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Informacion Farmacologica

Investigaciones con sujetos
humanos

El progreso en terapéutica depende
de investigaciones biomédicas bien diri-
gidas, algunas de las cuales suponen la
utilizaciéon de sujetos humanos. En una
serie de codigos internacionalmente re-
conocidos, particularmente en la Decla-
racion de Helsinki (1964) y la Enmienda
de Tokio (1976) de la Asociacién Médi-
ca Mundial, se determina la responsabi-
lidad que tiene la comunidad médica de
proteger los derechos humanos y el bie-
nestar de esos sujetos.

Varios patrocinadores importantes de
las investigaciones biomédicas (el Minis-
terio Federal de Ciencias y Tecnologia,
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de la Repiiblica Federal de Alemania;
la Fundacién Ford; el Centro Interna-
cional de Fomento de las Investigacio-
nes, Canada; el Consejo de Poblacién;
la Fundacién Rockefeller; la Fundacion
Sandoz, y el Organismo Sueco de Desa-
rrollo Internacional) ya han dado su
apoyo al establecimiento de directrices
basadas en dichos coddigos. La Organi-
zacion Mundial de la Salud y el Consejo
de Organizaciones Internacionales de
las Ciencias Médicas estan preparando
conjuntamente normas de esa naturale-
za, teniendo en cuenta el asesoramiento
recibido de numerosas instituciones y es-
pecialistas de paises desarrollados y en
desarrollo. El proyecto que se reproduce
a continuacion no tiene caricter oficial.
Se trata de un documento de consulta
sobre el cual se solicitan observaciones.

Antecedentes

La aplicacién generalizada del méto-
do cientifico experimental a las investi-
gaciones biomédicas es un producto del
siglo actual. Aunque con anterioridad
se habian hecho numerosos descubri-
mientos fundamentales, el constante
progreso ulterior de la atencién curativa
y preventiva debido a la aplicacion de
principios cientificos a la practica médi-
ca constituye un signo evidente de la efi-
cacia de las técnicas modernas de inves-
tigacion biomédica.
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Gran parte de las investigaciones bio-
meédicas basicas y aplicadas son reali-
zables con modelos animales, pero de
momento no se puede confiar sélo en es-
tos modelos como indicadores de reac-
ciones fisiolégicas, farmacoldgicas o to-
xicologicas en el hombre; en consecuen-
cia, todas las innovaciones en materia
de diagnéstico, profilaxis o terapéutica
requieren, en tltimo término, evalua-
ci6n en sujetos humanos. Los estudios
de ese tipo se han venido realizando pri-
mordialmente en paises muy desarrolla-
dos, orientandose hacia enfermedades

de importancia mundial. Sin embargo,
el reconocimiento genprn] de la necesi-
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dad de intensificar la colaboracién con
los paises en desarrollo y de los trascen-
dentes beneficios de una campaiia efi-
caz contra las enfermedades transmi-
sibles, la malnutricién y el crecimiento
incontrolado de la poblacién, males hoy
endémicos en esas zonas, permite supo-
ner que en adelante se emprenderin
mas investigaciones biomédicas aplica-
das en los paises en desarrollo. Sin em-
bargo, también puede haber presiones
para que se transfieran a las zonas en
desarrollo investigaciones que no guar-
dan relacién con el orden de prioridades
local. Con el aumento del costo de las
investigaciones a niveles prohibitivos en
los paises mas desarrollados, habra una
mayor tendencia a realizar los trabajos
en donde resulten mas econdémicos y es-
tén sujetos a menos restricciones.

Asi, pues, tanto en los paises desarro-
llados como en los que se encuentran en
desarrollo hay que determinar si las dis-
posiciones legales y administrativas vi-
gentes garantizan la consideracion y
proteccion adecuadas de los derechos
humanos y el bienestar de los sujetos de
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investigaciones biomédicas, de confor-
midad con los principios éticos de la De-
claracion de Helsinki de la Asociacién
Médica Mundial, revisada por su XXIX
Asamblea Médica Mundial en 1975.

