar ensayos clinicos basados en la Buena Practica Clinica.

. A los profesionales farmacéuticos capacitarse en forma técnica para
responder a las necesidades que tienen los laboratorios farmacéuticos
en cuanto al desarrollo de ensayos clinicos que contribuyen al
desarrollo de medicamentos seguros y confiables para la poblacion

guatemalteca.
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VII. ANEXOS
A. CUESTIONARIO
Estimado (a) Licenciado (a):

Este cuestionario es parte del trabajo de tesis "ESTUDIO DE FACTIBILIDAD DE
NECESIDADES PARA EL DISENO Y DESARROLLO DE ENSAYOS CLINICOS EN
GUATMALA”, que se efectia en el Departamento de Quimica Farmacéutica de
la Universidad del Valle de Guatemala. Por este motivo solicito su valiosa
colaboracion, en el sentido de responder las preguntas que se plantean a
continuaciéon, marcando con una “x”, la opcidn u opciones que segun su opinidn
correspondan. La informacion que se obtenga mediante este instrumento,

contribuira al desarrollo del trabajo planteado y sera de uso confidencial.

1. ¢Cudntos empleados tiene aproximadamente el laboratorio donde

trabaja?

a) 50 6 menos
b) 51-100
c) Mas de 100

2. ¢Cudles areas tienen autorizadas por el Ministerio de Salud en el

laboratorio?

a) Sélidos
b) Semi-solidos
c) Liquidos
d) Inyectables
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3. ¢Cuantos productos farmacéuticos tienen registrados en el laboratorio?

a) 1-50
b) 51-100
c) Mas de 100

4. El laboratorio para el cual trabaja comercializa sus productos en:

a) Guatemala

b) Centroamérica
c) El Caribe

d) Otros paises

5. Considera que el laboratorio para el cual trabaja, comparado con los

demas laboratorios nacionales es:
a) Grande
b) Mediano
c) Pequeho

6. ¢Usted sabe en qué consiste un ensayo clinico?

a) Si
b) No

7. ¢Ha tenido alguna experiencia con ensayos clinicos?

a) Si
b) No
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8. ¢Considera que al laboratorio para el cual presta servicios profesionales

necesitaria para su crecimiento llevar a cabo ensayos clinicos para el
desarrollo y comercializacion de medicamentos nuevos o que ya se

venden en otros paises?

a) De acuerdo

b) En desacuerdo

9. ¢Cree usted que los directivos del laboratorio estan interesados en el

desarrollo de ensayos clinicos en Guatemala?

a) Interesados

b) No interesados

10.¢Cuales limitantes considera usted que son las que impiden la realizacion

de ensayos clinicos a los laboratorios nacionales?

a) Alto costo

b) Falta de conocimiento del proceso

c) Falta de interés de los propietarios

d) Falta de confiabilidad en los ensayos hechos en Guatemala
e) Falta de especialistas en el tema

f) Falta de centros acreditados y con logistica necesaria

g) Otras:

11.¢Considera que los directivos del laboratorio en el que trabaja estarian
interesados en recibir informacion actualizada sobre los requisitos para

llevar a cabo ensayos clinicos en Guatemala?

a) Interesados

b) No interesados



12.Cree usted que para un laboratorio farmacéutico nacional disefiar y

desarrollar ensayos clinicos de nuevos productos en Guatemala es:

a) Complicado
b) Levemente complicado

c) Nada complicado

13.éConoce los requerimientos para desarrollar ensayos clinicos en

Guatemala?

a) Todos
b) Algunos

¢) Ninguno

14. (Considera que es importante para el desarrollo de un laboratorio

nacional disefiar y desarrollar ensayos clinicos?

a) Si
b) No

15.¢éCree que los ensayos clinicos que se realizan en Guatemala estan

hechos correctamente y son confiables?

a) Si
b) No

c) Nosé
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16.¢Tiene una idea de cuanto cuesta un ensayo clinico en Guatemala?

Si su respuesta es afirmativa, por favor escriba un aproximado

a) Si

b) No

17. éSabe usted quién hace ensayos clinicos en Guatemala?

Si su respuesta es afirmativa por favor escribalo en la linea

a) Si

b) No

iMuchas gracias por su colaboracién!
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Articulo 6. Todas las persenas tienen el derecho de recibir un trato justo y equitativo.
En |a saleccitn da fos sujetos participantes en una Investigacién las eargas so deben
distribuir equitativamente, de manera que no haya grupos expuestos a riesgos
mayores. Toda invesligacion con sujetos humanos debera poseer un planteamiento
cientifico y disefio validos en un que la calidad
del estudio, ademas, la proteccion de su]slos vulnerables. indemnizacién y
tratamiento por lesiones a los participantes.

Articulo 7. En poblaciones vulnerables solo podran realizarse investigaciones
cuando sean de interés para su salud particular. Las investigaciones con dichos
sujetos solo podran realizarse cuando se cumpla con todos los siguientes requisitos:
7.1. Disponer de suﬁmenles datos cienllﬁoos Y, en panlmlaf. ensayos
que los
riesgos que Impllca enia persona en que se reallza son admisibles.
7.2. Que el esludio se base en los la
buscada suponga, presumiblemente, un avance en el conocimiento
cientifico sobre el ser humano o para mejorar su eslado de salud y su
disefio minimice los riesgos para los sujetos participantes en él. *
7.3. Que los riesgos e inconvenientes previsibles para los sujetos del ensayo
se hayan ponderado y sean inferiores con respecto a los beneficios
previsibles para cada sujeto del ensayo y fuluros pacientes.

Articulo 8. Con el fin de garanllzar una prolecclon épnma de la salud y los derechos
de los sujetos, deberan las

8.1, No se debe realizar ninguna investigacion en la que haya razones a priori
para supcner dafios serios o wrsmedlables a Ios participantes.

8.2. Los de la ir deben ala
socledad y el beneficio para los sujetos de investigacién, siempre debe
ser mayor al riesgo.

8.3. La proteccion del sujelo debe prevalecer por encima de los intereses de
la ciencia y de la sociedad.

8.4. Solo se podra realizar i con sujetos si
el objetivo propuesto justifica el riesgo inherente al cual se exponen Ios
sujelos participantes en la investigacion.

8.5. El ensayo clinico debe estar disefiado para reducir al maximo posible el
dolor, la incomodidad, el miedo y cualquier otro riesgo previsible en
relacion con la enfermedad y edad o grado de desarrollo del sujelo; tanto
el umbral de riesgo como el grado de incomodidad deben ser definidos
de forma especifica y monitorizados durante el ensayo, especialmente
cuando los su)e!os dsl ensayo sean menores, adultos incapaces o

en razén de .su

situacion eombm»ca médica, social, étnica u otros.

Articulo 9. De la indemnlizaclén de los sujetos del ensayo. El desarrollo de un
ensayo ciinico con productos en fase de investigacion clinica o para nuevas
indicaciones de medicamentos ya autorizados o cuando no exista interés terapéutico
para el sujeto del ensayo,

solo podra realizarse si plevlamen(e se ha pactado una Indemmzaaén econémica
que cubra todos los dafios y que como 1cia del mismo pudi
resullar para la persona en que hubiere de realizarse, siempre y cuando el

se apegue al y las Buenas Practicas Clinicas en la conduccion
del ensayo clinico. El patrocinador del ensayo es el responsable de dncha
indemnizacion, la que cubrira loda civil del p
y sus colaboradores.

Articulo 10. Ni la aulanzamén administrativa. ni e! informe nel Comité de Elica en
ion eximiran de patrocinador del ensayo clinico, al
investigador principal y/o sus colaboradores, en su caso.

Salvo prueba en lo conlrario, se presume que los dafos que afeclen a la salud de la
persona sujela a ensayo, durante la realizacién del mismo y que persistan después
de finalizado el estudio, se han producido comé consecuencia del ensayo. Los dafios
que afeclen a los sujetos despues de terminada su participacion en el ensayo clinico
oeberan ser i por el i i para i el nexo entre el dafio
producido y el ensayo clinico.

Articulo 11. Para los efeclos del régimen de responsabihdad previsto en el presente
articulo, se objeto de todos los gastos derivados del
menoscabo en la salud del sujeto sometido al ensayo, asi como los perjuicios

que de dicho e se deriven, siempre que ésle sea
consecuencia del somelimiento al ensayo clinico. No sera objeto de resarcimiento
bajo el régimen de responsabilidad previsto en el presente articulo, el dafio que en
su salud sufra el sujeto sometido al ensayo cuando ésle sea inherente a la patologia
objeto de estudio.

CAPITULO Iil.
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Articulo 12. Consentimiento informado. El sujeto debera otorgar libremente su
consentimiento informado antes de que pueda participar en un ensayo clinico. Todas
las personas involucradas en un ensayo clinico evilaran cualquier influencia
inapropiada sobre el sujelo para oblener el consenlimiento informado.

Articulo 13, F El C imi debe
esencialmente como un 50 y como requisito formal, como lal debe ser
plasmado en un documento, el cual actedlla que dmho consentimiento ha sido
Este tiene dos
13.1. Asegurar que la persona oon!role la decisién de si parlicipa o no en una
investigacién clinica y;
13.2. Que la persona consienla participar después de haber recibido la
d sobre la que sea con
sus valores, il y prefe i i que haya sus
y

&nmo parti
Articulo 14. El sujelo pamupanle an un ensayo clinico o su representante legal
podrén revocar su sin ion de causa y
sin que por ello se derive para é! responsabllk:lao ni perjuicio alguno
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En los casos de sin rnes en menores e

con la i se tomarén las
medidas necesarias para evilar el menoscabo en su salud y la posible explotacién de
estos sujetos.

Arllculo 15. Procoso del consenllmlen!o Informado. El proceso para la obtencion
de

e los p. a un ensayo clinico se alcanza con
las siguientes acciones:

15.1. de un de con todos
los y isil en el cuerpo de la presente
disposicién,

15.2. i del del Yy

i para su ion ante el Comit¢ de Elica en

Investigacién, para su aprobacién.

15.3. Explicacién detallada, en lenguaje sencillo y comprensible para el
sujeto o para su representante legal, en qué consiste la investigacion,
cuales son los riesgos y beneficios y cuédles son sus derechos al
participar en el estudio.

15.4. Discusién y respuesla a lodas las dudas y pregunlas que lenga el
sujeto o su represen(ame legal. )

15.5. El sujeto p: p: o el fegal, para dar su
consenlimiento de participar en el esludio debera firmar y fechar el
documenlc comumamen!e con la persona que condu;o el proceso de

del d d

y ment

15.6. Si el sujeto 0 su representante legal no pudiesen leer ni escribir, deberan
colocar su huella digital. Durante todo el proceso debera estar presente
un tesligo imparcial, quien también debera firmar o colocar su huella
digital y fechar el documento.

15.7. Entrega de una copia firmada del documenlo de consentimiento
informado aprobado al sujeto 0 a su representante legal. .

15.8. Archivo del original del documento de consentimiento informado en el
expediente clinico del sujeto.

Articulo 16. EI de imi infe escrito y quier ofra
informacién escrita que se vaya a proporcionar a los sujelos deberan ser revisadas
cuando surja informacién nueva que pueda ser relevante para el consenlimiento del
sujeto. Cualquier forma de escrito e inf i6n escrita
revisadas deberd contar con la aprobacion favorable del Comité de Efica en
Investigacion anles que se utilice. El sujeto o su representante legal deberan ser
informados de manera oportuna si surgiera alguna informacién nueva que pudiera
ser relevanle para el deseo del sujeto de continuar su participacién en el estudio. La

esla debe de la misma forma que el
consenlimiento |nvormado.

Articulo 17. O del Deben los
s:gmenlas requlsr!os
El consentimiento que se uliliza en la investigacion debe lener la
aprobacion formal del Comité de Elica en investigacion antes de
= presenlarlo a los participantes.

debe estar sellado y firmado por

el presidente o coordinador del Comité de Etica en Investigacion
acreditado, o bien, un miembro del Comité designado para tal efeclo,
de conformidad a su reglamento, en cada una de sus ho,as y ésle
mismo es el que se presenta al sujelo.

17.3. Eslar escrito de forma clara, sin lecnicismos para que el sujeto

pueda
17.4. Tener Iodas sus hojas foliadas.

17.5. Indicar nimero de version y fecha.

17.6. El sujeto participante en la invesligacién debe dar su consentimiento

. antes de ingresar al estudio.

17.7. El sujelo debe dar su consenlimiento, libre de coaccion, con
conocimiento de lodas las olras opciones terapéuticas disponibles.

17.8. Ei sujeto debe conocer su derecho a cambiar de opinion y salirse del
esludio en cualquier momento que lo desee.

17.9. E! participante debe recibir una copia firmada del consentimienlc
informado para sus archivos personales.

Articulo 18. Algunas sil i por sus

requieren un abordale parllcular para ello, se requiere de un dictamen especial dado

por "LA COM|
18.1. Monums de edad: En el caso de los menores de edad la persona que

ejerza su representacién legal, serd la responsable da dar el

i y firmar el En los casos dn
sin fines en de edad,

con la cia o ismi . se

tomaran las medidas necesarias para evitar la posible explotacién de

eslos sujetos y el menoscabo a su salud. Los menores de edad que

tengan la madurez o edad adecuada, deberan dar su asentimiento para
participar en el estudio.

18.2. Sujelos con Incapacidad mental. En el caso de los incapaces o en
estado de interdiccion un representante legal, debe dar el
consentimiento y firmar el informe en nombre del participante, al cual se
le deben explicar los alcances de la invesligacion, acorde a su

capacidad de entendimiento.
Articulo 19. sin Se deben realizar en sujetos que
den su y que sean capaces de firmar y fechar el
se hagan de un tesligo imparcial que sepa

leer y escribir. Unlcamenle se permlllra 1a conduccion de ésle tipo de estudios en
sujetos vulnerables si el Comité de Etica en Investigacién delermina que se cumple
todo lo siguiente:
19.1. La adopcidn de las medidas necesarias que garanlicen que el riesgo
sea minimo.
19.2. . Las experiencias a que van a ser sometidos son equivalentes a las que
corresponden a su situacion médica, psicoldgica, social o educacional.
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19.3. Si del ansayo se obtienen oonodmlen(us relevantes sobre la
e i6n objeto de ién. de vilal importancia
para en!anderla paliarla o wrarla
19.4. Si estos conocimientos no pueden ser obtenidos de otro modo.
19.5. Si existen garantfas sobre la correcta obtencién del consentimiento
informado, de acuerdo con lo contemplado en esta normativa.

Articulo 20. Se las i
20.1. El uso inmediato del producto en esludio es indispensable para
preservar la vida de un paciente.
20.2. Hay imposibilidad de comunicarse con el paciente, por confusion,
letargo, coma, entre otros.
20.3. No hay tiempo suficiente para obtener el consentimiento de un
representante legal aulorizado.

Un médico calificado, que no tenga participacién en e| esludlo debera revisar y
infc

evaluar por escrito Ia il ion. El informe el reporte
dei médico i debera ser p al Oomlle ds Etica en Investigacion
para su revisién inmediatamente. Es |mperaﬂvo que el su;eto o su representante
legal sean notificados, tan pronto como sea posible, para dar el consentimiento de
que se contine ef tratamiento.