Consideraciones especificas
aplicables a las investigaciones
en los paises en desarrollo

Las repercusiones éticas de la investi-
gacion con sujetos humanos son, en
principio, idénticas en todas partes, y se
refieren al respeto de la dignidad y la

prnrpr-rir‘)n de los derechos y el bienestar
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de esos sujetos. La determinacion de los
riesgos es un aspecto primordial, pero
hay también consideraciones secunda-
rias de particular importancia para los
trabajos emprendidos en paises en de-
sarrollo.

Patrocinadores
externos

Con frecuencia las actividades de in-
vestigacion en paises en desarrollo es-
tan patrocinadas—y a veces adminis-
tradas o dirigidas— por organismos ex-
ternos, incluso organizaciones interna-
clonales, instituciones nacionales de fi-
nanciamiento, fundaciones, consejos
de investigacién, universidades y com-
paiifas farmacéuticas que efecttian in-
vestigaciones. El apoyo de estas fuentes
es indispensable para fomentar en me-
dida suficiente las investigaciones en el
mundo en desarrollo, pero el patroci-
nio externo tiene consecuencias que re-
quieren una minuciosa evaluaciéon pre-
liminar:
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® Las investigaciones pueden estar al
servicio de intereses externos, en lugar
de los locales.

® Puede ocurrir que los investigado-
res y patrocinadores extranjeros no co-
nozcan bien las tradiciones, las costum-
bres y los sistemas juridicos del pais.

¢ La falta de un compromiso a largo
plazo hacia los participantes en la in-
vestigacién y el traslado del personal
destacado al campo de operaciones al
terminar éstas pueden ocasionar de-
cepciones en el lugar.

¢ La falta de responsabilidad prede-
terminada puede privar de indemniza-
ci6n a los sujetos en caso de daifios acci-
dentales.

Ahora bien, estas dificultades a me-
nudo se vencen si las investigaciones pa-
trocinadas por organismos externos se
llevan a cabo, en lo posible, mediante
los servicios de una institucién local—o
en colaboracion con ella—y si puede
ofrecerse al mismo tiempo algin com-
promiso concreto al pais huésped y a su
comunidad cientifica, en lo referente a
servicios y capacitacién de personal. Sin
embargo, el personal médico autéctono
es un recurso escaso y valioso en los
paises en desarrollo, y el desplazamiento
de personal muy competente para asig-
narlo a actividades de investigacion re-
sulta mas justificable cuando los objeti-
vos concuerdan con las cuestiones de
importancia local.

Determinacion de riesgosy beneficios
Pocos son entre los paises en desarro-

llo los que cuentan con los recursos o los
expertos (especialmente de toxicologia o

de farmacologia clinica) que requiere el
complejo sistema regulador, hoy consi-
derado obligatorio, para la fabricacion
de nuevos medicamentos en los paises
industrializados. No obstante, es esen-
cial ensayar en las poblaciones expues-
tas los medicamentos de posible eficacia
contra las enfermedades endémicas en
los paises en cuestion. Las decisiones re-
ferentes a la investigacion y el posterior
empleo de esos productos deberan fun-
darse en la opini6én y experiencia loca-
les, y encaminarse a opciones viables no
a ideales inaccesibles. En la planifica-
cion de estas investigaciones, la propia
comunidad debera estar equitativamen-
te representada, pero los organismos
asesores internacionales pueden aportar
valiosos recursos a los paises en de-
sarrollo que han de asumir responsabili-
dades de esta naturaleza.

En muchos casos, particularmente en
el mundo en desarrollo, tanto las enfer-
medades que se investigan como el tra-
tamiento que se propone pueden
acarrear riesgos materiales. Sin una
completa determinacion de esos riesgos
no se justifica ninguna investigaciéon en
la que participen sujetos humanos. Las
intervenciones propuestas deben ser jus-
tificables en funcion de los objetivos es-
tablecidos. El proyecto experimental
debe ofrecer a los sujetos toda suerte de
salvaguardias y garantizar que con el
minimo posible de sujetos se obtendra
un resultado vilido desde el punto de
vista estadistico. Cuando se trate de en-
sayos prolongados y realizados por el
método del doble anonimato, se prote-
geran mejor los intereses de los pacien-
tes si se determinan antes las circunstan-
cias que justificarian la rotura del ano-
nimato y si se dispone que un bioestadis-




INFORMACION FARMACOLOGICA

49

/

tico vigile las tendencias y advierta al in-
vestigador cuando haya motivo para
terminar prematuramente el ensayo.
Los sujetos que, de otro modo, estan al
margen de la asistencia médica organi-
zada se beneficiarian del tratamiento de
afecciones incidentales y, en lo posible,
de los métodos terapéuticos innovadores
que, de haber resultado eficaces, deben
seguir al alcance de la comunida
que se han ensayado.