Articulo 21. Sujetos que no saben leer ni escribir. En estos cascs se hace
indispensable la participacién de un testigo imparcial durante la discusién del estudio.
La anuencia del sujeto puede expresarse mediante la impresién de la huella digital
en el documento ongma! después de asegurar que el sujeto ha comprendido el

ido del cc debe acompafiarse de la firma o
huella digita del testigo imparcial.

Articulo 22. Sujetos de edad o cuy

legal no sabe leer ni escribir. En estas situaciones, se apuca lamblen la
participacién de un testigo, tanto durante la explicacién de! consentimiento como
durante su firma.

Articulo 23. Prisioneros. La privacién de libertad, puede afedar la habilidad de este
grupe de individuos para tomar una decisién y sin Por
esle molivo, usualmente no se les incluye en estudios clinicos y, cuando un sujeto
que parlicipe en un estudio es encarcelado, se le excluye del estudio si su condicion
médica no se afecla por esta decision.

Una excepcion a este principio general son algunas situaciones de vida o muerte,
cuando el sujeto podria 1 sigr del o cuandu se

trata de p! que se apli enel i de
en prisioneros,

Un Comilé de Elica en Invesligacién que evalle estudios clinicos en prisioneros,
debe tomar en cuenta de contar entre sus integrantes, por lo menos un prisionero o
un representante de ellos con experiencia y capacidad para cumplir esta funcién.

Articulo 24. Mujeres con potencial de embarazo. La mayoria de estudios clinicos

excluyen a las mujeres y medidas para evitar
que un embarazo ocurra durante la ejecucion del protocolo.
Articulo 25. C del

y de

informado. Debe incluir los siguientes elementos, los cuales se explvcan y discuten
en detalle con el sujeto de investigacién o representante legal, antes de que
manifieste su anuencia a participar en el ensayo clinico:

25.1. Pr i de'la
investigacion, nombre de! i nimero
donde se llevara a cabo la misma.

25.2. Introduccién. Indicando que se trata de un estudio experimental.

25.3. Propésito del estudlo. Debe indicar claramente cuales seran los
aportes que el estudio alcanzara a nivel cientifico y el o los objetivos del
estudio.

25.4. Procedimientos a sequir.

al menos, titulo de la
ico y direccib

a. El tratamiento que recibira y la posibilidad de asignacion a cada
grupo de tratamiento.

b. Los imi i todos aquellos que
sean Se aquellos p o lerapias
que son expenmenlales

Descripcion del producto que se va a utilizar y su perfil de efectos
adversos. Se acostumbra agregar un enunciado general de que “no
todos lo efectos secundarios del producto son conocidos a ia fecha”.
Cuando son estudios comparativos, se debe incluir una descripcion
del comparador y sus efectos secundarlos.

d. del sujeto p:

Se debe seflalar el numero aproximado de sujetos y sitios que
participaran en el estudio.

También se debe especificar la duracion esperada de la’
participacién de! sujeto en el estudio.

o

®

25.5. Experiencia anterior con el medicamento. Se debe indicar la
experiencia previa experimental y clinica con el producto.y el resultado
de eslas experiencias.

25.6. Molestias y riesgos. Las inconveniencias y riegos que se podrian
esperar en los participantes. Se debe destacar que pueden ocurrir
efectos secundarios 0 molestias que atn no se conocen.

25.7. Alternativas Los é
alternativos que existen con sus riesgos y heneﬂcros polenciales.

25.8. Exclusiones. Condiciones que impidan su pamcupachn en el estudio,
como embarazo, laclancia, alergias a q\ertos productos, y olras
circunstancias.

25.9. Beneficios. Los beneficios que podria recibir con el tratamiento si éste
resulta eficaz. Se debe advertir que podria no recibir ningGin beneficio
terapéutico con su parlicipacion.

—
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25.10. Remuneraclén. Se deben sefialar los eslipendios que los pacientes
recibiran para gaslos de fransperie, alimentacién, y olros, cuando
proceda. Asimismo, en los estudios que no conllevan beneficio
terapéutico, los montos y la forma en que se remunerard su
participacion.

25.11. C Se debe que el
investigador daré cuudado médico al participante que sufra alguna
lesion relacionada con el estudio, sin desviar esa responsabilidad a un
seguro médico o la red de servicios de salud de! Estado. El
patrocinador cubrira los costos del lratamiento que el paciente requiera
para recuperarse de la lesién, siempre y cuando el investigador se
apegue al protocoio y a las Buenas Practicas Clinicas en la conduccion
dei ensayo clinico.

25.12, Confis iali Se debe i que la iali de los
sujetos parlicipantes ser4 preservada y que ningln sujeto serd
identificado per su nombre en la publlcaclbn de los resullados de!
estudio. Se debe sefalar cudles
quedan aulorizadas para revisar su expediente clinico a fin de verificar
los resultados del esludio. Esta misma aulonzad(m regu-a para los
monitores del estudio, los del

ios

de
y del Comité de Etica en
Invesligacién que lenga a su cargo el estudio.
2513, de nuevos El su;elo 0 su representante legal
seran il opor de nuevo descubrimiento
que ocurriera durante el estudio y que pudiera afectar su decisién de
continuar participando en él.

25.14. Contactos. Se debe Indicar el nombre y teléfono de la(s) entidad(es)
(incluyendo e! Comité de Etica en lnvesugaclbn que aprobd el
prolocolo) y persona(s) a quien recurrir para obtener informacion
adicional sobre el estudio; y, en la evenlual presenlacién de alguna
lesién atribuible al mismo, especificar nombre y nimero telefénico del
investigador principal o a quien acudir en caso de emergencia.

25.15. Participacion voluntaria: Se debe destacar el caracter absolutamente
voluntario de la participacién del sujeto, la opcién de retirarse en
cualquier momenlo del estudio sin que sufra ningin tipo de represalia o
penalizacion por ese acto y la opcién de recibir tratamienlo alternalivo,
si asi lo desea.

25.16. Terminacién del estudio: Se deben especificar las condiciones o
circunstancias que podrian dar lugar a una terminacién prematura del
esludio, como serian la necesidad de un medicamento adicional, la
violacién del prolocolo del estudio, la aparicion de alguna lesion
relacionada con el esludio, el crilerio del investigador de que, por el
bien del paciente, es conveniente, su retiro o por razones

administrativas.
25.17. Consenumlento‘ Un parrafo final debe deslacar que el participante ha
leide y el que se le han

aclarado sus dudas y r ion todas sus
y que acepla voluntariamente parhclpar en el estudio,

25.18. Nombres y firmas: Se concluye el documento con los nombres del
sujelo participanle, la persora que explicé el consentimiento y el testigo
o ios lesligos; sus firmas, consignando sus documentos de
identificacién personal, y la fecha en que firmé el documento.

25.19. Casos excepcionales: En caso que por la urgencia de la aplicacion de!
tratamiento no fuera posible disponer del consentimiento del sujeto o de
su representante lega! en el momento de su inclusién en el ensayo
clinico, este hecho sera informado al Comité de Etica en Investigacion y
al patrocinador por el investigador para su supervision, explicando las
razones que han dado fugar al mismo. Esta situacion debe eslar
prevista en el protocolo del ensayo clinico y consentimiento informado
aprobado por el correspondiente Comité de Etica en Investigacion y
unicamente procedera cuando tenga un interés terapéutico particular

- para el paciente. El sujeto o su rep legal serd i en
cuanto sea posible y otorgard su consentimiento para continuar en el
ensayo si procediera.

_ CAPITULO IV.
DE L.OS COMITES DE ETICA EN INVESTIGACION

Arltculo 26. Acreditacion de los Comncs de Etica en Invosngaclbn Seran

base al y Controt
de Productos Farmacéuticos y Afines, la cual otorga la acredllacnén para el
funcionamiento de Comités de Etica en Investigacion que revisan y aprueban
ensayos clinicos. LA COMISION estard encargada de la coordinacion y

de criterios para la de los Comués La
acreditacion del Comité sera i segin los pi y
plazos gque ésta determine, los cuales no deberan sobrepasar un periodo de dos
arios.

Articulo 27. para la de un Comité de Etica en
Investigacion para la revisién y ap de p d c linicos.
Estar formado por un nimero de lengan la

capacidad y experiencia para revisar y evaluar la ciencla aspedos médlcos yla élica
de un ensayo clinico.

Los Comités de Elica en i6 idos bajo la inistrali

de una institucion deben tener el Visto Bueno de la Administracion o de la Direccion .
de la misma y garantia explicita por parte del litular del Centro, que garantice que el
Comité cuenta con los medios necesarios para peder realizar su cometido.

Los Comités establecidos sin estar bajo autoridad administrativa de alguna <
institucién, deben demostrar que cuentan con los recursos necesarios para realizar
su cometido.

Articulo 28. Integracién del Comitg de Etica en Investigacién. El Comité de Etica
en Investigacién estard integrado por un minimo de siete miembros, de los cuales:
28.1. Por lo menos cinco miembros deben tener experiencia en élica y disefio
en investigacion.
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28.2. Por lo menos uno debe ser ajenc a !a profesién de la salud o a la
comunidad cientifica.

28.3. Por lo menas uno, no debe ser parte de la Institucién clinico, pablica o
privada, a la cual pertenece el Comité.

28.4. En caso de ensayos comunitarios el Comité debe integrar un nimero
adicional de rep! de dicha i durante la duracién de!
ensayo.

28.5. Debe haber representacion de género entre los miembros del Comité.

28.6. Los miembros de los Comités no pueden tener intereses financieros
directos u otros con la industria farmacéutica o con entdades
contratadas por esta, que puedan afectar la imparcialidad de sus
funciones.

28.7. Para los efectos anteriores, el Comité debe mantener un registro de
intereses permanente y actualizado con base a una deciaracién pablica
de intereses, de parte de cada uno de los inlegrantes.

28.8. Cualquier miembro con un interés especial o particular en una
propuesta, directa o indirecta, no debe tomar parte en su evaluacion si
este interés pudiera distorsionar su juicio.

Articulo 29. F i de A El p imi estd ido por
dos etapas:
29.4. dela

29.2. Inspeccién locativa.

Las dos elapas seran evaluadas por LA COMISION, quién emitira y envuara su
o de ibn y Control de ut y
Afines, para la emision de la autorizacién.

Sise algln i imi se al i 0 C i del
Comité las recomendaciones por escrito, las cuales, una vez realizadas y a solicitud
de los interesados, seran objeto de una nueva evaluacion para su posterior
autorizacion, si asl fuera el caso.
Articulo 30. de la ion que
a continuacion se detalla, debe presentarse ante LA COMISION
30.1. Solicitud por escrito, firmada y sellada por el Presidente del Comité,
dirigida a LA COMISION, en Ia que se consigna nombre, direccion y
teléfono del Comilé de Etica en Investigacion.
30.2. Para cada uno de los miembros que integraran el Comité debe
adjuntarse |a siguiente papeleria:
a. FMOCOPIB de la cédula de vecindad.
3 P del Curri Vnaa.

o

Constancaa de Colegiado acuvo vlgenle cuando aplique.
d. Formacién en el tema de ética en Investigacion.
e. Constancia de parlicipaciobn en cursos y otras actividades

relacionadas con la ética en mves\lgacsén

30.3. Los Comités de Etica en idos bajo la
administrativa de una institucion ya sea publica o privada deben tener
una constancia de la Direccién de la misma.

304. Copia de! que regird el i del Comité.

30.5. Libro de aclas u hojas individuales, para ser autorizadas y selladas por
LA COMISION.

Articulo 31. Inspeccion locativa, La inspeccién locativa la realizara LA COMISION
con el objeto de verificar que se cuenta con la i ira de sop
para que el Comité pueda funcionar adecuadamente.

Articulo 32. Funciones de los Cemités de Etlca _en Invesugaclun La
responsabilidad de un Comité al evaluar la i
salvaguardar la dignidad, derechos, seguridad y bienestar de todos los pamupanles
actuales y potenciales de la investigacién; pava ello debera realizar las siguientes
funciones:

32.1. Evaluar la idoneidad del protocoio en relaclon con los ob)envos de!
estudio, su eficiencia cientifica, la posi de aicanzar
validas con la menor exposicion posible de sujetos y la justificacion de
los riesgos y molestias previsibles, ponderadas en funcion de los
beneficios esperados para los sujetos y la sociedad.

32.2. Evaluar la idoneidad del squ)po mvahgador para el ensayo propuesto.

Tendra en cuenta su para lievar
adelante el es|ud|o en 1unc|én de sus obi-gaclones asnstenualas y de
los otro:

investigacion.

32.3. Evaluar la informacion escrita sobre las caracteristicas del ensayo que
se dara a los posibles sujetos de la investigacién, o en su defecto, a su
representante legal, la forma en que dicha informacién serd
proporcionada y el tipo de consentimiento informado que va a
obtenerse.

324. C la’ previsién de la i que se
ofrecera a los sujelos paricipantes en caso de lesion o muerte
atribuibles al ensayo clinico, y de la indemnizacién para cubrir las
responsabilidades.

32.5. Conocer y evaluar el alcance de las compensaciones que se ofreceran
a los sujetos de la investigacién por su participacion.

32.8. Aprobar la realizaclén del ensayo clinico previo a que el mismo ‘sea
presentado a LA COMISION.

32.7. Aprobar los cambios o al p o
informado, antes de ser implementadas.

32.8. Realizar seguimiento del ensayo clinico, desde su inicio hasla la
recepcion del informe fina! d visitas

de

idad a la del y como lo

defina en su reglamento. "

32.9. temporal o de un
se detectan anomallas serias de vloladdn al mismo. E! investigador, el
patrocinador y LA COMISION deben ser notificados por escrito de la
decision del Comité indicando las razones de la suspensién.

DE SALUD PUBLICA Y
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Articulo 33. Normas generales de funclonamiento de los Comités de Etica en
Investigacion.

33.1.  Sus miembros respetaran el principio de la confidencialidad, en lo que

respecta a la documentacion recibida para la evaluacién del protocolo y

de los y las di i que tienen lugar dentro

la
del Comité

33.2. Para que las decisiones sobre un protocolo concreto sean validas, se
requerira la participacién de como minimo cinco miembros, de los que
al menos, uno serd ajeno a la profesién sanitaria.

33.3. Cuando lo estime oporluno, recabara el asesoramiento de personas
experlas no pertenecientes al Comité, que. respetaran el principio de
confidencialidad.

33.4. Ei invesligador principal o los colaboradores-de un ensayo clinico, no
podran participar ni en la evaluacién ni en el dictamen de su propio
protocolo.

33.5. Eslablecer un sistema que lice que el por el
Comité de Etica en Investigacién, es idéntico al enviado a LA
COMISION, y el mismo que finalmente se llevaré a cabo

33.6. Establecer un sistema de con los il , que e
permita conocer cuando se ha producido un acontecimiento adverso
‘mortai 0 serio e inesperado.

33.7. 'Notificar la periodicidad de las wsnas ordinarias al sitio de investigacién.

33.8. Elaborar y seguir para su
esténdar, marcar una periodicidad de reunién y un tiempo maximo de
respuesta. Eslos procedimientos deberan ser del conocimiento publico,
a solicitud del interesado.

33.9. Cada reunion dei Comité quedara racogrda en el acla correspondrente
en la que se
para cada estudio avduado se han ponderedo los aspectos
contemplados en el articulo 46 del presente normativo, asi como datos
acerca del diclamen y un resumen de los elementos sustantivos de la
discusion, dictamenes explicitos acerca de las razones por las cuales
se aprueba 0 no se aprueba un protocolo, en que se sustentan las
decisiones del Comité.