Aceptacion con conocimiento de causa

La participacién de sujetos humanos
en las investigaciones biomédicas de-
pendera, siempre que sea posible, de
que medie el consentimiento libremente
otorgado con conocimiento de causa y
de que el sujeto sea libre de mantener o
retirar su colaboracién en cualquiera de
las fases sin temor a perjuicios. No existe
otra opcién para proteger eficazmente
la libertad de eleccién del individuo y
conseguir que esas investigaciones sean
aceptadas por la opinién general.

Sin embargo, hay casos en que el sis-
tema del consentimiento no ofrece sufi-
ciente proteccion a los sujetos:

® Ciertas categorias importantes de
personas, como los nifios y los incapaces
mentales, no pueden otorgar un consen-
timiento legalmente valido. Por afiadi-
dura, puede resultar dificil eliminar la
coaccién o explotacién cuando se trata
de personas que, directa o indirecta-
mente, se encuentran en una relacion
de dependencia o subordinacién respec-
to al investigador.

® Puede suceder que, inadvertida-
mente o de otro modo, se ofrezcan ga-

rantias injustificables contra riesgos o
molestias, y que se logre el consenti-
miento mediante recompensa u otro ali-
ciente que exceda de una compensacién
razonable por los servicios prestados. Es
indiscutible que el consentimiento es
para proteger los intereses del sujeto y
no para reducir la responsabilidad juri-
dica del investigador.

& Diad 1 1
® Puede ser imposible dar
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cion completa sobre todos los riesgos
que supone la participacién en un estu-
dio. Cabe que se produzcan efectos ad-
versos que el investigador no habia pre-
visto o sean imposibles de prever. Lo
mas corriente es que el sujeto no esté en
condiciones de comprender bien las re-
percusiones de la propuesta. En ciertas
comunidades, la propia evaluacién ex-
perimental de tratamientos es un con-
cepto ajeno e incompatible con los pre-
ceptos culturales, en cuyo caso el con-
sentimiento puede significar una simple
confianza innata en el juicio del investi-

gador.

Lo ideal seria que todos los posibles
sujetos de las investigaciones poseyeran
capacidad intelectuz! y conocimientos
que les permitieran otorgar un consenti-
miento valido y consciente, y que goza-
ran de independencia para elegir con
absoluta libertad la medida en que van
a colaborar, sin temor a la discrimina-
cion. Ahora bien, si se aceptaran esas
condiciones previas como criterios obli-
gatorios muchas investigaciones, y par-
ticularmente las que interesan a comu-
nidades poco privilegiadas y minorias
vulnerables (incluidos los nifios y los en-
fermos mentales), quedarian excluidas.

En consecuencia, es de importancia
primordial considerar si las investiga-
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ciones con esos sujetos pueden justificar-
se y, en caso afirmativo, por qué medios
se los protegeria y se garantizaria la éti-
ca de la investigacion.

Investigaciones con nifios

En ningtin caso deben utilizarse nifios
para
adultos. Sin embargo, los resultados de
muchas investigaciones con adultos no
son extrapolables a individuos jovenes.
Durante la transicion desde la vida in-
trauterina se producen ajustes fisiol6gi-
cos singulares y, por otra parte, la fisio-
logia y patologia de los procesos fisicos y
mentales, particularmente los de creci-
miento, maduracion y degeneracion,
dependen manifiestamente de la edad.

Algunas enfermedades importantes
de la infancia son pricticamente incom-
patibles con la supervivencia en la edad
adulta. En otros casos, los nifios de corta
edad son muy vulnerables a ciertas afec-
ciones, tales como diarrea, malnutni-
cién y malaria, que la poblacién adulta
tolera mejor. Probablemente, el trata-
miento de esas afecciones sdlo mejorara
mediante las oportunas investigaciones
en la misma poblacion expuesta. Sin
embargo, més comanmente se practi-
can ensayos con nifios por la simple y
necesaria razén de determinar posolo-
gias de medicamentos de eficacia de-
mostrada en adultos. Aun en el caso de
medicamentos o vacunas para nifios,
antes de experimentar en éstos deben
estar muy avanzados los estudios de ino-
cuidad y eficacia en adultos. Pero no
hay ninguna ventaja en aplazar indebi-
damente las pruebas apropiadas con ni-
fios, ya que de lo contrario se comer-
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cializarin y utilizaran medicamentos in-
fantiles sin el beneficio de los conoci-
mientos adquiridos mediante estudios
clinicos bien concebidos.