33.10. Los dictamenes de! Comité deberan se ser estandarizados con el fin de
apoyar la comunicacién entre el Comité y los investigadores, de la
siguiente forma:

33.11. El Comité debe conservar todos los registros relevantes por un periodo
de tres anos después de conciuido el estudio y hacerlos disponibles ai
momento que la autoridad los solicite.

CAPITULO V
DE LOS REQUISITOS DE LOS ENSAYOS CLINICOS

Articulo 34. Requisitos para la realizaclén de ensayos clinicos. De conformidad
a los articulos 93 y 94 del Acuerdo Gubernativo 712-99, Reglamente para ef Control
Samtano de los Med»camen(cs y Productos Afines, los ansaycs climcos deherén

COMISION, Poslerlor ala evaluacn)n si.procede, la Autoridad regulaﬂo(a olorgara la
autorizacién respectiva.

Los protocolos de ensayos cllmcos deberan contar con la rewslbn y aprobacion de
un Comité de Etica en 9n por el de Salud, por
de la i i

Articule 35. Solicitud de autorizacién de un ensayo clinico. Debe contar con la
siguiente documentacién:
35.1. Solicitud r el i i ]
COMISION, |nd|cando
a. Titulo y nimero del protocolo.
b. Nombre y direccién del investigador principal.
c. Sitio de investigacion.
d en estudio coman i g o

P ion).

, dirgida a LA

cédigo, forma

Fase de investigacléon.

Comité de Etica en Investigacion.

Patrocinador.

. Subinvestigadores, cuando aplique.

Recibo de pago del arancel comespondiente, de acuerdo al

reglamento especifico.

35.2. Protocolo del ensayo. clinico. Todo protecolo de ensayo clinico estara
en espafiol, los bésicos:

. Resumen,

Indice.

. Informacién general.

Justificacion y objetivos.

Tipo de ensayo clinico y disefio del mismo.

Seleccion de los sujetos.

g Descnpabn del valamienlo‘

del ensayo y dela

Eledos Adversos.

Consentimiento informado y otros aspectos éticos aplicables.

. Consideraciones practicas.

Anélisis estadlstico.

35.3. Follelo del mvesllgador el cual puede estar en el idioma oﬁglnal con un
resumen en espafiol.

354. F y modelo del
informado.

355. Compromiso del investigador de cumplir con las Buenas Practicas
Clinicas y de informar periddicamente al Comité de Efica en
Investigacién desde el inicio hasta el final de la investigacién.

~ze~e

P

~oapow

—xT=ze

para obtener e!

NUMERO 25
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356. Informacién escrita que se provearé a los sujelos del ensayo.
35.7. Informe de la apfobadén y seguimiento del ensayo por parte del Comité

de Etica en seguin proceda.
35.8. Cuando proceda, i de las
pertinentes del centro donde se reahzard el ensayo.
Articulo 36. P LA COMISION, por escrito al
patrocinador y Comité de Ellca en Investigacion, la reoapcn)n de la solicitud y~
su posterior aL expresa.

Seran sometidos a autorizacion: Todo ensayo dlnlua con una suslancna calificada
come producto en fase de i clinica; de nuevas e
terapéulicas de una sustancia ya registrada.

Articulo 37. Plazos de autorizacién. Durante el primer aflo de vigencia del
presente Acuerdo a partir de su publicacién en el Diario de Centro América, LA
COMISION dictaminaré sobre un estudio clinico en un plazo no mayor de cuarenta y
cinco dias a partir de la de la solicitud y

Durante el segundo aflo de vigencia y condicionado a la captacrbn de fondos
privativos de LA COMISION, ésta tendra un plazo de lremla dias. Dentro del plazo
referido, LA COMISION, podré solicitar la f hacer

P ¥: i

En los casos en los que se solicite i adicional o una vez se
haya examinado la nueva informacién que en su caso haya presentado el interesado,
Ia resolucién definitiva se producu-é denlru de un plazo de 15 dlas contados a partir
de la de la E ta se al Comité
de Etica en i ya iera otra parte
interesada. Las acluaclones de LA COMIS(ON deberén ir contenidas en resoluciones
administrativas.

Articulo 38. C i de la i La de un ensaye clinico
se olorga para el plazo deun am y cuando sea necesaria deberé ser renovada. Para
ello el i deberd p una solicitud de renovacion

acompahada de tepories de progreso del ensayo clinico enviados al Comité de Etica
en Investigacién por lo menos 30 dias previos al vencimiento de la autorizacién
vigente. LA COMISION respondera en un plazo de 15 dlas a partir de fa recepcion de
la solicitud,

Articulo 39, ifi alos clinicos i
Cualguier modificacién aprobada por sl Comité de E\ica en Investigacion debera ser
conocida por LA COMISION, debiéndose acompaiar de un resumen de las
modificaciones propuestas y aprobadas.

Cualquier modificacion relevante que supcnga un aumento del riesgo para los
sujetos participantes, debera ser aprobada por el Comité de Etica en Investigacion y
aulorizada por LA COMISION.

Amculo 40. Amphacnén del ndmero de sitios. La ampliacién del numero de sitios
debera ser por el
Corrule de Etica en 1nvesllgamon quién Io notificara a LA COMISION.

Articulo 41. Suspensian de un ensayo climco autorizado. La realizacion de un
ensayo clinico se pel del
patrocinador, del Comité de Etica en lnvesligacusn o por decisién de LA COMISION
en los siguientes supuestos:

41.1.  Por violacion de la presente normativa.

41.2. ion de las ici de su

41.3, imi de los éticos v} en la para

proteger a los sujetos del ensayo.
41.4. En defensa de fa salud publica.

Articulo 42. Informe final del Investigador. Una vez terminada la realizacién del
ensayo el invesligador o patrocinador enviard a LA COMISION el informe final
responsabilizandose con su firma de la veracidad de los datos. En el caso que la
investigacion no llegue a su fin, el investigador o patrocinador, enviara a LA
COMISION el informe de suspension y los molivos de ésta. Asimismo, notificara la
finalizacién de! ensayo al Comité de Etica en Investigacién.

Articulo 43. Imp\ 6n de pi para yos clinicos. La

para 'a importacion de los produclos a utilizar en ensayos clinicos se ajustara a la
normativa legal aplicable en cada caso y podra ser concedida en unidad de acto con
la autorizacion del ensayo clinico y su perlodo de validez serd el mismo. E!
patrocinador debera llevar un registro de los productos importados.

Articulo 44, Contil del tras la ion del ensayo. Una
vez finalizado el ensayo clinico, la cor ion de la admini p
utilizados, debera regirse por las normas establecidas para el uso compasivo,
contenidas en el articulo siguiente, siempre y cuando no se haya autorizado su uso
para esas condiciones. Esta dotacién de medicamento para los sujetos de estudic
por un tiempo a convenir, podra ser solicitada al patrocinador, a requerimiento del
Comité de Etica en Investigacion, la institucién donde se realizd el estudio, LA
COMISION y el investigador.

Articulo 45. Uso compasivo de productos. Para utilizar un producto como ‘uso

compasivo baJo las condiciones del ensayo clinico original, se. requerird de un
de \ por el médico solici i informado

del paciente o su representante legal; informe clinico en el gue el médico justifique |a

necesidad de dicho tratamiento; ouando aphque. la canlormldad del direclor oel

ceniro donde se vaya a el , la

COMISION. y

El médico responsable deberd comunicar a LA COMISION fos resultados del
tratamiento, asi como las de que puedan ser
debidas a éste.

J
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Amculo 46. Criterios de evaluaclon para la emls|0n del dictamen, Ef Comité de
Etica en eval el , el folleto del
mvesbgador y el resto de la documenladOn que acompal\e 2 la solicitud y emitira su
tomando en i las c
46.1. Pertinencia del ensayo clinico, teniendo en CUenla el conocimiento
disponible.

46.2. Pertinencia de su disefio para obtener conclusiones fundamentadas
con el nimero adecuado de sujetos en relacion con el objetivo del
estudio.

46.3. Criterios de selecci6n y retirada de los sujetos del ensayo, asl como la
seleccion equitativa de la muestra.

46.4. Justificacion de los riesgos e inconvenientes previsibles en relacién con
los beneficios esperables para los sujetos del ensayo, para olros
pacientes y para fa comunidad, teniendo en cuenta el principio de
proteccién de los sulelos de! ensayo desarroliado en los postulados
éticos.

46.5. Justificacién del grupo contro! ya sea placebo o un tratamiento activo.

46.6. Prevvslones para el seguummnlo del ensayo.

46.7. del y de sus

46.8. Idoneidad de las instalaciones.

46.9. Idoneidad de la informacién escrita para los sujetos del ensayo y el
P i de del imiento i
justi de la i i én en i
consentimiento informado.

46.10. Seguro o garanlia financiera previstos para el ensayo.

46.11. Previsiones de remuneracion, para los sujetos del ensayo.

46.12. Plan previslo para el reclutamiento de los sujetos.

46.13. C en los 46.7., 46.8. y 46.9. del presenle
articulo deberan ser evaluadas para cada uno de los centros implicados
en el ensayo clinico.

y
de dar su

Articulo 47. Normas de buena practica clinica. Todos los ensayos clinicos que se
realicen en el pais deberan llevarse a cabo de acuerdo con las normas de buena
préctica clinica aceptadas internacionalmente.

Las Normas de buena practica clinica indican las normas que se deben seguir al
disefar, realizar y comunicar los resultados de los ensayos clinicos, de modo que se
asegure que los datos son fiables y que se protegen los derechos e integridad de los
sujelos, mcluyendo la mnndenmalldad de sus datos; asimismo, sefalan las

de los en cada una de las fases de
planificacién y ejecucion de un ensayo clinico. Requieren la exislencia de
prooemmven!os preesleblecldos por escrito, los cuales se deben aplicar de lorma
ion de datos, y
Estandar de O

n la
verificacion de los ensayos clinicos (F

Articulo 48. Patrocinador. Corresponde ai patrocinador establecido en el pais,
firmar las solicitudes de dictamen y autorizacién dirigidas al Comité de Etica en
Investigacion y a LA COMISION.

En el caso que e! patrocinador del esludb clinico no se encuentre registrado en el
pais, deberd presentar una de que se en el pais de
origen cumpliendo los pases de ley. En tal caso, debera agregar a la documenlacion
descrita en el articulo 35 un ejemplar de su informe de labores mas reciente y los
nombres de sus directores o junta directiva.

Son

del i 0 su rep 2

48.1. Establecer y mantener un sistema de garantlas y control de calidad,
con procednmlenlos normalizados de trabajos escnlos de forma que los
ensayos sean y los datos y
comunicados de acuerdo con el protocolo, Ias normas de buena
practica clinica y lo dispuesto en esta normativa.

48.2. Firmar junto al investigador que corresponda, el protocolo y cualquiera
de sus modificaciones.

48.3. Selecclonar al investigador y demas personal que participa en el
ensayo clinico mas adecuado segun su cualificacién y medios
disponibles, y asegurarse de que ésle llevara a cabo el estudio tal como
esta especificado en el protocolo.

48.4. Proporcionar la informacion basica y clinica disponible del producto en
investigacion y actualizarla a lo fargo del ensayo.

485. Solicitar el dictamen del Comité de Etica en Investigacion y la
autorizacién de LA COMISION, asi como suministrarles la informacion y
recabar las autorizaciones que procedan, en caso de modificacion o
violacion del protocolo o interrupcion del ensayo, y las razones para
ello. y.

48.6. Suministrar de forma gratuita los productos en investigacion, garantizar
que se han cumplido las normas de oorrecla fabricacién y que los
mismos estan También es
responsable de la conservacion del produclo, sus protocolos de
fabricacion y control, registro de las cantidades enlregadas y
asegurarse que en el centro donde se realiza el ensayo existe un
procedimiento cofrecto de manejo, conservacion y uso de los mismos.
Excepcionalmente, se podran acordar con el centro otras vias de
suministro.

48.7. Designar el monitor que vigilara la marcha del ensayo, cuando aplique.

48.8. Comunicar a LA COMISION, investigadores y Comités de Etica en
Investigacién mvo!uclados en el ensayo, has sospechas de reacciones

serias e de con lo en
esta normaliva.

48.9. Proporcnonar al personal del ensayo clinico y Cumllé ua Etica en

de forma i cualquier P!
a la que tenga acceso dyrante el ensayo.
48.10. Proporcionar compensacién econémica a fos sujetos en caso de lesion
5 o muerte atribuibles al ensayo, siempre y cuando el investigador se
apegue al protocola y a las Buenas Practicas Clinicas en la conduccion
del ensayo clinico.
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48.11. Proporci al i d legal y en caso se
produzca uno de los casos descritos anteriormente, excepto si la lesion
es consecuencia de negllgencla o mala pracnca del Invesllgador

la

48.12. Acordar con el i de en
cuanto al manejo de datos, elaboracion de informes y publicacion de
resultados.

48.13. Velar porque el investigador proporcione a los sujetos mayor
informacion sobre el ensayo.

48.14. Notificar cualquier cambio en el protocolo, tanto al Comité de Elica en
Investigacion como a LA COMISION. .

Articulo 49. Organizacién de Investigacién por Contrato (OIC). Un patrocinador
puede transferir cualquiera o todas las tareas y funciones relacionadas con el estudio
a una QIC, pero la responsabilidad final de la calidad e integridad de los datos del
esludio siempre recae en el patrocinador. La OIC debara implementar un
aseguramiento de la calidad y un control de calidad. Cualquier tarea y funcién
relacionada con el estudio que sea lransferida y asurhlda por una OIC se debera
especificar por escrito, de ala

Articulo 50. Monitor. Son responsabilidades del momlor

50.1. Trabajar de acuerdo con los Pi de Op: i
(PEO's) de trabajo del i visilar al i anles,
durante y después del ensayo para comprobar el cumplimiento de!
protocolo, garantizar que los datos son registrados de forma correcta y
completa en la boleta de recoleccitn de datos, asi como asegurarse de
que se ha oblenido el consentimiento informado de todos los sujetos
anles de su inclusién en e! ensayo.

50.2, P que los y el cenlro donde se realizaré la

igacion son para esle p durante el penodc de

realizacion del ensayo.

50.3. Aseguravse que tanto el investigador pﬂndpal como sus colaboradores

han sido y en lodo momento una
i6n répida entre i i i

50.4., Verificar que el i i cumple el y todas sus
aprobadas.

50.5. Verificar con respeclo alos produclos en investigacién que los tiempos
y de sean y de que los
suministros sean suficientes durante ar esludm

50.6. Verificar que los productos de sean i

solamente a los sujelos que son elegibles para recibirio y a las dosis
especificadas en el protocoio.

50.7. Verificar que se ie proporcionen a los sujetos las instrucciones
necesarias sobre el uso, manejo, aimacenamiento y devolucién
apropiados de los produclos de |nves||gacn0n

50.8. Verificar que la us 1 de los en
investigacién en los sllu)s donde se realiza el esludio sean

50.9. Verificar que los productos de invesligacién sin utilizar sean destruidos
© devueltos a donde corresponda.

50.10. Delerminar si todos los evenlos adversos son reportados
apropiadamente dentro de los periodos de tiempo requeridos por las
Buenas Practicas Clinicas, el protocolo, el Comité de Elica en
Investigacion y la presente normativa.