En esas circunstancias, es insostenible
la afirmacion de que las investigaciones
terapéuticas o no terapéuticas con niiios
son esencialmente contrarias a la ética.
Ahora bien, en la inmensa mayoﬁa de
los casos no se puede apoyar ninguna i in-
tervencién que implique un riesgo pre-
visible para la salud o la posibilidad de
trastornos psicoldgicos, molestias fisicas
o dolores no razonables.

Cualquier intervencién invasiva, in-
cluida la toma de muestras de sangre en
los nifios, debe estar plenamente justifi-
cada, pero con frecuencia pueden obte-
nerse incidentalmente y de manera ino-
cua cantidades muy pequeiias de liqui-
dos o tejidos biolégicos para fines de in-
vestigacion cuando este material seria
de todos modos necesario para diagnos-
tico o tratamiento ordinarios. I.a misma
reserva rige para el uso de rayos X o is6-
topos radiactivos a los efectos de investi-
gacién. No obstante, la Comision Inter-
nacional de Protecciobn Radiologica
considera que, en ciertos casos, podria
justificarse la exposicién siempre que la
irradiacién total quede dentro de los
limites de variacién de la exposicién na-
tural.

Con raras excepciones— como seria la
comparacién de dos tratamientos de ur-
gencia posibles—es indispensable el co-
nocimiento y la conformidad de los
padres o tutores cuando un nifio partici-
pa como sujeto en una investigacion vy,
de ser posible, se obtendra también la
aceptacion consciente del nifio. En lo
posible, el consentimiento deberi consi-
derarse como una decision de la familia.
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Investigaciones
con mujeres gestantes y
lactantes

La exposicion deliberada de un feto a
las consecuencias inciertas de una inter-
vencion experimental no relacionada
con el embarazo es inadmisible, salvo
cuando corra peligro la vida de la
madre. Para evitar toda posibilidad de
dafio fetal, la prudencia aconseja co-
manmente excluir de las investigaciones
clinicas a cualquier mujer que ya esté o
pueda estar pronto embarazada. Las
mismas consideraciones son aplicables a
las mujeres lactantes, particularmente
en lo que concierne a ensayo de medica-
mentos.

En la actualidad, los conocimientos
sobre posibles efectos teratégenos de los
medicamentos en fase experimental
proceden exclusivamente de estudios
con varias especies de animales. La
informacién directa sobre cualquier
riesgo posible que puedan entraiiar pa-
ra el feto humano sélo se conseguira con
los datos epidemiologicos que se obten-
gan posteriormente en las condiciones
habituales de empleo.

Las consideraciones aplicables a la in-
vestigacion especifica para mantener el
embarazo normal son distintas. No obs-
tante, se han notificado alteraciones te-
ratdgenas y carcindgenas latentes en su-
jetos expuestos in utero a hormonas ad-
ministradas con fines diagnosticos y tera-
péuticos. Por consiguiente se necesita en
especial una investigacion preliminar
muy amplia y un estudio autorizado in-
dependiente sobre las posibles conse-
cuencias adversas de cualquier interven-
ciéon experimental con mujeres gestan-
tes.

Investigaciones con enfermos mentales

Gracias a las investigaciones médicas,
los enfermos mentales se han benefi-
ciado de los nuevos medicamentos psi-
cotrbpicos, que han reducido la morbi-
lidad relacionada con las psicosis, la
mortalidad resultante de la depresion y
la necesidad de la asistencia institu-
cional prolongada.

Como los trastornos psiquiitricos no
se manifiestan en los animales y muchos
agentes psicoactivos tienen escaso efecto
en el comportamiento y estado de &ni-
mo de los individuos normales, Gnica-
mente las investigaciones con sujetos
procedentes de grupos de enfermos
exactamente definidos podran por lo
comiin ofrecer una clara indicacién de
las posibilidades terapéuticas de estas
sustancias.