50.11. Remilir al patrocinador informes de las visitas de monitorizacion y de
lodos los contaclos relevantes con el mvesugadov. incluyendo su

sobre la i de la inf y la calidad del trabajo
efectuado por el investigador y su equipo.

Articulo 51. Investigador. E! investigador dirige y se responsabiliza de la realizacion
practica del  ensayo clinico en un centro, y firma junto con el patrocinador la solicitud,
respor con él. podra actuar como investigador un médico o
persona que ejerza una profesién reconoclda en el ‘pais para llevar a cabo las

.invesligaciones en razon de su [ y de su iencia en la
a'encion en salud requerida.

En caso que dicho profesional no sea médico, aeberé incluirse como subinvestigador
@ un médico colegiado en el pais. Son respor el i

51.1. Estar de acuerde y firmar junlo con el patrocinador el protocolo del
ensayo.

51.2.  Solicitar y oblener la autorizacion del ensayo clinico.

51.3. Conocer a fondo las propiedades del producto en investigacion, el
protocolo y los pmcednm»en(os det mismo.

51.4. G, que ei
alo establecido en esla normativa.

51.5. Recoger, regislrar y nolificar los dalos de forma correcta y garanlizar su
veracidad.

51.6. Notificar los evenlos d serios o i al
patrocinador y al Comité de Elica en investigacion.

517. Garanlizar que lodas fas la
confidencialidad de cualquier informacién acerca de los sujetos del
ensayo, asi como la proteccion de sus datos de caracter personal.

51.8. Informar regularmente al Comité de Etica en Investigacién de la marcha
del ensayo.

51.9. Archivar y conservar loda la documentacion relativa at esludio durante
un minimo de 2 afios después de la aprobacion de una solicitud de
comercializacion en el pais y hasta que hayan lranscurrido al menos 2
afios desde la suspension formal del desarrcllo clinico del producto en
invesligacion.

se recoge de

Articulo 52. Publicaciones. El palrocinador est4 obligade a divulgar y someler a
publicacién los resultados de los ensayos clinicos en revislas cientifi icas, tanto
positivos como negaltivos.

Cuando se hagan publicos estudios y trabajos de igacion sobre tos,
dirigidos a la comunidad cienlifica, se haran conslar los fondos oblenidos por el aulor
por o para su realizacion y la fuente de finapciamienlo. Se mantendra en lodo
momento el anonimato de los sujetos participantes en el ensayo.

!
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Los resultados © conclusiones de los ensayos clinicos se corr{unﬁcararx
antes de ser di al publico no

en
sanitario. No se daran a conocer de modo p!
de eficacia todavia no determinada, ni se exagerara ésta.

La licidad de en i queda termi
tal como se establece en la normaliva que regula la publicidad de medicamentos.

Articulo 53. Archivo de la documentacién del ensayo clinico. E! patrocinador o
propietario de los dstos del ensaya es responsable de! archivo de la documentacion

del ensayo y conservara toda la ion relativa al ensayo, de conformidad a
sus regulaciones internas. Estos documenlos mclulrém )
53.1. El Ir su | diseno

melodologia del ensayo, con ias cond-ounes en las que se efedue y
geslione, asl como los de

que se empleen,

Procedimientos normalizados de (rabajo.

Todos los informes escritos sobre el prolocolo y los procedimientos.
Folleto del invesligador,

Cuaderno de recogida de datos de cada sujelo.

Informe final.

‘Certificado de auditoria, cuando proceda.

Articulo 54. Informe final. El i io st conservarén
el informe por un minimo de cinco afos despues de oblener la aulorizacion de
comercializacion del produclo en el pals. En caso el producto no sea registrado en
Guatemala, el informe final se conservara por cinco afios después del registro en el
pais de origen.

Se documenlara lodo cambio que se produzcz en la posestdn de los dalos. Todos
los datos y se pondrén a disposicié

salud si éslas asl lo solicitan. En todo caso, se asegurara 1a confidencialidad de los
datos y documentos conlenidos en el archivo.

Articulo 55. Inspecciones. LA COM!SION i la aplicacién de la
iente a la de! ci de las normas de buena practica
clinica, por medio de inspecciones.

Las inspecciones seran llevadas a cabo por es y
designados para tal efecto en los lugares relacionados con la realizacion de los
ensayos clinicos y, entre nlros en el centro o cenlros en los que se lleve a cabo el
ensayo, el lugar de del en ir i cualquier
laboratorio de analisis utilizado en el ensayo clinico y/o en Ias inslalaciones del
patrocinador. Tras la inspeccion se elaborara un informe que se pondra a disposicion
de los inspeccionados, del Comilé de Elica en Investigacion implicado y las
auloridades compelenles en el pais.

Arliculo 56. Vigilancia del cumplimiento de las normas ds buena préclica
clinica. LA COMISION podra lievar a cabo i a de
las partes involucradas en la conduccion de un esludio clinico, con el propésito de
verificar el cumplimiento de las Buenas Practicas Clinicas y las regulaciones
correspondientes.

CAPITULO VI
DE LA VIGILANCIA DE LA SEGURIDAD DE LOS MEDICAMENTOS EN
INVESTIGACION

Articulo 57. Obligaci: de los en el registro y comunicacion
de eventos adversos. El investigador comunicard dentro de las primeras
veinlicualro horas, a partir de a notificacion recibida por el patrocinador, al Comilé de
Elica en Investigacion y LA COMISION, todos los eventos adversos serios, salvo
cuaodo se lrate de los seﬂalados en el pro!ocolo oenel lo!lelo del |nveshgador como
eventos que no req; inicial ira
seguida de icaci escrilas izadas.

En las comunicaciones iniciales y en las de seguimiento se idenlilicara a los sujelos
del ensayo clinico mediante un numero de codigo especlﬁco para cada uno de ellos.
Los evcnlos ylo los de en el

paralas de i al
palrocmador oon arreglo a los requisitos de comunicacion y den!ro de los pericdos
especificados en el protocolo.

En caso de que se haya comunicado un fallcclmien(o de un sujeto participante en un
ensayo chmco el prop y a los Comilés de Elica
toda la inf i ia que le soliciten.

Articulo 58. Obligaciones del responsable del ensayo clinico en el registro,
evaluacién y comunicacion de eventos . El p or

unos registros detallades de todos los evenlos que le sean

por los investigadores. Eslos registros se presentaran a LA COMISION cuando ésta
asi lo solicite.

El pa(rocmador l'ene la obhgauén de cvaluar de forma conlinua la seguridad de los

ulil toda la informacion a su alcance.
Asimismo, debc comunicar sin tardanza a LA COMISION a los Organos
compelentes y a los Comités de Ehca en
informacién importante que afecte la del i en il

Dicha comunicacion se realizard segun los crilerios que se especifican en los
articulos sigulentes y de acuerdo con los procedimientos establecidos en las
instrucciones para la realizacién de ensayos clinicos en el pais.

de del patrocinador a los investigadores
segu)ré o especmcado en las normas de buena practica clinica.
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Articulo 59. Notificacién expeditiva de casos Indlvidualeb dI sospecha de
reaccion adversa a LA COMISION. EI gador, a la
institucion interesada, a los Comités de Ehca en lnveshgacnén cuando se requlera y
a LA COMISION de todas las de seria y a la vez

a los eni i tanto si ocurren en el
pals como en otros palses y tanto si han ocurrido en el ensayo clinico autorizado
como en otros ensayos clinicos o en un contexto de uso diferente, siempre que
dichos i no se en el pais. Para los
p iali; i el utilizado como control o los

i il como i LA COMISION emilird unas
directrices especificas que tendran en cuenta los requerimientos del Programa
Nacional de Farmacovigilancia al objeto de evitar posibles 'duplicaciones en la
notificacion.