Aungque el consentimiento libremente
otorgado con conocimiento de causa de-
be seguir siendo el objetivo ideal para to-
das las investigaciones con sujetos huma-
nos, es evidente que la capacidad de los
individuos esquizofrénicos, muy deprimi-
dos o con deficiencia mental para dar ese
consentimiento, estd menoscabada y, a
veces, falta totalmente, En ciertos casos
hay que solicitar la opinién de un segun-
do clinico sobre la capacidad del pacien-
te para dar su consentimiento, y la parti-
cipacion de determinados pacientes esta-
ra sujeta, cuando proceda, a la autoriza-
cion del tutor legal.

Investigaciones con reclusos
En muy pocos paises se utilizan los

servicios voluntarios de presos para las
investigaciones, y aun en ellos esta préc-
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tica es objeto de controversia. Los de-
fensores del empleo de reclusos alegan
que los sujetos son particularmente
apropiados en el sentido de que viven en
un medio fisico—y, naturalmente, psi-
cologico—uniforme; tienen tiempo pa-
ra participar en experimentos prolonga-
dos, lo que no es posible en la poblacién
socialmente activa, y los propios presos
consideran esta participacién como un
medio de escapar a la tediosa vida en la
prision, de demostrar su utilidad social
o de obtener una pequefia remunera-
cién econdmica.

En cambio, los que se oponen afir-
man que el consentimiento de los miem-
bros de una poblacién cautiva no puede
ser valido pues esté influido por la espe-
ranza de que ese servicio les reportara
beneficios tales como una pronta liber-
tad condicional, es decir, que se otorga
con esta y otras esperanzas, y no libre-
mente.

Ninguna declaracién internacional
excluye explicitamente la utilizaci6én de
presos para las investigaciones biomédi-
cas cuando éstas van acompafiadas de
las salvaguardias apropiadas, pero los
argumentos de los dos bandos son per-
suasivos y estas consideraciones éticas
contradictorias impiden la formulacion
de recomendaciones internacionales.

Investigaciones en la comunidad

La aspiracién y obligacién de todo
servicio de salud ptblica es ofrecer aten-
cion profilactica basica a la comunidad.
Ademas, las medidas correspondientes
con frecuencia tienen fuerza de ley, par-
tiendo de la tesis de que cualquier viola-
ci6n incidental de las libertades del in-

dividuo queda contrarrestada por el be-
neficio resultante para la comunidad en
conjunto. En ciertos casos, esa atencién
profilactica obliga a las personas, indivi-
dual o colectivamente, a exponerse a
sustancias bioldgicamente activas.
Ejemplos tipicos son la vacunaci6n obli-
gatoria y el desarrollo de programas de
lucha antivectorial, asi como la adicién
de yodo a la sal de mesa, de vitaminas a
los alimentos basicos, de nitritos a los
productos carnicos y de fluoruro al agua
de abastecimiento piblico. Pese a que
los beneficios son indiscutibles, la
aprension por los riesgos — hipotéticos o
manifiestos—ha entorpecido en algunos
casos su aceptacion.

Siempre que se admitan politicas sa-
nitarias intervencionistas como funcién
del gobierno, las autoridades competen-
tes, lo mismo que la comunidad, ten-
dran que reconocer la necesidad com-
plementaria de determinar y vigilar las
consecuencias de esas medidas a partir
del momento en que se planifiquen y
mientras prosiga su aplicacion. Por lo
comiin, la obtencién de estimaciones fi-
dedignas de los efectos, beneficiosos o
adversos, requieren observaciones en un
considerable ntmero de sujetos. Ade-
mas es posible que esos efectos solo
puedan medirse segin la respuesta co-
lectiva y que se requieran compara-
ciones entre comunidades tratadas y no
tratadas para discernirlos.

Estas consideraciones rigen mas ain
en numerosos paises en desarrollo, don-
de los ensayos practicos comparados,
efectuados en una comunidad, constitu-
yen a menudo el Gnico medio viable de
determinar de manera objetiva las poli-
ticas sobre cuestiones tan diversas como
las necesidades nutricionales, los regla-
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mentos sobre la higiene del medio y del
trabajo, y los programas de vacunacion
u otros de lucha contra enfermedades
transmisibles.