El plazo mé&ximo de notificacién sera de quince dias calendario a partir del momento
en que el patrocinador haya tenido conocimiento de la sospecha de reaccion
adversa, Cuando la sospecha de reaccion adversa seria e inesperada haya
ocasionado la muerte del sujeto, o puesto en peligro su vida, el patrocinador
informara a LA COMISION en el piazo maximo de siete dias calendario a pariir del
momento en que el patrocinador tenga conocimiento del casp. Dicha informacion
debers ser completada, en lo posible, en los ocho dias siguientes.

En casos de reacciones serias e i en el

de estudios clinicos doble ciego, el cédigo de tratamiento doble ciego deberd ser
abierto Gnicamente en aquellos casos en que la informacién a obtener sea necesaria
para determinar la conducta a seguir en el manejo del evenlo adverso.

El protocolo de estudio debe especificar los pruaad\mlsnlcs a segulr para abrir el
codigo de i doble ciego de indivi

Las de il a placebo no estaran sujetas a
este sistema de nolificacién individualizada.

Las noti i se el formato estandar.
Cuando esto no sea posible, debido a un motivo justificado, se utilizara el formulario
de notificacion en papel para las nolificaciones de sospechas de reaccibn adversa
que ocurran en el pals.

Para las nonﬁcaclones de sospechas de reaccién advsrsa que ocurran fuara de
ala, podra utill io estandar
que ocurran en el pals, con mdependencta del formato unl!zado lendrén que ser
comunicadas en idioma espafiol.
LA COMISION mantendra una red de proceso de datos para registrar lodas las
de seria P! o en
invesligacion de las cuales tenga conocimiento.

Articulo 60. Notificacion expeditiva de casos individuales de sospecha de
reaccién adversa a los Comités de Ellca en Investigacién. El palrocinador
notificara a los Comités de Etica en de forma ye

el plazo maximo de qulnce dlas, todas las sospechas de reaocmnas adversas que
sean a la vez serias e

hayan ocurrido en i en sus i ambitos. EI plazu
maximo sera de siete dias cuando se trate de de:
que produzcan la muerte 0 amenacen la vida. |
El p. il cualquier oftra i ion sobre |
graves e i al i de i i cuando asi lo
dispongan los Comités de Elu:a en i s en el del

diclamen favorable del estudio y, en cualquier caso si la m!ormaclén supone un
carhbio |mponanle en el perfil de del producto i Los Comités de

Efica en podran que esta informacion adicional le
sea suministrada i de forma :
Articulo 61. de ala

expeditiva, los patrocinadores de ensaycs cllmcos plepararén un m!orme periédico
en el que se evalie la del teniendo en
cuenta todala informacién disponible.

El informe de ) a LA COMISION, autoridades
competentes y a los Comités de Euca en i hasta
el final del ensayo y siempre que lo soliciten las autoridades de! Ministerio de Salud
Publica y Asistencia Social o los Comités de Etica en Invesuga#lén implicados.

LA COMISION determinara el formato del Iniorme perbdlec de segundad !emendo
en cuenta fa normativa al respedo Elinforme a
los

la solicitud de del ensayo, que seguira su
procedimiento especifico.

Sin perjuiclo de la periodicidad sefalada para ios informes de sequridad, el
patrocinador preparar un informe de evaluacién «ad hocs siempfe que exista un
problema de seguridad relevante. Dicho informe se presenlam sin tardanza a LA
COMISION, Ias autoridades competentes y a los Comités de Etica en Investigacion
correspondientes.

El informe periédico de seguridad podré ser una parle del informe anual y final
o bien ser

Articufo 62, Productos para lnvntlnuclén clinlca. Los productos en fase de
investigaclén clinica para utilizacién en ensayos clinicos seran proporcionados
el En n

por
ensayos en los que se otras vias de L_o‘s,.
seran al una vez’ el perlodo de tratamiento de!
ensayo dinico,
3
El patrocinador de un ensayo dlnlen de

de un ensayo dlinico "
segln las nommas de comecta hbrlewlOn En caso- de que las muestras sean
productos de Importacién avalaré la calidad de las mismas, debiendo para ello
adoptar las y

nﬂdad de las mismas _

J

SOCIAL

MINISTERIO DE SALUD PUBLICA ¥

\

Los medlcamemos para un ensayc clinlw deheran estar envasados y
4, en cualquier
momento, su perfecta identificaclon. En la elnqus«.a conslaran, como minimo, los
siguientes datos:

62.1. Cddigo del protocolo.

62.2. NUmero de unidades y forma farmacéutica.

62.3. Via de administracion.

624. Nombre y direccién de |a entidad

62,5, Numero de lote.

62.6. Fecha de caducidad, sila hubiera.

62.7. Condlclones especiales de conservaclbn silas hubxera

La para clinica

Enla e\nquela de los dispositivos constaran como minimo los s!gmenles datos:
62.9. Codigo de! protocolo.
62.10. Nombre del dispositivo.
62.11. Nombre de la empresa patrocinadora,
62.12. Numero de lote, si lo hubiere.
62.13. Fecha de caducidad, si la hubiere.
62.14. Cond.cmnes especiales de conservadén sl las hubiere.
62.15. La P P para i clinica",

El patrocinador conservard en el archivo principal del- ensayo los protocolos de
fabricacion y centrol de los lotes de productos fabricados para el ensayo clinico.

Articulo €3. Todos los relacionados
con el ensayo clinico en un 0 contrato entre el
patrocinador, investigador, y/o centro de investigacion.

CAPITULO VI

DISPOSICIONES FINALES Y TRANSITORIAS

Articulo 64. Situaciones no previstas. Cualquier situacién no previsla en esta
normativa, serd resuelta por LA COMISION, en consulta con los sectores
involucrados.

Articulo 65. ala presente r iva sera
de conformidad a lo establecido en e| Cadigo de Salud.

Articulo 66. Vigencia. La presente no:
su publicacion en el diario de Centro Ar

DO MEDRANO _ yx ancy,
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MINISTERIO DE LA DEFENSA NACIONAL

Acuérdase otorgar la calidad de derechohabiente a los servicios médicos
hospitalarios del Centro Médico Militar a favor del Capitdn Primero de
Infanteria ®, Carlos Estuardo Girén Garcia, por tiempo indefinido, como
un caso especial del Ministerio de la Defensa Nacional.

ACUERDO MINISTERIAL NUMERO 06-2007

Gunatemala, 06 de febrero de 2007

EL MINISTRO DE LA DEFENSA NACIONAL

CONSIDERANDO:
Qu~ de conformidad al Articulo 194 incisos a) y f) de la €onslitucion
Politica de la Republica de Guatemala, se estipula que entre las
fur siones del Ministro de la Defensa Naciona' se encuentra ejercer
jurisdiccion sobre todas las Dependencias ¢= su Ministerio asi como
diriuir, tramitar, resolver e inspeccionar todos los negocios
. re'i-cionados con su ministerio.

 CONSIDERANDO:
Quz la Constitucion Politica de la Republica de Guatemala
determina en su Articulo 250 que el Ejército de Guatemala se rige
por lo preceptuado en la Constitucién, su Ley Constitutiva y demas
leves y reglamentos.

CONSIDERANDO:
De conformidad al Articulo 138 del Decreto Lagfslalivo numero 72-
90 Ley Constitutiva del Ejército de Guatemala, que faculta al
Mln'sleﬁo de la Dafensa Nlcional para que segun sus propias
o ja el p de
derﬂmotubtentes a servicios Médbo—Ho.pn.lanon. asf como los
requisitos y para su y disfrute.

- POR TANTO:
En el ejercicio de las funciones que le confieren los Articulos 194
incisos a) y f) de la Constitucién Politica de la Republica de
Guaotemala; 27 inciso m) del Decreto 114-98, de la Ley del
Organismo Ejecutivo, y 17 numerales 3, 15 y 138 de la Ley
Constitutiva del Ejército de Guatemala. Decreto 72-90 del Congreso
de 1a Republica;