Cuando no es posible obtener, previa
la debida informacién, el consentimien-
to de cada uno de los individuos partici-
pantes en un estudio sobre el terreno,
las investigaciones Gnicamente podrin
llevarse a cabo a base de evaluacién mi-
nuciosa, asesoramiento técnico compe-
tente y procedimientos admisibles para
delegar el consentimiento del sujete en
un organismo independiente represen-
tativo encargado de proteger los intere-
ses de la comunidad.

La filosofia politica, la naturaleza y
relaciéon reciproca de las instituciones
profesionales y politicas, el grado de
centralizacion de los procesos adminis-
trativos, la estructura de la sociedad, los
preceptos culturales y el grado de per-
feccionamiento de las comunidades di-
rectamente interesadas influiran en los
mecanismos precisos por los que se logre
la delegacion del consentimiento. Sean
cuales fueren las circunstancias, la res-
ponsabilidad de esos estudios incumbe
directa o indirectamente a los organis-
mos oficiales, que tienen la obligacién
de garantizar que, en todos los aspectos
posibles, las consideraciones éticas apli-
cadas a la investigacion con individuos
se aplican también a la comunidad.

Examen prospectivo independiente

La aceptacién con conocimiento de
causa es un procedimiento de aplicacién
limitada y que se presta a abusos, por lo
que es inadecuado como medio exclusi-
vo de proteger los derechos y el bienes-

\

tar de los sujetos humanos, y fracasa
sobre todo cuando la poblacién de la
que proceden es mas vulnerable.

Aun cuando pueda obtenerse un con-
sentimiento valido, tanto los sujetos co-
mo los investigadores deberan proceder
sabiendo que la investigacion ha sido
sancionada por una opinién profesional
(y, si fuese apropiado, no profesional)
representativa. Ello requiere un examen
prospectivo imparcial e independiente
de todos los protocolos con la finalidad
de determinar lo siguiente:

® Si los objetivos de la investigacion
tienden hacia un progreso justificable
de los conocimientos biomédicos que
concuerda con los intereses y el orden de
prioridades de la comunidad.

® Si las intervenciones pueden justifi-
carse en funcidn de esos objetivos; la in-
formacion requerida no puede obtener-
se de modelos animales, y el estudio se
ha concebido para obtenerla con el me-
nor niimero posible de sujetos y con un
riesgo y molestias minimos para ellos.
. * Si el investigador principal posee los
debidos conocimientos tedricos y practi-
cos y cuenta con las instalaciones nece-
sarias para que en todos los aspectos el
trabajo se efectiie con la prudencia y
precaucion que exige la protecciéon de
los sujetos.

® Si se han efectuado suficientes estu-
dios preliminares experimentales y de
publicaciones pertinentes para determi-
nar, en lo posible, los riesgos inherentes
a la participacion.

® Si se ha hecho lo posible por infor-
mar a los futuros sujetos acerca de los
objetivos y consecuencias de su partici-
pacion y, particularmente, de los riesgos
y molestias identificables.
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¢ Si la delegacion del consentimiento
esta suficientemente justificada y se ins-
tituirin medidas apropiadas para ga-
rantizar la proteccién de los sujetos
contra cualquier abuso.

® Si se adoptaran medidas adecuadas
para mantener el estricto caracter confi-
dencial de los datos provenientes de la
investigacion.

El tamafio, la composicion y las atri-
buciones de los comités de analisis &tico
varian dentro de un amplio margen. No
obstante, la representacion esti deter-
minada por dos principios generales:

® Los comités deben poseer la com-
petencia técnica y el buen juicio necesa-
rios para conciliar las consecuencias
fisicas y psicologicas de la participacion
con el bienestar de los sujetos y los obje-
tivos de la investigacion.

® Pueden ademas beneficiarse de una
opinién no profesional respetable, de
suerte que queden representados de ma-
nera efeetiva los intereses de la comuni-
dad y los del sector médico. ‘

Cuando las funciones administrativas
estdn muy centralizadas y las activida-
des de investigacion se concentran pre-
dominante o exclusivamente en centros
especializados oficiales, puede ser viable
un mecanismo nacional integrado de es-
tudio. Mediante la organizacién apro-
piada de subcomités, el comité central
puede estar dotado de la competencia
especializada, con todas sus variaciones,
para evaluar la informacién técnica
sobre la inocuidad de las intervenciones
propuestas, asi como las con51derac1ones
éticas complementarias.

Cuando las actividades de investiga-
cion se desarrollan de manera mas difu-
sa dentro de la comunidad médica, sur-
ge la necesidad de separar esas dos fun-
ciones. Un comité central de expertos si-
gue siendo el mejor medio de ofrecer
una opinién técnica autorizada sobre la
inocuidad y eficacia de los instrumentos
de investigacion, comprendidos los me-

Aicamantne v diennsifivos

narn tal ver
GiCamentos y QIspOsiiivos,

pero tal vez
no sea apto para considerar los abun-
dantes protocolos de investigacién pre-
parados por todos los clinicos interesa-
dos por la investigacion que trabajen
dentro del ambito del comité. De todos
modos, los comités periféricos de caric-
ter institucional o regional estan basica-
mente en mejores condiciones, por su
conocimiento y comprension de los fac-
tores locales, no sélo para evaluar los as-
pectos éticos de los distintos estudios si-
no también para vigilar sus progresos si
fuese necesario.

Aunque en muchos paises la politica
oficial es la que ha determinado la orga-
nizacidén de comités de anilisis ético, las
organizaciones profesionales tienen la
obligacion de recomendar normas apro-
piadas de accion y de asumir una fun-
ci6bn armonizadora. En particular, las
asociaciones de pediatras, psiquiatras y
otros especialistas clinicos son particu-
larmente aptas para abordar los proble-
mas de investigacién relacionados con
sujetos incapaces de dar su aceptacién
con conocimiento de causa. No menos
importante, las instituciones patrocina-
doras, que también estan firmemente
interesadas en implantar y mantener
normas éticas admisibles, podrian exigir
pruebas del examen por un comité in-
dependiente, como condicién previa del
financiamiento.
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Indemnizacion por dafios personales

En las investigaciones médicas con su-
jetos humanos raramente se registran
accidentes causantes de invalidez grave
o muerte. En esos casos el sujeto o los fa-
miliares a su cargo pueden tener de-
recho a un pago ex gratiz o entablar
juicio por negligencia. En cualquiera de
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ambos casos el resultado es
litigio, que facilmente se convierte en
una larga y enconada lucha, puede
también perjudicar en exceso la reputa-
cion del investigador.

Estas disposiciones suelen considerar-
se insuficientes e inapropiadas, y en va-
rios paises se han propuesto o introduci-
do otros sistemas que se basan en dos
principios:

¢ Responsabilidad estricta determi-
nada por los tribunales basandose no en
la negligencia sino exclusivamente en la
medida en que el demandante de-
muestre una relacion de causa y efecto.

® Indemnizacién en ausencia de cul-
pabilidad, lo que permite atender recla-
maciones sobre ese mismo principio a
un fondo de seguro formado con recur-
sos de origen pablico o privado y admi-
nistrado por una junta de arbitraje.

Salvo, quiza, cuando se considere que
los dafios son punibles por haberse pro-
ducido negligencia grave, lo ideal seria
que todos los perjuicios se indemnizaran
de un modo equitativo, independiente-
mente de su causa. Ahora, bien, en el
futuro previsible, este objetivo seguira
siendo inaccesible en la mayoria de los
paises. No obstante, el derecho natural
obliga automaticamente a dar una in-
demnizacién razonable y expeditiva a
todo sujeto participante en una investi-

gacién médica por cualquier dafio sufri-
do a consecuencia de esa participacion.
Una disposicion de tal naturaleza inevi-
tablemente crearia anomalias, pero esta
objecion no puede invalidar suficiente-
mente la obligacién de proteger a las
personas que han ofrecido sus servicios
en beneficio general de su comunidad.
(Fuente: OMS, Drug Information,
PDT/DI1/80.4 i

el nimero de octubre de Informacion
Farmacologica.)
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Sacarina: Actualizacion de los
estudios epidemiolégicos

En tres estudios toxicologicos se ob-
servd hace algin tiempo un exceso de
incidencia de cancer de la vejiga en ra-
tas que habian estado expuestas conti-
nuamente a la sacarina n utero y du-
rante toda su vida. Desde entonces se
han llevado a cabo en Estados Unidos
de Ameérica y en el Reino Unido, donde
se hacia un gran uso de la sacarina co-
mo edulcorante artificial de alimentos y
bebidas en el decenio de 1960, diversos
estudios epidemioldgicos para determi-
nar si esos resultados pronostican un
riesgo para el hombre. Los resultados
han sido, en su mayoria, tranquilizado-
Tes. Durante este periodo, no se ha re-
gistrado ningn aumento de los indices
de mortalidad por cancer de la vejiga en
los diabéticos ni en la poblacién gene-
ral, se han notificado resultados negati-
vos en varios estudios de casos y testigos.

En otros estudios, también de casos y
testigos, se notificaron asociaciones dé-
bilmente positivas, pero no se ha mani-
festado ninguna pauta coherente. Un
estudio sugirié6 que el empleo habitual
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de sacarina podria agravar el riesgo de
cancer de la vejiga proporcionalmente a
la dosis s6lo en los hombres, ya que en
las mujeres su efecto parecia ser protec-
tor. Una investigacién mas reciente se-
nalé la posibilidad inversa, es decir que
las mujeres— pero no los hombres— co-
rrian un riesgo, aunque ello no se rela-
ciond directamente con el grado de ex-
posicién.

Entretanto, el Instituto Nacional de
Ciancer, EUA, ha presentado los resul-
tados preliminares de un estudio mucho
mas amplio de casos y testigos. El
empleo muy frecuente de edulcorantes
artificiales parecia estar relacionado con
un ligero aumento del riesgo pero, en
general, la relacién dosis-respuesta era
también irregular. En conjunto se han
observado relaciones positivas y negati-
vas aproximadamente con la misma fre-
cuencia. Nunca se han observado efec-
tos pronunciados y, puesto que no se ha
manifestado ninguna tendencia cohe-
rente, los resultados pueden atribuirse a
algin sesgo en los estudios.

Es posible, naturalmente, que siga
encubierta una verdadera asociacién. Si
s6lo estuviera expuesto un pequefio sub-
grupo de poblacién, o s6lo una clase es-
pecial y poco frecuente, hasta ahora no
identificada, de céanceres de la vejiga
mostrara una relacion causal con el uso
de sacarina, la asociacién seria dificil de
detectar. Mas importante a(n, es po-
sible que la sacarina no se haya emple-
ado durante un tiempo suficiente para
poner de manifiesto el efecto carcinoge-
no potencial. Los canceres de vejiga re-
lacionados con la profesion del sujeto se
han manifestado después de un periodo
de latencia de 30 afios 0 mas.

Indudablemente en el transcurso de

los afios se procedera a otras evaluacio-
nes de la situacién, pero entretanto la
sacarina sigue siendo el tinico edulco-
rante artificial comnmente disponible,
y no se han adoptado medidas restricti-
vas de su uso por causa de la informa-
ci6n epidemiologica existente. (Fuente:
OMS, Drug Information, PDT/
DI1/80.4.)

Decisiones sobre fiscalizacion de
medicamentos en Chile

El Instituto de Salud Piiblica ha to-
mado las siguientes medidas para asegu-
rar el uso racional de ciertos medica-

v aritace
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¢ Se ha modificado la condicién de
venta de los productos farmacéuticos
que contienen dietilpropién, metilfeni-
dato y mazindol. La receta debera
quedar archivada en la farmacia expen-
dedora y los laboratorios productores
deberan informar una vez al mes al De-
partamento de Control Nacional del
Instituto de Salud Pablica sobre la exis-
tencia, consumo y saldo, tanto de las
materias primas como de los productos
farmacéuticos.

® Se ha cancelado el registro del pro-
ducto farmacéutico Desbutal Gradumet,
tabletas recubiertas, de 10 y 15 mg.

Los principios activos del Desbutal
son metanfetamina clorhidrato y pento-
barbital sddico. La decision se basoé en
el uso indebido del producto, que ade-
mas era motivo de trafico ilicito, aun
cuando su venta era bajo receta cheque,
vigente para estupefacientes y psicotro-
picos. (Fuente: Comunicacion del Di-
rector, Instituto de Salud Piiblica, a la
OPS/OMS, 8 de octubre de 1981.)
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